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YAZARLARA ACIKLAMALAR
Kapsam

Pamukkale Tip Dergisi (Pam Tip Derg) acik
erigimli licretsiz tip dergisidir.

Pamukkale Medical Journal (Pam Med J) is an
open-access free medical journal.

Pamukkale Tip Dergisi tip alaninda klinik ve deneysel
calismalari, ilging olgu sunumlari, davet edilmis
derlemeleri, Editér'e mektuplar yayinlar. Dergi yilda
dort sayl olmak Ulzere ¢ ayda bir (Ocak, Nisan,
Temmuz, Ekim) yayimlanir. Yayin dili Turkce veya
ingilizcedir.

Dergiye sunulan c¢alismalarin, etik kurul onayi
sorumlulugu yazarlara aittir. Bununla beraber Editor,
gerektiginde yazarlardan etik kurul belgesi isteme
hakkini sakl tutar. YUklenmis olan metnin timdndn
veya bir boéliuminin daha 6nce bagka bir yerde
yayinlanmasi s6z konusu ise bu durum editére
bildiriimelidir.

Sorum yazar; tim yazismalardan, makale lzerindeki
degisikliklerden (yazar sayi ve sirasi dahil) ve yayina
kabul edilen yazilarin dizeltimesinden sorumludur.

Pamukkale Tip Dergisine bagvuru sirasinda ylklenen
makale ile birlikte;

1-  Her tirlG yayin hakkinin devredildigine dair
beyanlarini kapsayan “Yayin Haklari Devir
Formu” (sitemizden indirilerek doldurulup,
tim yazarlara imzalatilarak),

2- Makale yazim sirasina gore, tim yazarlarin
unvan, adres, e-posta ve ORCID
numaralarini  belirten (sorumlu yazarin
cep tIf.) yazar bilgileri dosyasi, sisteme
yuklenmelidir.

1.Makalenin Tiiri

Makalenizin tlrt agsagidaki basliklardan birine uygun
olmalidir:

Arastirma makalesi
Derleme makalesi
Olgu sunumu
Editér'e mektup

2. Makalenin bashgi

2a. Yazinizin bagligi ilk kelimenin bas harfi ve 6zel
isimler disinda kiigtk harflerle yaziimalidir.

Ornek: ‘Omurilik yaralanmali hastalarda temiz
aralikh kateterizasyona uyumu’

2b. Yazar isimleri ve adreslerinin oldugu boélim
metin icinde bulunmamahdir. Ayri bir dosya olarak
yuklenmelidir. Bu sayfada mobil iletisim numarasi,
kurum bilgileri vb. bulunmalidir.

3. Kisa Baslik

Makalenizin  kisaltlmis  baghigr 75
gecmeyecek sekilde belirtiimelidir.

Dip not olarak varsa tesekkur gerektiren kisi, kurum
ve kuruluslar ve yazi ile ilgili bilgiler (kongrede

karakteri
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sunulmus olmasi, bir kurumun destegi, etik kurul
onay tarih ve sayisi vb.), yazarlarin makaleye olan
katkilari Kaynaklardan sonra yazilmahdir.

4. Yazar isimleri

4a. Yazar isimleri ilk harfleri disinda kiigtk harflerle
yazilmaldir (6rnek: Ayse Kaya).

4b. Yazar isimleri ve adreslerini oldugu Baslk sayfasi
ayri bir dosya halinde ytklenmelidir. Makale ile birikte
yazar ve kurum isimleri gorinmememlidir.

5. Kurum isimleri

CGahstigimiz kurumun Tip Fakiiltesi ya da hastane
mi, Anabilim Dali (AD) ya da klinik mi oldugu
belirtiimelidir.

6. Ozet

Arastirma makaleleri icin yapilandiriimis bir Turkce
Ozet (Amag, Gere¢ ve yontem, Bulgular, Sonug),
diger turdeki makaleler icin ise yalin tek bir paragraf
yaziimahdir. Ozet 250 kelimeden az olmalidir. Ozet
bolimunde kisaltma kullanmaktan kaginiimalidir.

7. ingilizce Ozet

Tum makaleler igin 250 kelimeden az olmak kosuluyla
ingilizce 6zet hazirlanmali, arastirma makalelerinin
Ozeti yapilandiriimis olmalidir (Purpose, Materials
and methods, Results, Conclusion).

8. Anahtar kelimeler

Tirkge ve Ingilizce (Index Medicus MeSH’ye uygun
olarak secilmig) en fazla bes adet anahtar s6zcuk
kullaniimalidir. http://www.nlm.nih.gov/mesh/
MBrowser.html.

9. Makale diizeni

Makaleler asagidaki diizene gore hazirlanmalidir.
9a. Arastirma makaleleri igin;

Girig

Gereg ve ydntem

Bulgular

Tartisma

Ayri bir baslk olarak “Sonu¢” yazilmamalidir (Son
paragrafa “Sonug¢ olarak...” seklindeki bir cimleyle
baslanabilir).

Cikar iligkisi agiklamasi

Kaynaklar

Kaynaklar bdliminden sonra tesekkir, kongrede
sunulmus olmasi, bir kurumun destegi, yazarlarin
makaleye olan katkilari vb.

Tablolar: Ana metnin icine koyulmamalidir. Ayri bir
dosya olarak yuklenmelidir (Tablo isimleri makale
sonunda ayri bir sayfaya yazilmali).

Resim alt yazilarn (Makale sonunda ayri bir sayfaya
yazilmali)

Resimler: Ana metnin igine koyulmamalidir. Ayri bir
dosya olarak yiklenmelidir.

9b. Olgu sunumlari igin;
Girig
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Olgu sunumu

Tartisma

Ayri bir baslik olarak “Sonu¢” yazmamalidir (Son
paragrafa “Sonug olarak...” seklindeki bir ciimleyle
baglanabilir).

Cikar iligkisi aciklamasi

Kaynaklar

Kaynaklar béliminden sonra tesekkur, kongrede
sunulmus olmasi, bir kurumun destegi, yazarlarin
makaleye olan katkilari vb.

Tablolar: Ana metnin icine koyulmamalidir. Ayri bir
dosya olarak yiklenmelidir (Tablo isimleri makale
sonunda ayri bir sayfaya yazilmali).

Resim alt yazilar (Makale sonunda ayri bir sayfaya
yazilmalr)

Resimler: Ana metnin igine koyulmamalidir. Ayri bir
dosya olarak yuklenmelidir.

9c. Derleme makaleler igin;

Giris

Metin 4000 kelime, 50 kaynak, Tablo ve Resim sayisi
en fazla 4 adet olacak sekilde diizenlenmelidir.
Metnin govdesi istenildigi sekilde baslhk ve alt
basliklarla yapilandirilabilir.

Ayri bir bashk olarak “Sonug¢” yazmamalidir (Son
paragrafa “Sonug olarak...” seklindeki bir ciimleyle
baslanabilir).

Cikar iligkisi aciklamasi

Kaynaklar

Kaynaklar béliminden sonra tesekkur, kongrede
sunulmus olmasi, bir kurumun destegi, yazarlarin
makaleye olan katkilari vb.

Tablolar: Ana metnin igine koyulmamahdir. Ayri bir
dosya olarak yiklenmelidir (Tablo isimleri makale
sonunda ayri bir sayfaya yazilmali).

Resim alt yazilar (Makale sonunda ayri bir sayfaya
yazilmalr)

Resimler: Ana metnin igine koyulmamalidir. Ayri bir
dosya olarak yuklenmelidir.

9d. Editére Mektup makaleler igin;

Giris

Metin 1000 kelime, 10 kaynak, Tablo ve Resim sayisi
1 adet olacak sekilde diizenlenmelidir.

Metnin govdesi istenildigi sekilde baslhk ve alt
basliklarla yapilandirilabilir.

Ayri bir baslik olarak “Sonug¢” yazmamalidir. (Son
paragrafa “Sonug olarak...” seklindeki bir ciimleyle
baglanabilir.)

Cikar iligkisi aciklamasi

Kaynaklar

Kaynaklar boliminden sonra tesekkir, kongrede
sunulmus olmasi, bir kurumun destegi, yazarlarin
makaleye olan katkilari vb.

Tablolar: Ana metnin icine koyulmamalidir Ayri bir
dosya olarak yuklenmelidir. (Tablo isimleri makale
sonunda ayri bir sayfaya yazilmali).

Resim alt yazilar (Makale sonunda ayri bir sayfaya
yazilmalr)
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Resimler: Ana metnin icine koyulmamalidir. Ayri bir
dosya olarak yuklenmelidir.

10. Makale metni

Metin Arial puntosu (boyut 12), 1.5 satir aralidi ve
paragraf araligi Once: 0 nk ve Sonra: 0 nk. kullanilarak
yaziimalidir. Baglk, Ozet, abstract metin igerisine
yazilmamaldir. Ayri dosya olarak yuklenmelidir. Tim
yuklenen dosyalar, dosya uzantisi ile degil isimleri ile
yiiklenmelidir. Ornek: Makale metni, Abstract, Resim
gibi.

10a. Paragraf baslarinda girinti olmahdir (icerden
baslamalidir.)

10b. Basglik, Alt basliklar, Kaynaklar, Resim alt yazilari
normal sola dayal bold olmalidir.

10c. Kisaltmalar metin icinde ilk kullanildidi yerde
acik olarak tanimlanmalidir.

10d. Metin igindeki her kaynak, sekil, resim ve tabloya
atif yapilmalidir.

10e. Mikroorganizma cins, tir ve gen isimlerinde
egik (italik) karakterde harfler kullanilmahdir: ”.
Schistosoma haematobium®.

10f. Istatistiksel analizler igin kulanilan ‘p’ igin italik
karakterde ve kicuk harf kullaniimalidir. p’den
sonraki “=, >, <” isaretlerinden 6nce ve sonra bosluk
birakilmamalidir. p<0.05. Bu kural ayrica tablo ve
sekiller igin kullanilan ‘p’ i¢cin de gecerlidir.

10g. Bagka durumlarda da “>”, “<”, “=” veya “t”
isaretlerinden énce veya sonra bosluk

birakilmamalidir.

10h. Birimler igin Sl birimleri kullaniimahdir. Or: “mL”
( “cc’degil ), “dL” gibi. Litre blyUk harf kullanilarak
kisaltiimalidir.

101.  Kimliginizin c¢alistiginiz kurum veya daha
onceden yaptidiniz yayinlar vs. belirtilerek

elestirmenlere agiklanmadigindan emin olunmalidir.
Eger bunun yapilmasi gerekiyorsa

kirmizi renkli ve koyu karakterde yazilmali
ve resimlerinizin bir kurum ya da hasta adini
aciklamadigindan emin olunmalidir.

10i. Bir ilacin, donanimin veya yazilimin ureticisini
parantez icinde ve sonuna virgul koyarak belirtilip,
daha sonra sirketin bulundugu sehir ve ulke ismi
virgll ile ayrilmalidir: “...Sirketi, Ankara, Turkiye”.

10j. Tartisma bodluminde arastirma makalenizdeki
kisithiliklar, sinirliliklar ya da eksikler belirtiimelidir.

10k. Makalede ondalik sayilar ifade edilecek ise
Turkce yazimlarda , (virgul) ile yazilmalidir. Yazim
ingilizce ise. (nokta) ile ifade edilmelidir. Ornegin:
12,17 (Tirkge yazim), 12.17 (ingilizce yazim).

11. Metin igerisinde kaynak kullanimi:

11a. Tum kaynaklarin yazi icinde sirali sekilde
belirtiimis olmasina dikkat edilmelidir.

11b. Sadece ilgili ve gerekli olan kaynaklar
belirtiimelidir.

11c. Kaynaklar metinde kullanim sirasina gore
numaralandiriimali, numaralari metinde cuUmlenin
sonunda veya yazar adi ge¢cmigse isimden hemen
sonra koseli parantez ([]) icinde virgll ile ayrilarak
ve arada bosluk birakilarak yazilmahdir: [1, 4, 7-9].



Pamukkale Tip Dergisi
Pamukkale Medical Journal

”»

11d. Ikiden fazla ardisik kaynak icin “kisa tire, -
kullaniimalidir. “[7-9]".

11e. Eger kullanilan kaynak tek yazarli ise, metin
icinde yazarin isminden sonra ‘ark.’ veya ‘et al.’
kullanilmamaldir. Ornek: “Abban [7] calismasinda bu
sikligi...” veya “Yuksel [7] stated that...”.

11f. Eger kullanilan kaynak iki yazarli ise, metin
icinde yazarin isminden sonra ‘ark.’ veya ‘et al’
kullanilmamaldir. Ornek: “Sagar ve Karabulut [7] bu
sikligi...” veya “Herek and Ergin [7] stated that...”.

11g. Eger kullanilan kaynak ikiden fazla yazarl ise,
metin icinde yazarin isminden sonra ‘ark.’ veya ‘et al.’
kullaniimalidir. Ornek: “Baki ve ark. [7] bu sikligi...”
veya “Aybek et al. [7] stated that...”.

11h. Bir resim ya da tablo icin kullanilan ciimle bir
kaynak ile bitiyorsa, kaynadi resim ya da tablo
parantezinden sonra belirtiimelidir. (6nce degil): “...
(Tablo 1) [7].

12. Arastirma Etigi

TUm arastirma makalelerinde, ¢alisma igin etik kurul
onaminin alindigi Gere¢ ve yontem bdéliminde
belirtiimelidir. Kaynaklar boéliminden sonra izinin
hangi kurumdan, hangi tarihte ve hangi karar veya
sayl numarasi ile alindigi agikga sunulmahdir.

Dergimizde yayinlanacak olan makalelerle ilgili etik
uygulamalar TR Dizin TUBITAK ULAKBIM, Cahit Arf
Bilgi Merkezi tarafindan 6nerilen asagidaki kurallar
dogrultusunda gergeklestiriimektedir.

Etik Kurul izni gerektiren aragtirmalar:

.Anket, mulakat, odak grup calismasi, gézlem, deney,
gérusme teknikleri kullanilarak katilimcilardan veri
toplanmasini gerektiren nitel ya da nicel yaklagimlarla
yuratalen her turlG arastirmalar,

insan ve hayvanlarin (materyal/veriler dahil)
deneysel ya da diger bilimsel amaclarla kullaniimasi,

- Insanlar tizerinde yapilan klinik arastirmalar,
- Hayvanlar lzerinde yapilan arastirmalar,

Kisisel verilerin korunmasi kanunu geregince
retrospektif caligmalar,

Ayrica;

- Olgu sunumlarinda “Aydinlatiimis onam formu”nun
alindiginin belirtiimesi,

- Bagkalarina ait 6lgek, anket, fotograflarin kullanimi
icin sahiplerinden izin alinmasi ve belirtiimesi,

. Kullanilan fikir ve sanat eserleri igin telif haklan
duzenlemelerine uyuldugunun belirtiimesi

Gecmis yillarda tamamlanmis calisma ve tezden
uretilen yayinlar igin geriye déniik Etik Kurul izni:

2020 yih 6ncesi arastirma verileri kullaniimis,
yuksek lisans/doktora c¢alismalarindan Uretilmis
(makalede belirtiimelidir), bir 6nceki yil dergiye
yayin basvurusunda bulunulmus, kabul edilmis
ama henlz yayimlanmamig makaleler igin
geriye donuk etik kurul izni gerekmemektedir.
Universite mensubu olmayan arastirmacilar icin etik
izin:

Universite mensubu olmayan arastirmacilar da
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Oz

Amag: Anevrizma tanisi konularak yatirilan, cerrahi ve endovaskiler tedavi uygulanan intrakraniyal anevrizmali
olgularin, demografik, klinik-radyolojik bulgularinin ve bu bulgularla élim oranlarinin iligkisinin retrospektif olarak
incelenmesi amaglandi.

Gere¢ ve yontem: Kraniyal bilgisayarli tomografi ile teshis konulduktan sonra anevrizmalarin lokalizasyonu,
bilgisayarli tomografi anjiyografi veya dinamik serebral anjiyografi ile tesbit edilen 101 hastaya standart agik
mikrocerrahi, 7 hastaya ise endovaskuler cerrahi yolla embolizasyon yapildi. Gegici klip 30 sn ile 4 dk arasinda
degisen surelerde (ortalama 2 dk) kullanildi. Kalici klip konulduktan sonra ponksiyon yapilarak anevrizma
boynunun tam olarak oblitere edildigi dogrulandi. intraoperatif kontrollii hipotansiyon ve profilaktik antibiyotik
uygulandi.

Bulgular: Olgularin 75i (%70,09) kadin, 32’si (%29,9) erkekti. Kadin/erkek orani 2,34 idi. Olgularin yas
ortalamasi 51,9 saptandi. En sik gortlen ilk sikayet 75 hastada (%70,09) bas agrisi ve kusma idi. 107 olgunun
85 (%79,4)inde kraniyal BT'de SAK pozitif iken 22 (%20,5)'sinde negatif idi. En sik yerlesim yeri 49 olgu
(%45,79) ile orta serebral arter idi. Klinik vazospazm gelisen 23 olgunun Fisher siniflamalari degerlendirildiginde;
2 hastada Evre 1, 7 hastada Evre 2, 8 hastada Evre 3, 6 hastada Evre 4 tespit edildi. Vazospam gelisen
hastalarin 18 tanesi eksitus olurken, bu hastalarin 7 tanesi ilk 24 saat icinde, 5’i 24-48 saat iginde, 6’sI 48 saat
sonrasinda opere edildi. 64 hasta operasyon sonrasi sekelsiz olarak iyilesirken, 12 hastada hafif-orta dizeyde
sekel (hemiparazi, mitoz), 3 hastada sant ihtiyaci gerektiren hidrosefali gelisti. Hunt-Hess siniflamasina goére
16’s1 Evre 4-5 olan total 31 olgu eksitus oldu.

Sonug: intraserberal anevrizma tedavisinde sonucu etkileyen faktérlerin basinda, ilk gelis anindaki nérolojik
muayene, anevrizmanin c¢ogul olmasi, Hunt-Hess Evre 4-5 kanamalar ve intraserebral hematom varligi
gelmektedir. Tekrar kanama riski ve ameliyat sonrasi vazospam ile glvenli micadeleye olanak saglamasi
nedeni ile erken cerrahinin uygun tedavi zamanlamasi oldugunu diustinmekteyiz.

Anahtar kelimeler: Subaraknoid kanama, anevrizma, demografik 6zellikler, anevrizma tedavisi.

Arslan Toptas S, Kullukgu Albayrak H, Ozates MO, Kazanci A, Giircay AG, Giircan O, Ayberk G. intrakraniyal
anevrizmali olgularin demografik, klinik ve radyolojik bulgularinin incelenmesi: 107 olgu, tek merkez deneyimi.
Pam Tip Derg 2022;15:205-212.

Abstract

Aim: It was aimed to retrospectively examine the demographic, clinical-radiological findings of patients with
intracranial aneurysm who were hospitalized with the diagnosis of aneurysm and underwent surgical and
endovascular treatment, and the relationship between these findings and mortality rates.

Material and methods: After diagnosis with cranial computed tomography, the localization of aneurysms was
determined by computed tomography angiography or dynamic cerebral angiography, 101 patients underwent
standard open microsurgery, and 7 patients underwent embolization by endovascular surgery. Temporary clips
were used for 30 seconds to 4 minutes (average 2 minutes). Complete obliteration of the aneurysm neck
was confirmed by puncture after the permanent clip was placed. Intraoperative controlled hypotension and
prophylactic antibiotics were administered.
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Results: 75 (70.09%) of the cases were female and 32 (29.9%) were male. The female/male ratio was 2.34.
The mean age of the cases was 51.9 years. The most common first complaint was headache and vomiting in
75 patients (70.09%). While 85 (79.4%) of 107 patients were positive in cranial CT, SAH was negative in 22
(20.5%). The most common location was the middle cerebral artery with 49 cases (45.79%). When the Fisher
classifications of 23 patients with clinical vasospasm were evaluated, two patients were Grade 1, 7 patients
were Grade 2, 8 patients were grade 4, and 6 patients were grade 4v. While 18 of the patients who developed
vasospasm died, 7 of these patients were operated on within the first 24 hours, 5 within 24-48 hours, and 6
after 48 hours. While 64 patients recovered without sequelae after the operation, mild to moderate sequelae
(hemiparesis, mitosis) developed in 12 patients and hydrocephalus requiring shunt in 3 patients. According to
the Hunt-Hess classification, a total of 31 patients died, 16 of whom were Stage 4-5.

Conclusion: The main factors affecting the outcome in the treatment of intracerebral aneurysm are neurological
examination at the time of first presentation, multiple aneurysms, Hunt-Hess Stage 4-5 hemorrhages and the
presence of intracerebral hematoma. We think that early surgery can be used for appropriate treatment because
of the risk of re-bleeding and the safe fight against vasospasm after surgery.

Key words: Subarachnoid hemorrhage, aneurysm, demographic features, cerebral aneurysm treatment.
Arslan Toptas S, Kullukcu Albayrak H, Ozates MO, Kazanci A, Gurcay AG, Gurcan O, Ayberk G. Investigation

of demographic, clinical and radiological findings of cases with intracranial aneurysm: 107 cases, single center
experience. Pam Med J 2022;15:205-212.

Giris dolagim disinda birakilmasini hedefleyen agresif
tedavi uygulamak bu hastalarin tedavisinde ana
hedef olmalidir [5]. Bu c¢alismada klinigimizde
tedavi edilen anevrizma olgulari semptomlar,
klinik ve nororadyolojik bulgular, tedavi ve
sonuglari gézden gegirilerek, bulgular literatlr

esliginde tartisildi.

intrakraniyal anevrizma genel toplumun %5
ile 10’'unu etkileyen mortalite ve morbiditesi
yuksek bir saglk problemidir. Son ylzyilin
ikinci  yarisindan itibaren  ndroradyoloji,
ndroanestezi ve mikrogirirjideki hizli gelisime
paralel olarak anevrizma cerrahisinde de
énemli asamalar kaydedilmistir. ikincil beyin
hasarinin daha iyi anlasilmasi, erken cerrahi
girisim, transkraniyal Doppler ultrasonografi,
kalsiyum kanal blokerlerinin kullanimi, balon
anjiyoplasti anevrizmal subaraknoidal kanama
(SAK) tedavisinin prognozuna olumlu katkilar

Gereg ve yontem

Ankara Ataturk Egitim ve Arastirma
Hastanesi Beyin ve Sinir Cerrahisi Klinigi'ne
Ocak 2006-2011 vyillari arasinda anevrizma
tanisi ile yatirilan ve cerrahi tedavi uygulanan

yapmistir [1, 2]. Travmatik olmayan SAK’larin
%80-90’Inda sebep intrakraniyal anevrizma
rdptartdur. Asemptomatik anevrizmalarin raptdr
riski her yil igin %1-2 olarak bildiriimektedir [3,
4]. Anevrizmal SAK’ta mortalite ve morbiditeyi
belirleyen en o6nemli faktorler SAK'In direk
etkisi, vazospazm ve anevrizmanin tekrar
kanamasidir. Bu nedenle intrakraniyal
anevrizmalara yaklasimda tedavide temel amag;
tekrar kanamanin dnlenmesidir. Anevrizmalarin
riptire olmadan ©6nce saptanarak tedavi
edilmesi ve rlptire olmus ise mimkin olan
en kisa siurede tani konarak; gelisebilecek
vazospazmin tedavisi, yogun intraventrikller
kanama varli§i nedeniyle hidrosefali gelisme
olasihdi olan hastalarda eksternal ventrikiler
yada lomber yol ile BOS drenajinin saglanmasi,
tekrar kanama riskini azaltmak amaciyla kafa igi
basing artigini dnlemeye yardimci olan sedatif
ve laksatif ajanlarin tedaviye eklenmesi ve hasta
stabillendikten sonra olasi en erken dénemde
endovaskdler yada cerrahi yolla anevrizmanin
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toplam 107 intrakraniyal anevrizma olgusunun,
demografik, klinik ve radyolojik bulgulari ve
bunlarin sagkalim ile olan iligkileri retrospektif
olarak incelendi. SAK 6n tanisi bulgulan
ile yatirlan hastalarda kraniyal bilgisayarli
tomografi (BT) ile teshis konulduktan sonra BT
anjiyografi veya katater anjiyografi yapilarak
anevrizmalarin  lokalizasyonu tesbit edildi.
Preoperatif nérolojik degerlendirme Hunt-Hess
subaraknoid kanama siniflamasina gore yapildi.
BT bulgulari modifiye Fisher siniflamasina
goére degerlendirildi [6]. 101 hastaya standart
kraniyotomi ile acgik cerrahi uygulandi. Gegici
klip 30 saniye ile 4 dakika arasinda (ortalama
2 dakika) degisen surelerde kullanildi. Tam
vakalarda anevrizmalara kalici klip konulduktan
sonra ponksiyon yapilarak anevrizma boynunun
tam olarak oblitere edildigi dogrulandi. Tum
hastalara intraoperatif kontrolli hipotansiyon
(ortalama kan basincinin 50-65 mmHg veya
normal degerinin %50 altina diglrtlmesi) ve
profilaktik antibiyotik uygulandi [7]. Kanama



intrakraniyal anevrizmali olgularin demografik 6zelliklerinin incelenmesi

varligi nedeniyle tim hastalara antiepileptik ilag
ve hipertansiyonu olan 44 hastaya antihipertansif
ila¢ verildi. Anevrizma nedenli SAK’In cinsiyet,
yas, Hunt-Hess ve modifiye Fisher gradeleri ve
mevsimsel iligkileri incelendi [6].

Bulgular

107 spontan SAK olgusunun 75’i (%70,09)
kadin, 32’si (%29,9) erkekti. Kadin/erkek orani
2,34 idi. Yaglarn 17 ile 78 arasinda degisen
olgularin yas ortalamasi 51,9 saptandi (Tablo
1). 44 hastada (%41,12) hipertansiyon (HT),
38 hastada (%35,5) Tip 2 diabetes mellitus
(DM) mevcuttu. 24 hastada sigara kullanimi,
3 hastada kronik alkol kullanim hikayesi vardi.
Bagvuru sirasindaki baglica yakinmalar bas

Tablo 1. Yaslara gore SAK dagilimi

Yas Grubu Hasta Sayisi  Yuzde (%)
<30 Yas 3 2,80

30-40 Yas 15 14,01

40-50 Yas 26 24,29

50-60 Yas 33 30,84

>60 Yas 30 28,03

Tablo 2. Mevsimlere gore SAK dagilimi

agrisi, bulanti-kusma, biling bulanikligi ve biling
kaybiydi. En sik gérulen ilk sikayet 75 hastada
(%70,09) bas agrisi ve kusma idi. Hastalarin
mevsimsel dagilimi Tablo 2'de verilmigtir.

Norolojik bulgulari Hunt-Hess siniflamasina
gore incelenen olgularin dagihmina bakildiginda
en fazla olgu Evre 1, en az olgu Evre 3
olarak tespit edildi (Tablo 3). 107 olgunun 85
(%79,4)inde kraniyal BT'de SAK pozitif iken
22 (%?20,5)’sinde negatif idi. Modifiye Fisher
siniflamasina goére olgular degerlendirildiginde
olgularin en fazla Evre 2, en az Evre 1 gubunda
oldugu tespit edildi (Tablo 4). Serimizde tespit
edilen intrakraniyal anevrizmalarin en sik
yerlesim yeri 49 olgu (%45,79) ile orta serebral
arter (OSA) idi (Tablo 5).

Mevsim Hasta Sayis1 Yiizde (%)
Kis (Aralik-Ocak-Subat) 30 28,03
ilkbahar (Mart-Nisan-Mayis) 26 24,29
Yaz (Haziran-Temmuz-Agustos) 26 24,29
Sonbahar (Eylul-Ekim-kasim) 25 23,36

Tablo 3. Hunt-Hess siniflamasina gére hasta dagilimi

Hunt-Hess Siniflamasi Hasta Sayisi  Yiizde (%)
Evre 1 50 46,7
Evre 2 16 14,9
Evre 3 15 14,0
Evre 4 17 15,8
Evre 5 9 8,40

Tablo 4. Fisher siniflamasina gére hasta dagilimi

Fisher Siniflamasi Hasta Sayisi  Yiizde (%)
Evre 1 22 20,56
Evre 2 37 34,50
Evre 3 23 21,49
Evre 4 25 23,36
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Tablo 5. SAK’a neden olan anevrizma lokalizasyonlari

Anevrizma Yerlesim Yerleri  Hasta Sayisi Yizde (%)
OSA 49 45,79
AKoA 38 35,51
PKoA 14 13,08

IKA 14 13,08
Coklu anevrizma 13 12,14
Baziler tepe 3 2,80

ASA 2 1,86

OSA: Orta serebral arter, AKoA: Anterior komminikan arter, PKoA: Posterior

komminikan arter, IKA: internel karotid arter, ASA: Anterior serebral arter

101 hastaya aclk, 7 hastaya ise
endovaskiler cerrahi yolla embolizasyon
yapildi. Cogul anevrizmasi olan 1 hastaya
operasyon sonrasi endovaskiler embolizasyon
yapildi. Postoperatif 31 hasta eksitus olurken,

bu hastalar ameliyat 6ncesi Hunt-Hess
siniflamasina gére degerlendirildiginde en fazla
eksitus olan hastalarin Evre 5 ve en az eksitus
olan hastalarin ise Evre 1 grubunda tespit edildi
(Tablo 6).

Tablo 6. Ekistus olan hastalarin ilk muayene Hunt-Hess evreleri

Hunt-Hess Siniflamasi Hasta Sayisi Eksitus sayisi Yiizde (%)
Evre 1 50 5 10,00
Evre 2 16 4 25,00
Evre 3 15 6 40,00
Evre 4 17 8 47,08
Evre 5 9 8 88,88

79 hasta (%73,83) hastalarin klinik durumlari
g6z o6nldnde bulundurularak uygun olan en
erken zamanda ilk 72 saat iginde (ilk 24 saatte
44 hasta, 24-48 saat icinde 27 hasta, 48-72
saat icinde 8 hasta) opere edilirken, 28 hasta
72 saat sonrasinda opere edildi. Postoperatif 12
hastadan 10’nunda hemiparezi ve 2’sinde pitoz
gelisirken, 64 hasta operasyon sonrasi sekelsiz
olarak iyilesti. Postoperatif hidrosefali gorilen
3 hastanin 2’sine ventrikiloperitoneal (V-P)
sant takildi. Bir hastada V-P sant takilmadan
erken donemde kaybedildi. 23 hastada klinik
vazospazmgelistivenérolojikdurumlarikotilesti.
Vazospazm gelisen hastalarin modifiye Fisher
ve Hunt-Hess siniflamalari degerlendirildiginde;
modifiye Fisher evrelemesi, 2 hastada Evre 1,
7 hasta Evre 2, 8 hasta Evre 3, 6 hasta Evre 4
tesbit edildi. Hunt-Hess evrelemesine gore ise 5
hasta Evre 1, 4 hasta Evre 2, 5 hasta Evre 3, 4
hasta Evre 4 ve 5 hasta Evre 5 idi. Vazospazm
gelisen hastalarin 18 tanesi eksitus olurken,
bu hastalarin 7 tanesi ilk 24 saat i¢inde, 5’i 24-
48 saat icinde, 6’s1 48 saat sonrasinda opere
edildi. 4 hastada postoperatif ndbet gelisti.
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Endovaskiler cerrahi uygulanan 7 hastanin
5’ikadin, 2’si erkekti. 2 hastada ¢odul anevrizma
mevcuttu. Cogul anevrizmasi olan hastalardan
birinin posterior kominikan arter (PKoA) ve OSA
anevrizmalarina, digerinin ise sadece sol OSA
anevrizmasina koil embolizasyon uygulandi
(hastanin sag OSA anevrizmasi cerrahi olarak
kliplendi). Endovaskuler olarak tedavi edilen
diger hastalarin anevrizmalari; 1'inde PoCom
arter, 2’sinde internel karotis arter (IKA) oftalmik
segment anevrizmasi, 12’sinde sol OSA ve
1’'inde ise baziller arter anevrizmasi mevcuttu.
Endovaskdiler tedavi uygulanan Hunt-Hess
Evre 4 olan bir hasta ve iglem sonrasi 10. glinde
baziller artere koil embolizasyon uygulandi
ve sonrasinda arteriyel vazospazma bagh
artefaktlar sonrasinda diger bir hasta eksitus
oldu.

Tartisma

Anevrizma cerrahisinde zamanlama kritik
dnem tasimaktadir. ilk kanamadan hemen
sonraki 72 saat iginde anevrizmanin kliplenmesi
erken cerrahi olarak adlandiriimaktadir [8]. Hem
yeniden kanama ihtimalini ortadan kaldirmak,
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hem de serebral vazospazma karsgi rahatga
volim ylklemesi yoluyla micadele edebilmek
icin, erken cerrahinin ge¢ cerrahiden daha Ustin
oldugu birgok galismada belirtiimektedir [9, 10].
Ayrica potansiyel vazospazmojenik ajanlarin
temizlenmesi bagka bir avantaj olusturmaktadir.
Ancak erken cerrahininde; beyine daha fazla
retraksiyon  gerektirmesi, pthtinin  henlz
lizise ugramamasinin yarattigi cerrahi zorluk,
vazospazm insidansi mekanik travmaya bagh
olarak artmasi gibi bazi riskleri mevcuttur.
Erken cerrahide mortalite yiksek olsa da genel
mortalitenin daha dusik oldugu bildirilmistir
[11]. Geg cerrahi ise 7. giinden sonra yapilan
cerrahidir ve 10.ginden sonra uygulanmasi
Onerilmektedir. Vazospazm tedavisine
baslamada ve tekrar kanama durumunda
komplikasyonlarda artma riski vardir [12]. Kassel
ve ark. [8], erken ve ge¢ cerrahi arasinda fark
olmadigini séylemislerdir ve 7-10. gun arasinda
yaptiklari ameliyatlarinin anlamli  derecede
kéti oldugunu gdstermiglerdir.  Klinigimizde
SAK’lI hastalarin tedavisinde uygulanan strateji,
hastanin mudmkin oldugunca erken olarak
cerrahi ya da endovaskuler cerrahiye alinarak,
anevrizma boynunun devre digi birakiimasidir.
Hunt-Hess Evre 1-2 olgularda erken cerrahi,
Evre 3-4 olgularda hastanin dizelmesini
takiben ge¢c ddbnemde ameliyat yapilmasi; ancak
Evre 3-4 olgularda hastanin klinigini bozan
intraserebral hematom mevcut ise erken cerrahi
uygulanmasi seklindedir. Bizim serimizde 79
hasta kanamadan sonraki ilk 72 saat icinde
operasyona alinmistir. Ayrica komplikasyonlarin
(elektrolitimbalansi, pulmoner emboli, pnémoni)
en aza indirilmesi, hastalarin anksiyetelerinin
Onlenmesi ve hastanede kalma suresi ile
hastane masraflarinin da azalmasi bakimindan
intrakraniyal anevrizma vakalarinda erken
cerrahinin  6nemi buydktlr. Riptire olmus
anevrizmanin cerrahi tedavisinden sonra
hastanede kalis suresi, kraniyotomiden ziyade
SAK’In etkilerine baghdir.

SAK’In kadinlarda gorulme sikligi erkeklere
oranla daha fazladir ve ayni zamanda
kadinlarda, erkeklere gore daha ileri yaslarda
ortaya ¢cikmaktadir [13]. SAK’In postmenapozal
kadinlarda daha sik goérilmesinin nedeni
olarak, dstrojen dizeyinin azalmasina sekonder
arteriyel integrasyonun bozulmasi ve normal
vaskuler endotelyal fonksiyonlarda azalmaya
yol agmasi ile nitrik oksit ve kollajen sentezinde

degisikliklikler sonucu oldugu ileri strtlmustar
[13]. Bizim serimizde de literatir ile uyumlu
olarak SAK kadinlarda daha sik gérdlmustar.
Yine kadinlarda riiptiire IKA anevrizmalarinin,
erkeklerde ise anterior serebral arter (ASA)
anevrizmalarinin daha sik goéraldigu bildirilmistir
[14]. Kadinlarda vaskiler damar c¢aplari
erkeklere gdre daha kuguktur. Bu 6zellik kan
akim hizinin OSA ve IKA'de daha fazla damar
duvar stresinin olugsmasina ve dolayisiyla
anevrizma formasyonuna, kadinlarda IKA
anevrizmalarinin daha sik goértilmesine yol agar
[15]. Erkeklerde anevrizma ruptir yasi kadinlara
gore yaklasik 6 yil dncedir [13]. Bizim serimizde
de anevrizma ruptlr yasi erkeklerde kadinlara
gore yaklasik 5-6 yil dnce saptanmistir ve yas
ortalamasi kadinlarda %53,3 iken erkeklerde
%48,8dir.

SAK’da kétu prognoz kriterlerinin basinda
yas gelmektedir. International Cooperative
Study of Timing of Aneurysm Surgery’e gore yas
ile prognoz arasinda korelasyon bulunmaktadir
[16]. Geng yas grubundan farkli olarak ileri yas
grubunda, SAK Klinigini agirlastiran iki 6nemli
husus bulunmaktadir. Bunlardan ilki, ileri yas
grubunda SAK’in ortaya ¢ikmasini kolaylastiran
faktorler, digeri ise SAK’nin ileri yas grubunda
ortaya cikardigi  komplikasyonlardir. ileri
yasta ateroskleroz oldukg¢a siktir ve bunun
prognozu kotu etkiledigi bilinmektedir [17].
Aterosklerotik damar duvarindan anevrizmatik
dilatasyon gelismesi daha kolay olacagi gibi
aterosklerotik duvar yapisinin otoregllasyona
cevabl da bozulmustur. Aterosklerotik kalp
ve serebrovaskuler hastaliklar i¢in kullanilan
antikoagulan tedaviler anevrizmal SAK sonrasi
prognozu koétl  yonde etkilemektedir [18].
Belirlenen yas gruplarina gdre cerrahi tedavi
endikasyonlarinin  ve tedavi sonuglarinin
deg@erlendirildigi 299 hastalik bir calismada,
mortalite orani 60 yas altinda %29 iken, 60-
70 yas arasinda %33, 70 yas Uzerinde %55
olarak bildirilmistir [19]. Yas arttikgca mortalite
hizinin artmasinda total kolesterol seviyesinin
yuksek olmasi sorumlu tutulmus ve mortalite
ile arasinda ozellikle ileri yaslarda ve ylksek
kan basinglarinda bagimsiz pozitif bir iligki
saptanmistir [20]. Bizim serimizde mortalite
oranlari yas gruplarina gére degerlendirildiginde
60 yas Uzerinde %51,6 iken, 50-60 yas arasi
%19,3, 40 yas alti %3,2'dir.
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Literatlirde c¢ogul anevrizma gelisme orani
%15-45 olup, dort damar serebral anjiografiyi
standart olarak kullanan calismalarda c¢ogul
anevrizma sikhginin  dogal olarak arttidi
gOrulmustar [21]. Cogul anevrizma Yasargil'in
serisinde %24, baska bir calismada %6,5 olarak
verilmistir [22, 23]. Cogul intrakraniyal anevrizma
patogenezi acik dedildir. Ancak konjenital
veya ailesel yatkinlik ya da arter duvarinda
dejenerasyona yol agan faktorlere tekrarlayan
sekilde maruz kalma sonucu ortaya ciktidi
kabul edilmektedir [21]. Cogul anevrizmalarda
risk faktorleri genel anevrizma formasyonundan
farkh degildir. 60 yas alti, sigara kullanimi, kadin
cinsiyet cogul anevrizmalarda risk faktoéri olarak
belilenmistir. Ayrica hipertansif hastalarin
normal hastalara gére ¢gogul anevrizmaya sahip
olma olasiliklari daha fazla gibi gézikmektedir
[24]. Calismamizda 107 olgudan 13’lGnde
(%12,4) cogul anevrizma tespit edildi. Bunlarin
9'u kadindi; 5’inde risk faktorl olarak sigara
kullanimi mevcut idi ve 7 hasta da hipertansifti.
Literatirde cogul intrakranial anevrizmalarin
prognozunun daha koétu oldugu bildiriimistir [21].

Literatire goére SAK en sik ilkbahar ve
sonbahar mevsimlerinde gorulur [25]. Bunun
nedeni tam olarak bilinmemekle birlikte
atmosferik basincin 24 saat icinde 10 hPA'dan
daha fazla degismesinin SAK’larin fazla
gorulmesinde bagimsiz bir prediktdr oldugu
bildirilmistir [26]. Yine Japonya’da yapilan bir
calismada, anevrizmal SAK'larin en sik kis
mevsiminde, nadir olarak yaz mevsiminde
goruldagu bildirilmistir [27]. Bizim ¢alismamizda
SAK’In en sik gorildigli mevsim kis idi. Bu
konuda elimizde veri olmasa da olaslilikla
kis mevsiminde gunlik basing degisimlerinin
Ulkemizde de fazla olmasi, kis mevsiminde
SAK’larin daha fazla gértilmesine neden olmasi
olasidir.

Serimizde SAK’a eslik eden en 6nemli risk
faktorl olarak hipertansiyon izlendi. Toplam
107 hastanin 44’inde (%41,12) hipertansiyon
vardil. Hipertansiyon goreceli bir risk faktord
olarak bilinmektedir [28]. Hastalarda anevrizmal
SAK o6ncesinde mevcut hipertansiyonun, SAK
sonrasinda ve postoperatif ddnemde epilepsi ve
serebral infarkt gelisimiyle iligkili olarak yuksek
risk faktorleri oldugu gosterilmistir [29, 30].

SAK’da en sik gorulen sikayet ani baslayan
bas agrisidir. Anevrizma domunda meydana
gelen sizintilar ve domun geniglemesi bas
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agrisina neden olmaktadir [31]. Bas agrisi ile
beraber kusma da sik olarak gdrulmektedir.
Bizim serimizde de en sik gdrulen sikayet bas
agrisi olmustur.

SAK sonrasi ortaya cikan hidrosefali ve
intraserebral hematom kafa ici basincinin
artarak hastanin kliniginin bozulmasina neden
olan o6nemli komplikasyonlardir. Literatirde
SAK sonrasi ganta bagimli hidrosefali orani
%5,5 ve %36 olarak bildiriimistir- ve degil-
[9]. ik BT'sinde hidrosefali saptanmayan
hastalarin %3'Unde 1 hafta igerisinde hidrosefali
gelisebilmektedir. Akut hidrosefaliye katkida
bulundugu duasindlen faktorler arasinda; ileri
yas, ilk BT bulgular (ventrikul icinde kan, diffuz
subaraknoid kan ve kalin tabaka olusturan
kan pihtisi varligi), hipertansiyon ve yerlesim
yeri (arka dolasim anevrizmalarinda gorilme
sikhgi daha fazla) sayilabilir [31]. Serimizde HT
hikayesi olan, modifiye Fisher Evre 4 sol OSA
ve modifiye Fisher Evre 2 AKoA anevrizmasi
olan iki hastada postoperatif ddonemde gelisen
hidrosefali nedenli ventrikiloperitoneal sant
uygulamasi ihtiyaci (%1,9) oldu.

SAK sonrasi ilk 72 saatte ortaya cikan
mortalitenin en o6nemli nedeni glnimizde
patofizyolojisi glinden gline aydinlanmakta olan
“Erken beyin hasaridir” (EBH) [2]. Anevrizmal
SAK sonrasi gelisen bu patofizyolojik streg
beynin global iskemik hasarina neden
olmaktadir. Bu hasarin meydana gelmesinde,
beyin oksijenizasyonunun azalmasi, kan beyin
bariyerinin yikimi, beyin éddemi ve apopitotik,
inflamatuar, eksitotoksisite ve oksidatif stres
yolaklarinin tek bir noktada birlestigi ndronal
hicre 6limua gibi i¢ ice gegmis pek ¢ok faktor
rol oynamaktadir. Hicre o6limi sonrasi kan
beyin bariyerinin ve sonug olarak beyin 6demi
ile  sonuglanan bu sirecin vazospazmin
temelinde rol aldig1 bildiriimektedir [2, 32].
Baslangigta hemorajinin direkt etkisi bir yana
birakildiginda, SAK’li  hastalarda olusan
morbidite ve mortaliteden en ¢ok vazospazm
ve yeniden kanama sorumludur [8, 9]. Erken
dénemde gelisen iskemik vaskiiler olaylar %30
oraninda rastlanirken, mortalite %7 oranindadir
[8]. Serimizde 101 anevrizma ameliyatinda
23 hastada (%22,7) vazospazm geligsmistir
ve bu hastalarda mortalite orani %78,2 olarak
saptanmistir. Vazospazmin kotu etkileri, SAK
sonrasl! olusan hipovolemi ve aneminin katkisi
nedeniyle hidrasyon ve kan transfizyonu ile
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hafifletilebilir [33]. Erken cerrahi tekrar kanama
riskini ortadan kaldirarak hiperdinamik tedavinin
uygulanmasina imkan taniyarak ve kan
pihtilarinin temizlenmesini saglayarak siklikla
kanama sonrasi 3-7 glin arasinda ortaya ¢ikan
vazospazm gelisme olasiligini azaltabilir [34].

Sonu¢ olarak; kanamis intrakraniyal
anevrizmalar 6nemli sakathk ve 6lim
nedenlerinin basinda yer almaktadir.
intraserebral anevrizma tedavisinde sonucu

etkileyen en Onemli faktorler, anevrizmanin
cogul olmasi, Hunt-Hess Evre 4-5 kanamalar
ve intraserebral hematom varhgidir. Tekrar
kanama riski ve ameliyat sonrasi vazospam ile
glvenli micadeleye olanak saglamasi nedeni
ile erken cerrahinin uygun tedavi zamanlamasi
oldugunu digsunmekteyiz. Endovaskuler tedavi
yontemlerindeki hizli gelismeler bu yéntem ile
tedavi edilebilen anevrizmalarinin yizdesini
gln gectikce artmaktadir. Tedavi ydnteminin
secgilmesinde saglik merkezinin alt yapisi ve
tedaviyi planlayan ekibin tecribesi buytk rol
oynamaktadir.

Calismanin limitasyonlari: Bu ¢alismanin en
onemli sinirlamalarindan birinin, c¢alismanin
secildigi sinirh zaman dilimi (2006-2011) ve
degerlendirilen parametreler agisindan acik
cerrahi ve endovaskdler yolla tedavi uygulanan
gruplardaki hasta sayilarinin esit olmamasi
oldugunu dusiinmekteyiz.

Cikar iligkisi: Yazarlar gikar iligkisi olmadigini
beyan eder.
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Abstract

Purpose: There is a discrepancy between duplex Doppler ultrasonography (DUS) and digital subtraction
angiography (DSA) for determining internal carotid artery (ICA) stenosis. We aim to train machine learning
algorithms (MLAs) with DUS velocity values for predicting ICA stenosis and comparing their success to DUS
criteria.

Materials and methods: DUS values (peak systolic velocity (PSV) and end-diastolic velocity of the common
carotid artery (CCA) and ICA) and DSA studies of 159 ICA stenoses were reviewed retrospectively. Stenoses
were classified as <50%, 50-69%, =270% by each modality. Linear regression models with descriptive and
predictive analysis and MLAs; LightGBM, XgBoost, KNeighbors, Support Vector Machine (SVM), Decision Tree,
Random Forest were trained with DUS values for predicting DSA stenosis.

Results: Predicted values of regression models have a linear relationship with DSA stenosis between 0-60%.
LightGBM and SVM achieved the highest classification accuracy (69%), while all algorithms failed in the 50-
69% interval. DUS criteria outperformed all MLAs in predicting DSA stenosis of 270% (sensitivity:0.91). Both
MLAs and DUS criteria were unsuccessful in the 50-69% interval where DUS mostly overestimates and MLAs
underestimate. MLAs using ICA PSV/CCA PSV ratio had higher accuracy for predicting DSA stenosis <50%.
Conclusion: DUS criteria could be considered as the sole diagnostic tool for ICA stenosis over 70%. Improved
DUS criteria or wider training datasets for MLAs are warranted to detect 50-69% stenosis accurately.

Key words: Carotid artery, duplex Doppler ultrasonography, digital subtraction angiography, machine learning,
stenosis.

Celtikci P, Eraslan O, Atici MA, Conkbayir I, Ergun O, Durmaz H, Celtikci E. Application of machine learning
algorithms for predicting internal carotid artery stenosis and comparing their value to duplex Doppler
ultrasonography criteria. Pam Med J 2022;15:213-222.

Oz

Amag: internal karotid arter (IKA) darligini belilemede, dupleks Doppler ultrasonografi (DUS) ile dijital
subtraksiyon anjiyografi (DSA) arasinda tutarsizlik bildiriimistir. DUS hiz degerleri ile egditiimis makine 6grenme
algoritmalarinin (MOA), IKA darligini tahmin etme performansini arastirmayi amagliyoruz.

Gereg ve yontem: IKA darligi olan 159 karotid bifurkasyonunun, ortak karotid arter (OKA) ve iKA'dan elde
olunmus DUS hiz degerleri (pik sistolik hiz (PSH) ve diyastol sonu hizi) ve DSA tetkikleri retrospektif olarak
incelendi. Darlik derecesi her modaliteye gore <%50, %50-69, 2%70 olarak siniflandirildi. Tanimlayici ve
kestirimci analizler iceren dogrusal regresyon modelleri ve gesitli MOAlar (LightGBM, XgBoost, KNeighbors,
Support Vector Machine (SVM), Decision Tree, Random Forest) DSA'da saptanan darlik derecesini tahmin
etmek icin DUS hiz degerleri ile egitildi.

Bulgular: Regresyon modellerinin tahmin ettigi darlik degerleri ve asil DSA darlik deg@erleri, %0-60 arasinda
dogrusal bir iliskiye sahipti. MOA'lar arasinda LightGBM ve SVM en yilksek siniflandirma dogrulugunu (%69)
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elde ederken, tim algoritmalar %50-69 darlik araliginda basarisiz oldu. DUS kriterleri, 2%70'lik DSA darligini
tahmin etmede tim MOAlardan daha iyi performans gosterdi (duyarlilik:0,91). Hem MOA'lar hem de DUS
kriterleri %50-69 darlik arali§inda basarisiz olup, DUS darligi oldugundan fazla, MOA'lar darli§i oldugundan az
olarak tahmin etti. IKA PSH/OKA PSH oranini kullanan MOAlar, <%50 DSA darligini 6ngérmede daha yliksek
dogruluga sahipti.

Sonug: DUS kriterleri, %70'in izerinde IKA darligi icin tek tani araci olarak kabul edilebilir. Gelistiriimis DUS
kriterleri veya MOA'lar igin daha genis egitim veri setleri saglanmasi, %50-69 darlik araliginin daha yiiksek
dogrulukla tespit edilmesini saglayabilir.

Anahtar kelimeler: Darlik, dijital subtraksiyon anjiyografi, dupleks Doppler ultrasonografi, karotid arter, makine
o6grenmesi.

Celtikgi P, Eraslan O, Atici MA, Conkbayir |, Ergun O, Durmaz H, Celtikgi E. Internal karotid arter darligini tahmin
etmede makine 6drenme algoritmalarinin kullanimi ve dngdriim basarisinin dubleks Doppler ultrasonografi

kriterleriyle kargilastirilmasi. Pam Tip Derg 2022;15:213-222.

Introduction

Detection and accurate quantification
of extracranial internal carotid artery (ICA)
stenosis is of great importance in order to
prevent morbidity and mortality by secondary
cerebrovascular ischemic events [1, 2]. Main
goal is to detect carotid artery atherosclerotic
disease and determine the stenosis degree, so
that patients are selected either for conservative
treatment or surgery. Patients with stenosis
rates exceeding 70% have shown to benefit
from endarterectomy [3]. Digital subtraction
angiography (DSA) is the gold standard method
for estimating stenosis percentage. However,
DSA is an invasive and expensive procedure
which requires access to an angiography suite,
trained personnel, as well as exposure to
ionizing radiation and administration of iodinated
contrast agent which might compromise renal
function. Computed tomography angiography
and magnetic resonance imaging angiography
are less invasive options, which also entalil
contrast media administration and/or radiation
exposure nevertheless.

Duplex Doppler ultrasonography (DUS)
is a non-invasive, rapid, safe, and low-cost
technique, therefore considered as the first
line of choice for evaluating patients with
suspected carotid atherosclerotic disease.
The value of DUS for the detection and
classification of the atherosclerotic disease
of the carotid arteries is widely investigated.
There are various DUS parameters and criteria
proposed in the literature [4-6]. Overall high
rates of performance parameters were reported
for the Society of Radiologists in Ultrasound
Consensus Conference criteria. However, the
precise determination of ICA stenosis rate with
DUS and the agreement between DUS and
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DSA are still a matter of debate in the current
literature [7-14].

Machine learning algorithms are increasingly
utilized for detecting possible relationships
and patterns in the medical field. To the best
of our knowledge, machine learning classifier
algorithms have never been utilized to predict
DSA stenosis rates of extracranial ICA
stenosis following training with velocity data in
comparison to DUS criteria. Here, we aim to
investigate the correlation between DUS and
DSA for the classification of ICA stenosis, and
to train multiple machine learning algorithms
with DUS velocity values in order to reveal
their success in predicting DSA stenosis and
compare them to DUS criteria.

Materials and methods

Prior to the study, the Local Ethics Committee
approval and informed written consent from all
patients were obtained.

Patient selection

All patients that were referred to the Vascular
Ultrasonography Unit of the fourth listed
institution, for carotid artery DUS examination,
between March 2013-November 2018 and
diagnosed with ICA stenosis were considered for
this retrospective study. Following the elimination
of vessels without a DSA study followed by
the DUS evaluation, 198 patients underwent
further evaluation of DUS examination reports
and DSA studies. The average time interval
between DUS and DSA examinations were 26
days. Exclusion criteria were; previous history
of carotid artery surgery, occlusion and near
occlusion, suboptimal image quality. Following
exclusion, 159 ICAs of 123 patients constituted
the study cohort.
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DUS evaluation

DUS studies were performed by two
radiologists with 10+ and 20+ year experience,
using an Aplio™ 500 ultrasound machine
(TUS-A500) (Toshiba Medical Systems,
Otawara, Japan) with 6-12 MHz linear array
transducers. All DUS studies were performed
prior to angiography. Common carotid artery
(CCA), bifurcation, ICA and external carotid
arteries of both sides were evaluated. Gray-
scale imaging in longitudinal and axial planes,
color mode and spectral imaging were utilized
in all cases. Gray-scale examination included
evaluation of arterial walls and lumens and
measurement of atherosclerotic plaques. Angle-
adjusted spectral DUS images were obtained
from CCA approximately 2 centimeters proximal
to the bifurcation and at the ICA stenosis. Highest
peak systolic velocity (PSV) and end-diastolic
velocity (EDV) measured of both CCA and
ICA were recorded. Stenosis percentage was
calculated according to Society of Radiologists
in Ultrasound Consensus Conference criteria
and classified as <50%, 50-69% and 270% [6].

DSA evaluation

DSA studies were performed by a 15+ year
experienced interventional radiologist using
an Artis zee floor interventional angiography
system (Siemens, Germany). Omnipaque 350®
(lohexol, GE Healthcare, Milwaukee, WI, USA)
was utilized as contrastagentin all examinations.
Unilateral or bilateral carotid arterial system was
examined through femoral artery puncture. At
least two orthogonal views of ICA and CCA at
bifurcation were acquired following selective
catheterization. DSA studies were evaluated
by the same interventional radiologist blinded
to DUS results and clinical information. ICA
stenosis percentage was calculated according
to The North American Symptomatic Carotid
Endarterectomy Trial (NASCET) criteria and
then categorized as <50%, 50-69% and 270%

[1].

Table 1. Confusion Matrix

Data analysis

Both linear regression model with descriptive
and predictive analysis, and machine learning
algorithms were employed for data analysis.
Python Sci-kit Learn (https://scikit-learn.org/
stable/), Numpy (https://numpy.org/), Pandas
(https://pandas.pydata.org/), Matplotlib
(https://matplotlib.org/) and Seaborn (https://
seaborn.pydata.org/) libraries were utilized.
For descriptive analysis, Pearson correlations
matrix is calculated. Pearson correlation
coefficient measures the linear relationship
between random variables and takes values
between -1 and +1 such that 0 means no relation
whereas -1 and +1 means perfect association.
The values between 0.5 and 0.8 indicates a
moderate relationship between the variables
whereas the values between -0.2 and +0.2
point out weak association [15]. In predictive
analysis, simple linear regression was applied.
Dependent variables were predicted by the
predictor variable. Linear regression model was
trained for predicting the DSA stenosis value
(%) from ICA PSV and ICA EDV separately.
Training was on basis of k-fold cross validation
(k=5).

Second, machine learning algorithms were
trained for classifying the DSA stenosis intervals
from ICA PSV, ICA EDV, CCA PSV and CCA
EDV values. For this, DSA stenosis values
in the dataset were divided into 3 classes
as; class 1: <50%, class 2: 50-69%, class 3:
>70%. We also trained classifiers that takes
only ICA PSV/CCA PSV ratio as the input. In
experiments, 6 different machine learning
algorithms (LightGBM, XgBoost, K Neighbors,
Support Vector Machines (SVM), Decision Tree
and Random Forest) were implemented for
classification. Training was on basis of k-fold
cross validation (k=19). Performance of the
classifiers have been evaluated by accuracy,
precision, recall and F1-measure metrics
calculated according to confusion matrix are
elaborated in Table 1.

Predicted Negative

Predicted Positive

Actual Negative

Actual Positive

True Negative (TN)
False Negative (FN)

False Positive (FP)
True Positive (TP)

Accuracy, precision, sensitivity and F1-measure can be formally calculated as; Precision=TP/(TP+FP),
Recall=Sensitivity=TP/(TP+FN), Accuracy=(TP+TN)/(TP+FN+TN+FP) and F1-measure=2/((1/precision)+(1/recall))
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Results ICA PSV and ICA EDV according to Pearson
) ) ) correlation coefficient calculations; which are

A .tOtaI of 159 carotid artery blfurcatlon_s 0.66 and 0.58 respectively. On the other hand,
constituted  the study cohort. Stenosis  yore i weak association between DSA stenosis

percentage ranged from 0- 91% by DSA} PSV percentage and CCA PSV, CCA EDV values.
measurement ranged from 62-720 cm/s in ICA

and 18-110 cm/s in CCA. EDV measurement The scattered plots of these values against
ranged from 10-390 cm/s in ICA and 5-30 cm/s DSA stenosis percentages supports the findings
in CCA. The ratio of ICA/CCA PSV ranged from from the correlation matrix. There is a linear
1.2-20. relationship between DSA stenosis percentage

and ICA PSV and ICA EDV to some extent

. o i (Figure 2A and Figure 2B). However, randomly
Pearson correlation coefficient calculations scattered values do not provide an evidence

of ICA PSV, ICA EDV, CCA PSV, CCA EDV for linear relationship between DSA stenosis
f'and .DSA stenosis pgrcentage were presen?ed percentage and CCA PSV or CCA EDV (Figure
in Figure 1. There is a moderate correlation 2C and Figure 2D).

between DSA stenosis percentage and both

Pearson correlations matrix with pairwise
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Figure 1. Pearson correlations matrix with pairwise Pearson correlation coefficient calculations of
internal carotid artery peak systolic velocity (ICA PSV), internal carotid artery end-diastolic velocity
(ICA EDV), common carotid artery peak systolic velocity (CCA PSV), common carotid artery end-
diastolic velocity (CCA EDV) and digital subtraction angiography (DSA) stenosis percentage
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Figure 2. The scattered plots of internal carotid artery peak systolic velocity (ICA PSV), internal
carotid artery end-diastolic velocity (ICA EDV), common carotid artery peak systolic velocity (CCA
PSV), common carotid artery end-diastolic velocity (CCA EDV) values against digital subtraction
angiography (DSA) stenosis percentages
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Two linear regression models were trained
for predicting DSA stenosis percentage from
ICA PSV and ICA EDV. These two values were
utilized due to the fact that there was a moderate
correlation according to Pearson correlation
coefficient calculations. The achieved R? scores
(coefficient of determination), which equals to
square of Pearson correlation coefficient for
each trained model of ICA PSV and ICA EDV
was 0.43 and 0.33, respectively. In accordance
with descriptive analysis results, these results
indicate that ICA PSV has more impact for
predicting DSA stenosis percentage than ICA
EDV. The scattered plots of predicted DSA
stenosis percentage against actual percentage
is demonstrated in Figure 3. The predicted
values of trained regression models have a
linear relationship with actual DSA stenosis
percentages to some extent but there is some
corruption above 60% and around 0% values.

Confusion matrices for each machine
learning classifier trained with both ICA
PSV and CCA PSV are given in Figure 4.

ICA PSV
100 .
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Performance metrics of the classifiers are
given in Table 2. Results in Table 2 indicate that
LightGBM and SVM algorithms achieved the
highest classification accuracy which is 69%.
LightGBM achieved the highest sensitivity for
DSA stenosis 50-69% interval when compared
to other algorithms. It is clear that all algorithms
fail for classification of 50-69% interval. This
result is demonstrated on the 2D scattered plots
of data samples in reduced dimension by Linear
Discriminant Analysis (LDA). Samples for 50-
69% interval are scattered across the both of
clusters of other classes (Figure 5).

Additionally, confusion matrices of classifier
algorithms using ICA PSV/CCA PSYV ratio as the
input improves the classification accuracy up
to 0.74 and sensitivity for DSA stenosis <50%
cases up to 0.98 (Figure 6). However, general
accuracy of DUS is too low when compared
the machine learning classifiers (Table 3) which
is 0.33; even worse than random guess. For
subjects with DSA stenosis <50%, sensitivity
(recall) is too low again and DUS overestimates
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Figure 3. The scattered plots of predicted digital subtraction angiography (DSA) stenosis percentage
against actual percentage; internal carotid artery peak systolic velocity (ICA PSV), internal carotid

artery end-diastolic velocity (ICA EDV)

Table 2. Performance metrics of classifier machine learning algorithms trained with internal carotid
artery peak systolic velocity and common carotid artery peak systolic velocity

<50% 50-69% >70% General
Classifier P R F1 P R F1 P R F1 Accuracy

(%) (%) (%) (%) (%) (%) (%) (%) (%) (%)
KNeighbors 76 87 81 23 15 18 44 44 44 60
Random Forest 76 91 83 36 21 26 63 65 64 68
SVM 72 94 82 43 15 23 67 65 66 69
Decision Tree 76 83 79 23 15 18 49 56 52 60
XGBoost 76 81 79 31 31 31 61 50 55 62
LightGBM 77 87 82 47 36 41 69 65 67 70

P: precision, R: recall, F1: F1 measure, SVM: support vector machine
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Figure 4. Confusion matrices for each machine learning classifier which are trained with internal
carotid artery peak systolic velocity (ICA PSV) and common carotid artery peak systolic velocity
(CCA PSV); LightGBM, XgBoost, KNeighbors, Support Vector Machine (SVM), Decision Tree, and

Random Forest
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Figure 5. Linear Discriminant Analysis (LDA) scattered plots of data samples reveal that samples of
<50% stenosis (purple dots) and samples of >70% stenosis (green dots) are almost distinguished
from each other (left) forming mostly separate clusters. However, samples of 50-69% stenosis (red
dots) are scattered across both clusters of other classes (right) which demonstrates the failure of

machine learning classifiers in this stenosis range
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Table 3. Performance metrics of classifier machine learning algorithms trained with internal carotid
artery peak systolic velocity/common carotid artery peak systolic velocity ratio and duplex Doppler

ultrasonography criteria

<50% 50-69% >70% General
Classifier P R F1 P R F1 P R F1 Accuracy
() (B) (R (R) (B) (%) (%) (%) (%) (%)
KNeighbors 75 88 81 42 26 32 67 63 65 68
Random Forest 78 87 82 47 39 43 61 54 58 69
SVM 72 98 83 40 11 17 62 57 60 68
Decision Tree 78 85 81 43 39 41 60 51 55 67
XGBoost 78 87 82 47 39 43 68 60 64 70
LightGBM 77 97 86 80 32 45 64 66 65 74
DUS 92 13 22 13 26 17 46 91 62 33

P: precision, R: recall, F1: F1 measure, DUS: Duplex Doppler Ultrasonography

SVM: support vector machine

almost 87% of the subjects. On the other
hand, DUS is more successful than machine
learning algorithms with respect to subjects with
DSA stenosis 270%, whereas achieves 0.91
sensitivity. Both machine learning algorithms
and DUS are unsuccessful for predicting DSA
stenosis of 50-69%. One difference is that DUS
mostly overestimates the incorrect predictions
whereas  machine  learning  algorithms
underestimate. This may be related to both data
set and the algorithm. For instance, confusion
matrix of K Neighbors algorithm in Figure 6
indicates that numbers of overestimated and
underestimated predictions are the same. When
trained with a larger data set, machine learning
algorithms may achieve higher sensitivity for
DSA stenosis in the 50-69% interval.

Discussion

The results of this study indicate that
DUS criteria and DSA show varying levels of
discordance when calculating ICA stenosis,
depending on the stenosis range, when a
linear regression model and machine learning
algorithms were applied. We believe the main
reason behind this problem is the fact that, in
each modality, a different indicator of stenosis
is utilized. DUS criteria identifies stenosis via
measurements regarding flow velocity, whereas
catheter angiography measures the change in
vessel calibration.

In our study, linear regression models
showed ICA PSV value to be more predictive
of the DSA stenosis rate with some corruption
over 60%. Our results are compatible with

other studies from the literature which utilized
regression models [16, 17]. However, with
regression models, determining the success
of DUS in predicting DSA stenosis, in each
interval of <50%, 50-69% and 270% as it
classifies them, is not possible. After revealing
the discordance between DUS criteria and
DSA we trained machine learning algorithms
with DUS data (both velocity values separately
and ICA PSV/CCA PSV ratio), in order to see
if they would perform any differently. Apart
from a meta-analysis [18] which used a neural
net algorithm to derive an equation relating
ICA PSV/CCA PSV ratio to NASCET percent
stenosis, our study is the only one in literature
to apply multiple machine learning classifier
algorithms on DUS velocity data for predicting
DSA stenosis.

Machine learning algorithms are gaining
wider recognition and application in the field
of radiology. Currently, these methods are
more commonly applied in image analysis and
pattern recognition. Utilizing machine learning
algorithms on numerical data such as flow
velocity values is relatively uncommon. In our
study, machine learning algorithms were more
successful in predicting DSA stenosis rates
below 50% than DUS criteria. This result is
most likely due to the fact that, DUS criteria
identifies stenosis by increased velocity which is
not apparent in stenosis rates below 50%. Both
DUS criteria and machine leaning algorithms
fail in the 50-69% range. In this range, success
of DUS criteria is of debate and was shown to
have discordance with statistical methods in
various studies [11, 19, 20]. On the other hand,
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Figure 6. Confusion matrices of classifier algorithms; LightGBM, XgBoost, KNeighbors, Support
Vector Machine (SVM), Decision Tree, and Random Forest, using internal carotid artery peak systolic
velocity (ICA PSV)/common carotid artery peak systolic velocity (CCA PSV) ratio as the input

despite machine leaning algorithms failed to
successfully predict stenosis in our study, this
could be simply due to lack of sufficient data.
Future studies with wider datasets to train
machine learning algorithms may produce
more satisfactory results, that might even
replace DUS criteria in this stenosis range. This
could lead to integration of machine leaning
algorithms in ultrasound systems, which would
provide unbiased clinical decisions.
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DUS criteria predicted 270% stenosis more
successfullythanallmachinelearningalgorithms.
Current guidelines recommend surgical or
minimally invasive interventions such as carotid
artery stenting, depending on the symptom
status of patients with stenosis levels higher than
60%-70% [21, 22]. Therefore, we conclude that,
as current DUS criteria are dependable for the
detection of stenosis rates higher than >%70,
with optimized and standardized equipment and



Machine learning for predicting ICA stenosis

technique, this modality could be recommended
as single preoperative diagnostic tool prior to
intervention. Such diagnostic algorithm would
prevent patients receiving unnecessary ionizing
radiation and contrast media, as well as risks
related to angiography procedure, shorten the
diagnosis interval and hospitalization duration.

This study has several limitations. First,
data utilized is retrospective. Second, study
population is limited which might cause lower
performance of classifier algorithms due to
inadequate ftraining. Our future perspective
includes utilizing a multi-central big data analysis
which would allow more accurate predictions.

In conclusion, DUS criteria can accurately
detect ICA stenosis over 70%, when compared
to machine learning algorithms, which might lead
to utilization of this modality as sole diagnostic
tool provided that equipment and technique is
optimal. Concordance of DUS criteria with DSA
is low for detecting stenosis rates under 70%,
however, machine learning algorithms have
substantially better performance in predicting
DSA stenosis under 50%. Improved DUS criteria
or wider training datasets for training machine
learning algorithms in order to accurately detect
50-69% stenosis is warranted. Further studies
with wider datasets would establish the value of
the combined use of DUS criteria and machine
learning algorithms in determining extracranial
ICA stenosis, using velocity measurements, that
might lead to alterations in diagnostic algorithm.
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Abstract

Purpose: Normal data for red cell distribution width (RDW) values in newborns are limited and inconsistent;
these values have been interpreted according to adult values in most routine blood counts. The aim of this study
is to evaluate the effects of the gestational week on red cell distribution width values in newborns.

Materials and methods: The demographic characteristics and complete blood cell count (CBC) values of
the babies admitted to our Neonatal Intensive Care Unit between 2017-2019 were evaluated retrospectively.
Newborns were categorized as full-term group (gestational weeks 237) or preterm group (gestational weeks
<37). The mean gestational age, birth weight, sex ratio, hemoglobin (Hb), hematocrit (Hct) and mean corpuscular
volume (MCV) values were recorded and RDW values were compared in both groups.

Results: The study population included 485 infants, comprising 250 full-term and 235 preterm babies. The
mean gestational age of the full-term group was 38.5+1.3 weeks, the mean birth weight was 3198+478g, with
7.2% small for gestational age (SGA) (n=18). The mean gestational age of the preterm group was 32.5+3.4
weeks, the mean birth weight was 2015+815 g, with 5.5% SGA (n=13). The mean RDW values (16.1+1.5) in
preterm babies were significantly higher than the RDW values (15.84+1.3) of full-term babies (p=0.011). RDW
values of SGA babies were higher in both groups, but there was no significant difference (p>0.05).
Conclusion: Red cell distribution width (RDW), an index of the differential diagnosis of neonatal hematologic
diseases, has recently been found to be associated with inflammation. In our study, RDW values were statistically
higher in preterm babies than in full-term babies. These findings may be useful in the differential diagnosis and
prediction of neonatal diseases, together with other blood count parameters.

Key words: Gestational week, newborn, red cell distribution width.

Bulut O, Akcakaya A, Arslanoglu S, Ovali F. Impact of the gestational week on red cell distribution width in
newborns. Pam Med J 2022;15:223-227.

Oz

Amag: Yenidogan bebeklerde Eritrosit Dagilim Genisligi (RDW) degerleri ile ilgili normal veriler sinirh ve
tutarsizdir; bu degerler rutin kan sayaclarinin gogunda yetiskin degerlerine gore kullaniimaktadir. Bu ¢calismanin
amacil, yenidoganlarda gestasyon haftasinin RDW degeri Uzerine etkisini degerlendirmek.

Gereg ve yéntem: Yenidogan Yogun Bakim Unitemizde 2017-2019 yillari arasinda yatan bebeklerin demografik
Ozellikleri ve tam kan sayimi degerleri geriye donuk olarak degerlendirildi. Bebekler gestasyon yasina goére term
(=37 hafta) ve preterm (<37 hafta) olarak gruplandirildi. Her grupta gestasyon haftasi, cinsiyet, dogum agirhgi,
hemoglobin, hemotokrit, MCV degerleri kayit edildi ve RDW degerleri karsilastirildi.

Bulgular: Calismaya gestasyonel yasi 237 hafta (n=250) ve <37 hafta (n=235) olmak lzere 485 bebek alindi.
Olgularin median gestasyonel yasi 37 hafta, dogum agirligi 2837 gr idi. Preterm bebeklerde ortalama RDW
degerleri (16,1+1,5) term bebeklere gore (15,8+1,3) anlamli derecede ylksek saptandi (p=0,011). Her iki grupta
da SGA olan bebeklerin RDW degerleri yuksekti, fakat istatistiksel fark saptanmadi (p>0,05).

Sonug: Eritrosit dagilim genisligi, hematolojik hastaliklarin ayirici tanisinda kullanilan bir indeks olmasinin
yaninda, son calismalarda inflamasyonu gd&steren bir parametre olarak degerlendiriimeye baslanmistir.
Calismamizda preterm bebeklerin RDW degerleri term bebeklerin RDW degerlerine gore daha yuksek
saptanmistir. Bu bulgular yenidodan hastaliklarinin ayirici tanisinda ve 06ngérisiinde diger kan sayimi
parametreleri ile birlikte yararli olabilir.

Anahtar kelimeler: Gestasyon haftasi, yenidogan, eritrosit daghm genisligi.
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Introduction

Red celldistribution width (RDW)isameasure
of erythrocyte size variation. Traditionally, RDW
has been used for the differential diagnosis
of anemia [1]. Recently, attention has been
drawn toward the prognostic value of RDW
in critically ill adults [2-4]. Further, elevated
RDW is associated not only with outcome
prediction in pediatric critical illness but also
provides prognostic information comparable to
the more complex Pediatric Index of Mortality
(PIM)-2 score. Distinct RDW thresholds help
in discriminating between low-risk and high-
risk patients in the pediatric population [5]. A
previous study has shown some clinical value of
RDW measurements to predict disease severity
in critically ill neonates [4]. However, reference
intervals for hematologic laboratory parameters
like RDW in neonates are different from those
of the pediatric population. Further, RDW values
have been reported to be different in neonates
with fetal growth restriction (FGR) or prematurity,
but there is insufficient evidence that these
parameters directly alter the RDW values [6,
7]. Hence, this study aims to investigate the
effects of the gestational week on RDW values
in newborns.

Materials and methods

This retrospective study was performed in
newborns admitted to the Neonatal Intensive
Care Unit (NICU) between 2017 and 2019. The
study was approved by the hospital’s ethics
committee (2020/0091).

Any infant from birth to three days of age
was included in the study. The following data
were noted: gestational age, birth weight, sex,
hemoglobin (Hb), hematocrit (Hct) and mean
corpuscular volume (MCV), RDW values. We
excluded those neonates who had congenital
diseases, malformations, genetic syndromes.
Neonates born to mothers with moderate
to severe anemia (Hb<8 g/dL), maternal
medications affecting the fetal hemopoietic
system, significant antenatal bleeding, and
positive family history in terms of hematologic
diseases were also excluded. In addition,
neonateswithmedicalconditionssuchashydrops
fetalis, intrauterine transfusions, fetomaternal
hemorrhage, sepsis, pulmonary hypertension,
moderate/severe bronchopulmonary dysplasia
and cyanotic congenital heart diseases were
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excluded. Gestational age was calculated based
on the first day of last menstrual period and the
Ballard score. Infants with a birth weight less
than the 10th percentile were classified as small
for gestational age (SGA). Red cell parameters
were measured on a fully automated blood
cell counter (Mindray BC 6800 Haematology
analyzer; Chine).

The study population was divided into 2
groups as per their gestational age. The full
term group consisted of patients at 37 weeks
and above of gestation, whereas the preterm
group was below 37 weeks of gestational age.
RDW values were compared in both groups.

Statistical analysis

Statistical analysis was performed using
the NCSS (Number Cruncher Statistical
System) 2007 Statistical Software (Utah, USA).
Quantitative data were expressed as means +
standard deviations, and categorical data were
expressed as percentages. Pearson’s chi-
square test and the Student t-test were used
to identify differences between the groups. The
significance threshold was set to 0.05.

Results

A total of 485 neonates (273 male neonates
and 212 female neonates) were included in the
study. The mean gestational age, birth weight,
Hb, Hct, MCV, and RDW of all newborns were
35.6£3.98 weeks, 2623+888g, 17.4+2.6 g/
dl, 51.6+£7.8%, 107+8.95 fL, and 15.93+1.42
respectively. The baseline characteristics of the
neonates based on gestational age are shown
in Table 1. Full-term group consisted of 250
neonates and the preterm group consisted of
235 neonates. No differences in the mean Hb
(g/dL) and hematocrit (%) values were detected
(p>0.05). The mean corpuscular volume (fL)
values showed significant differences between
the groups (p<0.01). The mean RDW values in
the preterm group (16.1+1.52) were significantly
higher than in full- term group (15.8+1.3) with
a p<0.05. A total of 31 neonates (6.4%) were
SGA among the study population, with full-term
group comprising a total of 18 SGA neonates,
whereas the preterm group comprised a
total of 13 SGA neonates. Table 2 depicts the
comparison of RDW values among the AGA and
SGA neonates in the study population as per the
gestational age. The difference in RDW values
was higher in the SGA group as compared
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Table 1. Baseline data and outcome of neonates based on gestational age

Full term infants

Preterm infants

2 37 wk < 37 wk p

(n=250) (n=235)
Gestational age (weeks, mean+SD) 38.54+1.29 32.4613.45 0.0001*
Birth weight (gram, mean*SD) 31984478 2015+814 0.0001*
Male/female (n) 144/106 129/106 0.548
SGA (n) 18 13 0.453
Hemoglobin (g/dL) (mean+SD) 17.33+2.64 17.43+2.58 0.690
Hematocrit (%) (mean+SD) 51.39+7.87 51.78+7.72 0.586
MCYV (fL) (mean+SD) 105.246.37 108.92+10.75 0.0001*
RDW (%) (mean+SD) 15.77+1.30 16.0+1.52 0.011*

MCV, mean corpuscular volume; RDW, red cell distribution width
SGA, small for gestational age; SD, standart deviation. *p<0.05

Table 2. Mean RDW values as per SGA/AGA and gestational age

AGA SGA
Gestational Age (week)  Neonates Mean RDW+SD Neonates Mean RDWxSD p
=37 232 15.77+1.3 15.79+1.28 0.938
<37 222 16.09+1.5 16.25+2.02 0.719
Total 454 15.93+1.4 15.98+1.62 0.826

AGA, appropriate for gestational age; RDW, red cell distribution width
SGA, small for gestational age; SD, standart deviation. *p<0.05

with the AGA group but the difference was not
statistically significant in both groups (p>0.05).

Discussion

Reference intervals of laboratory values
during the neonatal period are different from
those of adults and children and they change
considerably with the prenatal condition, in
particular, prematurity is a significant variable.
Thus, specific ranges are important for
neonatal monitoring and diagnosis, on the
other hand, it is difficult to obtain samples from
neonates because of ethical implications and
for the paucity of available biological samples.
Measures of RDW do not require extra samples
and this parameter is routinely given with CBC
since CBC itself is frequently required for clinical
management.

In newborns, the normal values of RDW
have been previously found higher than
those of other children groups, but the normal
values in preterm infants are lacking with few
reports [8, 9]. In the present study, our results
indicated that RDW values are different among
gestational ages and gestational age affects the
RDW values. The mean values of RDW were
significantly higher in the preterm group than

in the full-term group. Studies are supporting
these findings, Desai et al. [10] showed that
the RDW values of the preterm infants were
higher significantly than their term counterparts.
Christensen et al. [7] confirmed that the
gestational period affects RDW. RDW% mean
(SD) values ranged from 17.86 (2.23) at 32-
34 weeks of gestational age to 16.65 (1.81) at
37-42 weeks. Tonbul et al. [9] indicate that the
normal range for RDW values at 32-34 weeks
is higher than those at 35-36 gestational weeks
and at 37-42 weeks of gestational age. RDW of
all the neonates resulted however to be higher
than RDW of children and adults comparing our
results with literature [11]. From all these results,
we think that unstable erythropoiesis and stress
condition is reflected in the higher RDW values
in preterm infants.

Desai et al. [10] reported that the RDW
values of SGA neonates were found to be higher
than their AGA neonates. The authors explained
this by the fact that chronic fetal hypoxia caused
by poor placental function leads to increased
erythropoiesis in the SGA neonates. In our study,
the RDW values of SGA neonates were higher
than their AGA neonates in both groups, but the
difference was not statistically significant. This
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can be attributed to the small sample size in
SGA infants.

In addition, RDW has been mainly used in
the differential diagnosis of anemia but has
been recently demonstrated to have a role in
adult patients as a prognostic marker in different
pathologies, mainly for cardiovascular diseases
[11, 12]. In recent years, studies evaluating the
relationship between RDW and morbidities and
mortality in newbrons have been performed [13-
16]. Arecent study has shown that patients with
persistent pulmonary hypertension (PPHT) had
a significant increase in RDW and that RDW
could be an independent predictor of PPHT
[14]. It has also been shown in a recent study
that the elevated RDW value is associated with
bronchopulmonary dysplasia in the preterm
infants [15]. In our study, cases with sepsis,
pulmonary hypertension, and moderate-to-
severe bronchopulmonary dysplasia were
not included in the study, so the relationship
between RDW and these diseases was not
evaluated. The results of our study may help for
such studies on the diseases of newborns.

The present study has a few limitations. First,
maternal iron status, which can affect the iron
status of neonates, was not assessed. However,
this factor is less likely to affect the study
outcome, as the neonates born to moderately
or severely anemic (Hb<8 g) mothers were
excluded. This is in line with previous studies
which showed that the iron status of pregnant
women with mild anemia seemed to have no
significant impact on the iron status of their
neonates [17]. Another limitation was that the
reticulocyte count was not calculated separately.
Neonates are known to have physiological
reticulocytosis, which could influence the RDW.
However, in the present study, we studied all
neonates in the early postnatal period, which is
characterized by a high reticulocyte count.

In conclusion, during the newborn period, the
normal range of RDW differs among newborns
in terms of gestational age. Additionally, our
results suggest that RDW values should be
evaluated according to these specific results for
diagnosis of newborn disease without respect to
adult or child values. Because RDW in neonates
is elevated as compared with that in adults and
reflects significant variability in the size of the
RBCs. If these are taken into consideration, our
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study could be useful as a baseline of RDW
values in newborns. Future prospective studies
with more newborns are needed on this issue.
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Antibiyotik kullanimi ve altta yatan hastaliklar ¢oklu ilaca direngli toplum
kokenli pnomoni riskini ve mortaliteyi artirnyor mu?

Do antibiotic use and underlying diseases increase the risk and mortality of
multidrug-resistant community-acquired pneumonia?
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Amag: Akciger parankiminin enfeksiyonu olan pnémoniler, toplum kdkenli pndmoni (TKP) ve hastane kokenli
pnémoni olarak iki gruba ayrilmaktadir. TKP oldukga sik gériiliir ve mortal seyredebilir. Saglik Hizmeti iliskili
Pnémoni (SHIP), son (¢ ay icinde antibiyotik kullanimi ya da hastaneye yatisi olan ve nazogastrik sonda ile
beslenen hastalarda gelisen pnémoniler olarak tanimlanmistir. Son yapilan galismalarda, SHIP yerine gok ilaca
direncli TKP terimi kullaniimaya baglanmistir. Bu calismada TKP ve ¢ok ilaca direncli TKP hastalarinin yatiglarinin
ilk gind alinan laboratuvar sonuglari, etken bakteriyel patojenleri ve fatalite oranlarinin karsilastiriimasi
amaglanmistir.

Gereg ve yontem: Enfeksiyon Hastaliklari ve Klinik Mikrobiyoloji Klinigi'ne 01/09/2018-20/03/2020 tarihleri
arasinda yatirilan TKP ve ¢ok ilaca direncli TKP hastalari alinmigtir.

Bulgular: TKP 129 hasta ve ¢ok ilaca direngli TKP 64 hasta incelenmistir. Cok ilaca direngli TKP grubunda
%96,9 (62) hastada, TKP grubunda %79,8 (103) hastada altta yatan hastalik bulunmustur. iki grup arasinda
anlamli bir fark saptanmistir (p=0,003). Cok ilaca direngli TKP grubunda %79,7 (51) hasta, TKP grubunda ise
%19,4 (25) hasta son U¢ ay icinde antibiyotik kullanmistir. Cok ilaca direngli TKP grubunda anlamli oranda
yuksek bulunmustur (p=0,000).

Sonug: Altta yatan hastalik ve son (g ay icinde antibiyotik kullanimi ¢ok ilaca direngli TKP gelisme riskini
artirmaktadir. Bu hasta grubunda mortalite oranin daha ylksek oldugu saptanmistir. Cok ilaca direngli TKP
sorunuyla daha az karsilagsmak icin pratik hekimlik uygulamalarinda akilci antibiyotik kullanim kurallarina 6zen
g6sterilmesi gerekmektedir.

Anahtar kelimeler: TKP, ¢ok ilaca direncli TKP, mortalite.

Mert D, Oksﬂzoglu H, Iskender G, Yapar Toros G, Yenigun A, Ertek M. Antibiyotik kullanimi ve altta yatan
yatan hastaliklar ¢oklu ilaca direngli toplum kdkenli pnémoni riskini ve mortaliteyi artirryor mu? Pam Tip Derg
2022;15:229-237.

Abstract

Purpose: Pneumonias, which are infections of the lung parenchyma, are divided into two groups as community
acquired pneumonia (CAP) and hospital acquired pneumonia. CAP is very common and CAP can be mortal.
Healthcare-Associated Pneumonia (HAP) is defined as pneumonia that develops in patients who have used
antibiotic or hospitalization in the past three months and who are fed by a nasogastric tube. In recent studies,
the term multidrug-resistant CAP has been used instead of HAP. In this study, it was aimed to compare the
laboratory results, causative bacterial pathogens and fatality rates of CAP and multidrug-resistant CAP patients
on the first day of hospitalization.

Material and method: Patients with CAP and multi-drug-resistant CAP who were admitted to the Infectious
Diseases and Clinical Microbiology Clinic between 09/01/2018-03/20/2020 were recruited.

Results: 129 patients with CAP and 64 patients with multidrug-resistant CAP were studied. Underlying disease
was found in 96.9% (62) patients in the multidrug-resistant CAP group and in 79.8% (103) patients in the
CAP group. A significant difference was found between the two groups (p=0.003). 79.7% (51) patients in the
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multidrug-resistant CAP group and 19.4% (25) patients in the CAP group used antibiotics in the last three
months. It was found to be significantly higher in the multidrug-resistant CAP group (p=0.000).

Conclusion: The underlying disease and the use of antibiotics in the last three months increase the risk of
developing multidrug-resistant CAP. Mortality rate was found to be higher in this patient group. In order to
encounter less multidrug-resistant CAP problem, it is necessary to pay attention to the rules of rational use of
antibiotics in medical practice.

Key words: CAP, multidrug-resistant CAP, mortality.

Mert D, Oksuzoglu H, Iskender G, Yapar Toros G, Yenigiin A, Ertek M. Do antibiotic use and underlying diseases
increase the risk and mortality of multidrug-resistant community-acquired pneumonia? Pam Med J 2022;15:229-

237.

Giris

Akciger parankiminin enfeksiyonu olan
pnémoniler, toplum kokenli pnémoni (TKP)
ve hastane kokenli pnémoni olarak iki gruba
ayrilmaktadir [1].

Toplumdan edinilen pnémoniler TKP olarak
adlandirilir [2]. Sik gorilen ve fatal seyredebilen
bir hastaliktir [2]. Yash ve ek hastaliklari olan
kisilerde 6nemli oranda morbidite ve oOlime
neden olur [3].

Erkeklerde gorilme sikhdi daha fazladir [4].
TKP’de en sik etken patojen Streptococcus
pneumoniae’dir [5].

Saghk Hizmeti iligkili Pnémoni (SHIP),
son U¢ ay icinde antibiyotik kullanimi ya da
hastaneye yatigi olan ve nazogastrik sonda
ile beslenen hastalarda gelisen pndmoni
olarak tanimlanmistir [6]. Son yillarda yapilan
calismalarda saptanan risk faktorlerinin bir
kismi saglik hizmeti ile iligkili olmadigl igin
SHIP vyerine c¢ok ilaca direngli TKP terimi
kullaniimaya baslanmistir [7]. Cok ilaca direngli
TKP etkenleri arasinda Staphylococcus aureus,
Pseudomonas aeruginosa ve Acinetobacter
baumannii gibi direngli bakteriler yer almaktadir

[8].

Bu c¢alismada TKP ve ¢ok ilaca
direngli TKP hastalarinin  yatiglarinin ilk
glind alinan laboratuvar sonuglari, etken

bakteriyel patojenleri ve mortalite oranlarinin
karsilastiriimasi amaglanmistir.

Gereg ve yontem

Kesitsel bu calismada veriler retrospektif
olarak hasta dosyalarindan elde edilmigtir.
Calisma igin, Saglk Bilimleri Universitesi Dr.
Abdurrahman Yurtaslan Ankara Onkoloji Egitim
ve Arastirma Hastanesi Saglk Uygulama ve
Arastirma Merkezi Klinik Arastirmalar Etik
Kurulu’ndan onay alinmistir.
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01/09/2018-20/03/2020 tarihleri arasinda
Enfeksiyon Hastaliklari ve Klinik Mikrobiyoloji
Klinigi'ne yatirilan hasta dosyalarinda belirtilen
TKP ve c¢ok ilaca direngli TKP tanisi olan
hastalar calismaya alinmistir.  Onceden
hazirlanmis bir forma hastalarin demografik
verileri ve diger bilgileri kayit edilmistir. Formda
hastanin adi-soyadi, cinsiyeti, hastanin yasi,
TKP/gok ilaca direncli TKP, altta yatan hastalik
(Diabetes mellitus, hipertansiyon, kalp hastaligi,
kronik obstruktif akciger hastaligi, hematolojik
malignite, solid organ timoru, serebrovaskuler
hastalik, kronik boébrek hastalidi), beyaz kire
sayisi, notrofil sayisi, lenfosit sayisi, trombosit
sayisl, LDH, alanin aminotransferaz, aspartat
aminotransferaz, kreatinin, kan Ure azotu,
C-reaktif protein, prokalsitonin, CURB-65 degeri,
son U¢ ay iginde antibiyotik kullanimi, akciger
grafisindeki gorintt, balgam kiltiriinde Greme,
ureyen etkenin adi, Ureyen etkenin duyarlihgi,
kan kulltirinde Ureme, Ureyen etkenin adi,
Ureyen etkenin duyarliigi, baslanan tedavinin
adi ve mortalite ile ilgili bilgiler kayit edilmigtir.

On sekiz yas ve lzerinde, pnémonisi olan
hastalar calismaya alinmistir.

On sekiz yasin altinda olan hastalar, gebe

hastalar ve pnomonisi olmayan hastalar
calismaya alinmamistir.
istatistiksel analiz

istatistiksel analizler SPSS (IBM SPSS

Statistics 24) kullanilarak yapilmigtir. Bulgularin
yorumlanmasinda  frekans  tablolari  ve
tanimlayici istatistikler kullaniimistir.

Normal dagilim icin parametrik olmayan
yontemler kullaniimistir. iki bagimsiz grup arasi
surekli degiskenlerin karsilastiriimasinda Mann-
Whitney U Testi kullaniimistir.



Toplum kékenli pnémoni

Kategorik degiskenler sureklilik duzeltmeli
Ki-Kare Testi ile karsilastiriimigtir.

Pnémoni gruplarini  etkileyen faktorlerin
belirlenmesinde Binary (ikili) Lojistik Regresyon:
Backward LR modeli kullaniimistir.

Bulgular

Calismaya, TKP grubunda 129 hasta ve ¢ok
ilaca direngli TKP grubunda 64 hasta olmak
Uzere toplam 193 kisi alinmigtir. TKP grubunda
%41,9 (54) kadin, %58,1 (75) erkek ve ¢ok
ilaca direngli TKP grubunda %39,1 (25) kadin,

Tablo 1. Hastalara ait bilgilerin dagilimi

%60,9 (39) erkek hasta yer almistir. Altta yatan
hastalik %85,5 (165) hastada saptanmistir. TKP
grubunda en sik altta yatan hastalik %34,9 (45)
hipertansiyon, ¢ok ilaca direngli TKP grubunda
%64,1 (41) solid organ timoéri olmustur. TKP
grubunda %19,4 (25) hasta, ¢ok ilaca direngli
TKP grubunda %79,7 (51) hasta son Gi¢ ay iginde
antibiyotik kullanmistir. TKP grubunda %78,4
(101) hastanin, ¢ok ilaca direncli TKP grubunda
%64,1 (41) hastanin akciger grafisinde tek
tarafli lober konsolidasyon saptanmistir (Tablo

1),

Degisken Toplum kokenli Gok ilaca direngli Toplam
pnémoni (n=129)  TKP (n=64) (N=193)
n (%) n (%) n (%)
Cinsiyet
Kadin 54 (41,9) 25 (39,1) 79 (40,9)
Erkek 75 (58,1) 39 (60,9) 114 (59,1)
Altta yatan hastalik varligi 103 (79,8) 62 (96,9) 165 (85,5)
Altta yatan hastalk*
Diabetes mellitus 39 (30,2) 30 (46,9) 69 (35,8)
Solid organ timoru 25(19,4) 41 (64,1) 66 (34,2)
Hipertansiyon 45 (34,9) 18 (28,1) 63 (32,6)
Kalp hastaligi 24 (18,6) 9 (14,1) 33(17,1)
Kronik obstruktif akciger hastaligi 22 (17,1) 10 (15,6) 32 (16,6)
Hematolojik malignite 5(3,9) 20 (31,3) 25 (13,0)
Serebrovaskiler hastalik 17 (13,2) 2 (3,1) 19 (9,8)
Kronik bébrek hastaligi 4(3,1) 1(1,6) 5(2,6)
Komorbid hastalik sayisi
1 47 (45,6) 27 (43,5) 74 (44,8)
2 34 (33,0) 20 (32,3) 54 (32,7)
3 16 (15,6) 10 (16,1) 26 (15,8)
4 6 (5,8) 5(8,1) 11 (6,7)
Son li¢ ayda antibiyotik kullanimi 25 (19,4) 51 (79,7) 76 (39,4)
Akciger grafisindeki goriinti
Bilateral lober konsolidasyon 27 (20,8) 33 (35,9) 50 (25,9)
Tek tarafli lober konsolidasyon 101 (78,4) 41 (64,1) 142 (73,6)
Bilateral interstisyel tutulum 1(0,8) - 1(0,5)

*Bir hastada birden fazla altta yatan hastalik belirtilmistir
Yuizdeler her satir igin toplam 6rnek sayisina goére hesaplanmistir
TKP: Toplum kékenli pnémoni

TKP grubunda %3,1 (4) hastanin, ¢ok ilaca
direngli TKP grubunda %7,8 (5) hastanin balgam
kiltirinde Ureme olmustur. TKP grubunda
%14 (18) hastanin ve ¢ok ilaca direngli TKP
grubunda %14,1 (9) hastanin kan kdltirlerinde
Ureme olmustur (Tablo 2).

Cok ilaca direncli TKP grubunda en fazla
ureme balgam kdltirlerinde olurken TKP
grubunda ise kan kulturlerinde olmustur (Tablo
3).
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Tablo 2. Hastalarin kaltlr sonuglari ve tedavileri
Degisken Toplum kokenli pnémoni  Cok ilaca direngli Toplam
(N=193) (n=129) TKP (n=64) (N=193)
n (%) n (%) n (%)
Balgam kiiltiiriinde lireme 4(3,1) 5(7,8) 9(4,7)
Kan kiiltiiriinde iireme 18 (14,0) 9(14,1) 27 (14,0)
Baslanan tedavi
Seftriakson+klaritromisin 48 (37,2) 9(13,9) 57 (29,5)
Seftriakson 45 (34,8) 1(1,6) 46 (23,8)
Piperasilin-tazobaktam 8 (6,1) 34 (52,9) 42 (21,8)
Moksifloksasin 13 (10,1) 13 (6,7)
Levofloksasin 5(3.,8) 3(4.7) 8(4,1)
Piperasilin-tazobaktam+ klaritro- 2 (1,6) 3(4,7) 5(2,6)
misin
Sefepim+moksifloksasin 1(0,8) 4 (6,3) 5(2,6)
Sefoperazon-sulbaktam 4(6,3) 4(2,1)
Seftazidim+klaritromisin 2(1,6) 1(1,6) 3(1,6)
Piperasilin-tazobaktam+levoflok- 2 (1,6) 1(1.,6) 3(1,6)
sasin
Piperasilin-tazobaktam+linezolid 1 (0,8) 2(3,2) 3(1,6)
Ampisilin-sulbaktam 1(0,8) 1(1,6) 2(1,0)
Linezolid 1(1,6) 1(0,5)
Sefepim+linezolid 1(0,8) 1(0,5)
Son durum
Mortalite 8(6,2) 4(6,2) 12 (6,2)
Sag 121 (93,8) 60 (93,8) 181 (93,8)

TKP: Toplum kékenli pndmoni

TKP grubunda %37,2 (48) hastada
seftriakson+klaritromisin antibiyotik
kombinasyonu, ¢ok ilaca direncli TKP grubunda
%52,9 (34) hastada piperasilin-tazobaktam
antibiyotigi en fazla kullaniimistir (Tablo 2).

TKP grubunda hastalarin yas ortalamasi 70,0
(19,0-102,0) yil, ¢ok ilaca direncli TKP grubunda
hastalarin yas ortalamasi 64,0 (22,0-91,0) yildir.
iki grup arasinda yas ortalamasi agisindan
anlamli bir fark saptanmistir (p=0,013) (Tablo
4). Cok ilaca direncli TKP grubunda %96,9 (62)
hastada, TKP grubunda %79,8 (103) hastada
altta yatan hastalik gérilmistir. iki grup altta
yatan hastaliklar agisinda karsilastirildiginda
cokilaca direncli TKP grubunda anlamli dizeyde
daha fazla bulunmusgtur (p=0,003) (Tablo 4).
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Cok ilaca direncli TKP grubunda %79,7 (51)
hastanin, TKP grubunda %19,4 (25) hastanin
son U¢ ay icinde antibiyotik kullandigi tespit
edilmistir. iki grup son (¢ ay icinde antibiyotik
kullanimi  acisindan kargilastirildiginda ¢ok
ilaca direncli TKP grubunda anlamli dizeyde
daha fazla saptanmistir (p=0,000) (Tablo 4).

Pnoémoni gruplari baz alinarak yapilan lojistik
regresyon analizinde; altta yatan hastalik varhgi
¢ok ilaca direngli TKP riskini artiran énemli bir
faktordur (p=0,016). Altta yatan hastalik cok ilaca
direngli TKP riskini 8,1 kat artirmistir (OR=8,1;
%95 GA:1,5-44,4). Son Ug¢ ay iginde antibiyotik
kullanimi ¢ok ilaca direngli TKP pnémoni riskini
artirmaktadir (OR=15,4; %95 GA:6,9-34,2).
Son ¢ ay icinde antibiyotik kullanimi ¢ok ilaca
direncli TKP riskini 15,4 kat artmistir (OR=15,4;
%95 GA:6,9-34,2) (Tablo 5).



Toplum kékenli pnémoni

Tablo 3. Pndmoni tirtine goére Ureyen etkenlerin dagilimi

Toplum kékenli pnémoni

Cok ilaca direngli TKP Toplam

(n=129 (n=64) (N=193)
Ureyen etkenler n (%) n (%) n (%)
Balgam kiiltiiriinde tireyen etkenin adi
Pseudomonas aeruginosa 1(25,0) 2 (40,0) 3(33,3)
Escherichia coli 1(25,0) 2 (40,0) 3(33,3)
MSSA 1(25,0) - 1(11,1)
Streptococcus pneumoniae 1(25,0) - 1(11,1)
Acinetobacter baumannii - 1(20,0) 1(11,1)
Etkenin duyarhlig
Duyarh 4 (100,0) 4 (80,0) 8(88,9)
ESBL pozitifligi - 1(20,0) 1(11,1)
Kan kiiltiiriinde tireyen etkenin adi
Staphylococcus hominis 6 (33,3) 2(22,2) 8(29,7)
MSKNS 3(16,5) 2(22,2) 5 (18,5)
S. pneumoniae 2 (11,0) - 2 (7,4)
MRSA 1(5,6) 1(11.71) 2(7.4)
E. coli - 2(22,2) 2(7,4)
Streptococcus spp. 1(5,6) - 1(3,7)
Enterococcus faecalis - 1(11,1) 1(3,7)
Enterococcus faecium 1(5,6) - 1(3.7)
Salmonella spp. 1(5,6) - 1(3,7)
Corynebacterium spp. 1(5,6) - 1(3,7)
Streptococcus pyogenes 1(5,6) - 1(3,7)
MSSA 1(5,6) - 1(3,7)
MRKNS - 1(11,1) 1(3,7)
Etkenin duyarlihgi
Duyarli 14 (77,7) 4 (44,4) 18 (66,7)
MDR 3(16,7) 2(22,2) 5(18,5)
VSE 1(5,6) 1(11,1) 2(7,4)
ESBL pozitifligi - 2(22,2) 2(7,4)

TKP: Toplum kékenli pnémoni

MSSA: Metisiline duyarl Staphylococcus aureus
ESBL: Geniglemis spektrumlu beta-laktamaz
MSKNS: Metisiline duyarl koagilaz-negatif stafilokok
MRSA: Metisiline direngli Staphylococcus aureus
MSSA: Metisiline duyarl Staphylococcus aureus
MRKNS: Metisiline direngli koaguilaz-negatif stafilokok

MDR: Cok ilaca direncli, VSE: Vankomisine duyarli enterokok
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Tablo 4. Pnémoni gruplarina gore laboratuvar parametrelerinin iligkilerinin incelenmesi

Degisken (N=193)

Toplum kokenli pném

oni

Cok ilaca direngli

istatistiksel analiz

(n=129) TKP (n=64) olasilik
Cinsiyet
Kadin 54 (%41,9) 25 (%39,1) p=0,710
Erkek 75 (%85,1) 39 (%60,9)
Yas (yil) 70,0 (19,0-102,0) 64,0 (22,0-91,0) p=0,013
Altta yatan hastalik varhgi 103 (%79,8) 62 (%96,9) p=0,003
Komorbid hastalik sayisi 2,0 (1,0-4,0) 2,0 (1,0-4,0) p=0,688
Beyaz kan hiicre sayisi (/mm?3) 11000,0 (1830,0-41930,0) 10860,0 (700,0-41700,0)  p=0,804
Notrofil sayisi (/mm?3) 8750,0 (550,0-40810,0) 8490,0 (390,0-32700,0) p=0,526
Lenfosit sayisi (/mm?) 1150,0 (190,0-4390,0) 950,0 (80,0-9340,0) p=0,364
Trombosit sayisi (/mm?) 222 bin (70 bin-823 bin) 246 bin (54 bin-736 bin)  p=0,262
LDH (U/L) 240,0 (110,0-1286,0) 242,0 (121,0-1822,0) p=0,203
ALT (U/L) 18,0 (4,0-183,0) 19,5 (7,0-175,0) p=0,286
AST (U/L) 24,0 (8,0-267,0) 22,5 (10,0-203,0) p=0,227
Kreatinin (mg/dL) 0,9 (0,2-3,0) 0,8 (0,3-13,0) p=0,075
BUN (mg/dL) 21,0 (7,0-79,0) 19,5 (0,5-75,0) p=0,019
CRP (mg/L) 132,0 (2,0-481,0) 155,5 (3,6-521,0) p=0,209
Prokalsitonin (ug/L) 0,2 (0,0-60,0) 0,2 (0,0-75,0) p=0,703
CURB-65 1,0 (0,0-4,0) 1,0 (0,0-3,0) p=0,586
Son li¢ ayda antibiyotik 25 (%19,4) 51 (%79,7) p=0,000
Kullanimi
Balgam kiiltiiriinde Gireme 4 (%3,1) 5(%7,8) p=0,144
Kan kiiltiiriinde lGireme 18 (%14,0) 9 (%14,1) p=0,984
Mortalite 8 (%6,2) 4 (%6,3) p=0,990

LDH: Laktat dehidrogenaz, ALT: Alanin aminotransferaz, AST: Aspartat aminotransferaz, BUN: Kan Ure azotu, CRP: C-reaktif protein
p<0,05 anlamh

Tablo 5. Pnémoni gruplari baz alinarak kurulan Lojistik Regresyon modeli

%95 giiven araligi (OR)

Degisken B Standart hata P OR Alt Ust
Sabit -1,338 0,975 0,170 0,262

Alt hastalik # 2,095 0,866 0,016 8,127 1,488 44,385
Son ii¢ ayda 2,734 0,407 0,000 15,402 6,933 34,215

antibiyotik kullanimi®

A ve B: Referans kategori; Yok CCR= %81,9 )(2(8)= 2,841; p=0,944
p<0,05 anlamh
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Tartisma

Eriskin  hastalarda TKP sikligi  yilda
1000 kigiye karsilik yaklagsik 16 olgu oldugu
distnilmektedir [9]. Agir olup hastaneye
yatirilmasi gereken TKP olgularinda 6lim
insidansi artmaktadir [10].

Son zamanlarda yapilan c¢alismalarda,
bircok hastanin SHiP’ye neden olan ¢ok ilaca
direncli bakteriler igin risk grubunda yer almadigi
ve bu nedenle kimlerin bu enfeksiyonlara
yakalanacaginin iyi bir gostergesi olmadigi
gorilmustir [11]. Bu nedenle SHIP vyerine

¢ok ilaca direngli TKP terimi kullaniimaya
baslanmistir [7].
Yas artttkga TKP go6rilme insidansi

artmaktadir [9]. Bu ¢calismada da TKP grubunda
yas ortalamasi 70 yil ve ¢ok ilaca direngli TKP
grubunda yas ortalamasi 64 yildir.

Cok ilaca direngli TKP igin risk faktorleri; uzun
slire bakimevinde kalmak, ev iginde parenteral
tedavinin yapilmasi, yatak yarasinin bakim ve
tedavisinin evde yapilmasi, son 30 gun iginde
hemodiyaliz merkezinde tedavi olmak, son 90
gln icinde hastanede iki glin ve daha fazla sure
yatmak ve ev igindeki aile bireylerinde direngli
bakterilerin neden oldugu enfeksiyonlarin
bulunmasidir [8]. Bu risk faktorleri gdz 6niine
alindiginda cok ilaca direngli TKP grubunda
hastalarin eslik eden hastaliklarinin daha
fazla olmasi gerekmektedir. Bu galismada da
¢ok ilaca direngli TKP grubundaki hastalarda
altta yatan hastalik daha fazla bulunmustur.
TKP grubunda %79,8 (103) hasta da, ¢ok
ilaca direncli TKP grubunda %96,9 (62)
hastada altta yatan hastalik saptanmistir. iki
grup karsilastinldiginda ¢ok ilaca direngli TKP
grubundaki hastalarda anlamli dizeyde daha
fazla saptanmistir (p=0,003).

TKP grubunda %19,4 (25) hasta, c¢ok
ilaca direngli TKP grubunda %79,7 (51) hasta
son U¢ ay i¢inde antibiyotik kullanmigtir. Cok
ilaca direncgli TKP grubunda son (¢ ay icinde
antibiyotik kullanimi anlamli dizeyde yuksek
bulunmustur (p<0,001).

Yapilan bir ¢calismada, 17.435 TKP vakasi
etken patojenler agisindan incelenmis, sadece
%?7,6 vakada bir etken patojen saptanmistir [12].
TKP tanisi konan 2259 hasta degerlendirilmis ve
%62 vakada etken patojen tespit edilememistir
[13]. En sik bakteriyel patojen %5 orani ile

Streptococcus pneumoniae olmustur [13].
Yapilan baska bir gcalismada TKP vakalarinda
Staphylococcus aureus ve Pseudomonas
aeruginosa en sik etkenlerdir [14].

Cok ilaca direngli TKP tanisi konan 988
hastanin incelendigi bir calismada en sik
bakteriyel patojenler %26,5 metisiline direncli S.
aureus (MRSA), %25,3 P. aeruginosa ve %21,1
metisilineduyarli S. aureus(MSSA)olmustur[15].
Yapilan bagka bir ¢alismada c¢ok ilaca direngli
TKP tanisi konan 431 vakanin %30,6’sinda
MRSA, %25,5’inde P. aeruginosa saptanmigstir
[16]. Baska bir calismada da cok ilaca direngli
TKP olgularinda %30,8 P. aeruginosa, %Z20
.5 Acinetobacter baumannii ve %12,8 MRSA
en sik etkenlerdir [17]. Bu calismada TKP
grubunda %3,1 (4) hastanin balgam kulttriinde
ureme olmustur. P. aeruginosa, Escherichia coli,
MSSA ve S. pneumoniae izole edilmistir. Cok
ilaca direngli TKP grubunda %7,8 (5) hastanin
balgam kulttirinde Greme olup iki hastadan P.
aeruginosa, iki hastadan E.coli ve bir hastadan
A. baumanniiizole edilmistir. TKP grubunda %14
(18) hastanin, cok ilaca direngli TKP grubunda
%14,1 (9) hastanin kan kdltirlerinde Greme
olmustur. TKP grubunda kan kdlturlerinden en
sik izole edilen Staphylococcus hominis olup
bunu sirasiyla metisiline duyarli koagllaz-
negatif stafilokok (MSKNS), S. pneumoniae ve
Streptococcus spp. izlemistir. Cok ilaca direngli
TKP grubunda hastalarin kan kulttrlerinde en
sik S. hominis, MSKNS ve E. coli Gremistir.

Cok ilaca direngli TKP grubunda hem balgam
hem de kan kdltirlerinde Ureyen patojenler
daha direngli bulunmusgtur (Tablo 3).

Yapilan bir c¢alismada, bakterilere bagh
gelisen pnomonilerde CRP degerinin 40
mg/L’'nin Uzerinde olmasi %70 duyarliida ve
%90 6zgullige sahiptir [18]. Alt solunum yolu
enfeksiyonu olan 364 hastanin incelendigi bir
calismada CRP degerinin %73 duyarlihk ve
%65 6zgullige sahip oldugu bildirilmistir [19].
Baska bir calismada, pndmokokal pnémonisi
olan hastalarin ortalama CRP degeri 178 mg/L
bulunmustur [20]. Bakteriyel pnémoni tanisinin
konmasinda CRP degerinin prokalsitoninden
daha az duyarli oldugu tespit edilmistir [21].
Bu calismada da, TKP grubunda hastalarin
hastaneye yatisinin ilk gunu ortalama beyaz
kan hiicre sayisi:11000/mm?, prokalsitonin:0,2
pg/L ve CRP:132 mg/L'dir. Cok ilaca direngli
TKP grubunda hastalarin ortalama beyaz kan
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hicre  sayisi:10860/mm?3,  prokalsitonin:0,2
pg/L ve CRP:155,5 mg/L'dir. Her iki grup
arasinda hastaneye vyatisin ilk gund alinan
laboratuvar sonuglari agisindan anlamli bir fark
saptanmamistir (Tablo 4).

TKP grubunda %6,2 (8) hasta ve ¢ok ilaca
direngli TKP grubunda %6,3 (4) hasta ex
olmustur. Mortalite agisindan iki grup arasinda
anlamli bir fark bulunmamistir. Cok ilaca direngli
TKP grubunda hastalarin mortalite orani diger
gruptan hafif yiksek saptanmistir. Bu durum
¢ok ilaca direncli TKP grubunda hastalarin altta
yatan hastaliklarinin agir olmasina baglanmistir.

Sonug olarak, altta yatan hastaliklar ve
son Ug¢ ay icinde antibiyotik kullanimi ¢ok ilaca
direncli TKP gelisme riskini artirmaktadir. Bu risk
faktorleri nedeniyle hastalardan daha direngli
patojenler izole edilmistir. Cok ilaca direngli
TKP grubunda mortalite orani daha yuksek
bulunmustur. Hastaneye vyatirilan hastalarda
TKP ve c¢ok ilaca direncli TKP ayirimini
yapabilmek icin ayrintih  anamnez alinmali
ve uygun antibiyotik tedavisi baslanmaldir.
Cok ilaca direncli TKP sorunuyla daha az
karsilasmak igin pratik hekimlik uygulamalarinda
akilcr  antibiyotik kullanim kurallarina 6zen
gOsterilmesi gerekmektedir.

Calismanin kisithhklar:: Hastanenin
otomasyon sistemindeki degisiklik nedeniyle
Eylil 2018 o6ncesi hastalarin  verilerine

ulagilamamistir. Bu nedenle calismaya alinan
hasta ve balgamda Ureyen etken patojen
sayisi dusik bulunmustur. Yatan hastalardan
bronkoalveolar lavaj veya derin trakeal aspirat
ornegi alinamamistir.

Cikar iligkisi: Yazarlar cikar iligkisi olmadigini
beyan eder.
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Amag: Koroner arter hastaligi (KAH) icin sekonder korumada medikal tedavi (MT) yasam tarzi degisikliklerine
(YTD) uyum hastaliga bagli mortalite ve morbiditeyi azaltmaktadir. Bu calismada KAH hastalarinda MT ve
YTD’ye uyumu etkileyen parametrelerin arastiriimasi amaglanmistir.

Gereg ve yontem: En az bir yil 6nce farkli sebeplerle koroner anjiografi yapilarak KAH tanisi almig ardigik 396
hastaya uyumu degerlendirmek Uzere standardize edilmis anket uygulanmigtir.

Bulgular: Hastalarin %20,9'u (n=83) YTD’ye uyumsuz, %42,4'0 (n=168) orta derecede uyumlu, %36,6’sI
(n=145) uyumlu saptanmistir. %81,1’i ise (n=321) MT’ye tam uyumlu saptanmistir. Erkek cinsiyet (RA:1,966,
p=0,023), daha geng¢ yas (yas, RA:0,958, p=0,002), KABG yapilmasi YTD’ye uyumu arttirirken (RA:2,635,
p=0,015), ST elevasyonsuz miyokart enfarktlsu/unstabil angina pektoris nedeniyle koroner anjiografi yapiimis
olmasi (RA:0,344, p=0,001) ve ST elevasyonlu miyokart enfarktlisi/6limcul aritmi nedeniyle koroner anjiografi
yapilmis olmasi (RA:0,472 p=0,014) YTD’ye tam uyumluluk Uzerine negatif etkilidir. Hipertansiyon varligi
(RA:5,779 p<0,001), ST elevasyonlu miyokart enfarktisi/élimcul aritmi (RA:3,736, p=0,029) varhigi MT'ye
uyumu arttirirken, perkitan koroner girisim uygulanmasi (RA:0,132, p=0,002) MT’ye uyumu azaltmaktadir.
Sonug: Ulkemizde KAH hastalarinda MT’ye uyum YTD’ye uyumdan daha yliksektir. Geng yas erkek hastalar
YTD’ye daha fazla uyum saglarken bu etki MT’de saptanmamistir. Gelir diizeyinin orta ve yiuksek olmasi YTD’ne
uyumu pozitif yonde etkilerken MT Uzerine net etki saptanmamigstir. Girisim yapilma nedeni MT ve YTD'ye
uyumu etkilemektedir.

Anahtar kelimeler: Yasam tarzi degisikliklerine uyum, medikal tedaviye uyum, koroner arter hastaligi.

Biiber |, Sevgican Ci. Koroner arter hastali§i olanlarda medikal tedavi ve yasam tarzi degisikliklerine uyumun
degerlendirilmesi. Pam Tip Derg 2022;15:239-250.

Abstract

Purpose: Adherence to medical treatment (MT) and lifestyle changes (LC) in secondary prevention for coronary
artery disease (CAD) reduces disease-related mortality and morbidity. In this study, we aimed to investigate the
parameters affecting compliance with MT and LC in patients with CAD.

Material and method: A standardized questionnaire was applied to 396 consecutive patients who were
diagnosed with CAD by performing coronary angiography for different reasons at least one year ago, to evaluate
adherence.

Results: 20.9% of the patients (n=83) were found to be non-adherent to LC, 42.4% (n=168) were intermediate-
adherent, and 36.6% (n=145) were adherent. 81.1% (n=321) of the patients were found to be fully adherent
to MT. Male gender (CIl:1.966, p=0.023), younger age (age, RA:0.958, p=0.002), performing coronary artery
bypass grafting (Cl:2.635, p=0.015) increased adherence to LC, conversely non-ST elevation myocardial
infarction/unstable angina pectoris (Cl:0.344, p=0.001) and ST-elevation myocardial infarction/fatal arrhythmia
(Cl:0.472 p=0.014) decreased adherence. Presence of hypertension (Cl:5,779, p<0.001), ST-elevation
myocardial infarction/fatal arrhythmia (Cl:3.736, p=0.029) increased adherence to MT but percutaneous
coronary intervention (C1:0.132, p=0.002) decreased adherence to MT.

Conclusion: Adherence to MT is higher than LC in patients with CAD in our study population. Younger
male patients were more adherent to LC but this effect was not observedadherence to LC. The medium and
high-income level positively affected the adherence to LC but not MT. The reason for the intervention affects
adherence to both MT and LC.

Key words: Adherence to medically treatment, adherence to lifestyle changes, coronary artery disease.
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Giris

Uyum, Dinya Saglk Orgitinin (DSO)
tanimina goére bir bireyin ila¢ kullanmak,
beslenme ve yasam tarzi degisikliklerine (YTD)
baglihk derecesi olarak tanimlanir ve kronik
hastalik ydonetiminde hayati bir rol oynar (Dlnya
Saglik Orgiiti, 2003). DSO tarafindan gelistirilen
cerceveye gore, tedavi uyumunu etkileyen
bes faktér mevcuttur; 1) sosyal ve ekonomik
faktorler, 2) saglik sistemi ve sistemle ilgili
faktorler, 3) durumla ilgili faktorler, 4) tedaviyle
ilgili faktorler, 5) hasta ile ilgili faktorler.

Koroner arter hastaligi (KAH) diinya ¢apinda
yuksek mortalite ve morbiditeye sahiptir bu
nedenle ikincil korumada YTD ve medikal
tedavi (MT) O&nerilerine uyum &nemlidir [1].
Arastirmalar, zayif uyumun hastaida 6zgu
hastaneye yatiglarini, komplikasyonlari,
tim nedenlere bagh Olumleri ve saglk
harcamalarini arttirdigini gostermistir [2, 3] ve
KAH hastalarinda uyum tani sonrasi zamanla
azalan birivme gdstermektedir. Bir calisma, akut
koroner sendromlu (AKS) hastalarin neredeyse
Ucte birinin taburcu olduktan sonraki 3 ay iginde
MT’ye uyumu sonlandirdigini gostermistir [4].
Baska bir calismada KAH hastalarinda MT’ye
uyumsuzlugun mortaliteyi %50-80 kardiyak
nedenli hastaneye yatiglari %10-40 arttirdig
gOsterilmistir [5].

Ulkemizde KAH tanili hastalarda MT ve YTD
uyumun degerlendiriimesi ile ilgili ¢alismalar
sinirl kalmaktadir. Bu c¢alismada farkli klinik
tablolar ile KAH tanisi almis hastalarin MT ve
YTD’ye uyumunu ve bu konuda etkili olabilecek
faktorleri arastirmayi amagladik.

Gereg ve yontem

Bu calisma Pamukkale Universitesi Tip
Fakdltesi, Girisimsel Olmayan Klinik Arastirmalar
Etik Kurulu tarafindan onaylanmistir. Calisma
Helsinki Bildirgesine gore yuratialmustur.

Hastalardan anket sorulari sorulmadan 6nce
aydinlatiimis onam alinmistir.

Hasta secimi ve anketin uygulanmasi

Bu calisma Ocak 2020 ile Haziran
2020 Pamukkale Universitesi Kardiyoloji
polikliniginde yapilan kesitsel bir caligmadir.
Degerlendirmeden en az bir yil énce koroner
anjiyografi (KAG) yapilmis, en az bir koroner
arterde %50’den fazla darlik olan ve bu nedenle
MT alan ve/veya perkitan koroner girisim ya da
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koroner arter bypass greftleme (KABG) yapilan
tum hastalara anket uygulandi. Toplamda 396
hasta ¢alismaya dahil edildi.

Diglama kriterleri hastanin bilissel olarak
kendi 6z bakimini Ustlenememesi, son dénem
karaciger ve ileri donem bdbrek yetmezIigi
(glomertiler filtrasyon hizi <30 mL/dakika/1,73
m?), malignensi Oyklsi veya aktif malignite
nedeniyle tedavi aliyor olmasi, iletisim zorlugu
nedeniyle sorularin cevaplanamamasi olarak
belirlendi. Ek hastalik bélimunde kronik bébrek
yetmezligi terimi glomeruler filtrasyon hizi 30
ile 60 (30 mL/dakika/1,73 m?) arasinda olan
hastalar icin kullanildi.

Kriterlere uyan tum hastalara
standardizasyon saglanmasi igin MT ve YTD’ye
uyumu sorgulayan anket uygulandi (Anket 1).

Klinik verilerin toplanmasi

Hasta bilgileri hastane elektronik sisteminden
ve hastadan alinan anamnezle toplandi.
Anket anindaki boy ve kilo bilgileri kaydedildi.
Beden kitle indeksi kilo (kg) / boy (m?) forml{
kullanilarak hesaplandi. Hipertansiyon (HT)
varhgi, >140 mmHg sistolik ve/veya diyastolik
basing >90 mmHg basing veya bireyin
antihipertansif ilag kullanmasi olarak tanimlandi.
Diyabet (DM) varligi (aghk glikoz seviyesi
>126 mg/dL veya hastanin anti-diyabetik ilag
almasi olarak tanimlandi. Glncel hiperlipidemi
klavuzlarina goére [6] hedef LDL degerinin
Uzerinde olan ve gunluk antihiperlipidemik ilag
kullanmak zorunda olan hastalar hiperlipidemi
(HL) olarak kaydedildi. DM mevcut veya
olmaksizin statin kullanmak zorunda olan
hastalar hiperlipidemi olarak tanimlandi. Glnlik
inhaler bronkodilatator ve/veya kortikosteroid
kullanim ihtiyaci olan, gégus hastaliklari klinigi
tarafindan kronik obstuktif akciger hastaligi
(KOAH) tanisi ile takip edilen hastalarda KOAH
varligi kaydedildi. Kronik bdbrek yetmezligi
(KBY) terimi glomeruler filtrasyon hizi 30 ile 60
(30 mL/dakika/1,73 m?) arasinda olan hastalar
icin  kullanildi.  Hipotiroidi veya hipertiroidi
nedeniyle endokrinoloji kliginden takipli olan
ve aktif ilag kullanan hastalar ek hastalik
bdliminde tiroid bozuklugu olarak kaydedildi.
Ek olarak yukarida belirtiimeyen hastaliklardan
tani almis ve gunlik ilag kullanim olan hastalar
ek hastalik béliumunde diger olarak kaydedildi.
Aktif sigara igen hastalar veya sigara birakma
karari Uzerinden 6 ayl doldurmamis hastalar
sigara icgicisi olarak kaydedildi.
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ANKET
Hasta Adi Soyadi:
Dosya Numarasi:
Boy / Kilo: ............ Cm/ .o Kg
1. Yas:
2. Cinsiyet:
3. Medeni Durum:
0.Bekar 1.Evli 2.Dul
4. Egitim Durumu:
1.1lkokul 2.0rtaokul
3.Lise 4.Universite
5.YUksek Lisans
5. Sosyal Giivenceniz Nedir?
1.8SK 2.Bagkur
3.Emekli Sandigi 4 Yurtdigl
5.Diger 6. Yok
6. Gelir Dizeyi
1. 0-2.000
2. 2.000-4.000
3. 4.000 Ve Uzeri
HT: 0 Yok 1 Var
DM: 0 Yok 1 Var
1a.Insiilin Bagimh DM 1b.Oad
9. HL: 0 Yok 1 Var
10. Kky: 0Yok 1 Var
11. Ek Hastalik:
0.Yok 1.Koah 2.Kby 3.Guatr 4.Diger
12. Koroner Miidahale Yapildi Mi?
0.Yok 1.Ptca veya Stent 2.Cabg
13. Koroner Girisim Nedeni?
1.STEMI
2.NSTEMI
3.USAP

4.Stabil Angina / Efor ve Mps Pozitifligi
5.0limcl Aritmi
14. Koroner Girisim Oncesi Sigara Kullanim Durumu:
0.Yok 1.Var 2.Ex Smoker
(EX: islemden En Az 1 Yil Once Birakmisg)
15. Girigim Sonrasi Sigarayi Birakti Mi?

0 Hayir 1 Evet

16. Kalp Rahatsizlig Gelisecegini Bilseydiniz Sigarayi Daha Onceden Birakir Miydiniz?
0 Hayir 1 Evet 2 Bilmiyorum

17. Sigaraya Tekrar Bagladi Mi?
0 Hayir 1 Evet

18. Koroner Girisim Sonrasi Medikal Tedaviye Diizenli Devam Etti Mi?
(cevabiniz hayir ise 19-20. sorulari cevaplayiniz)
0 Hayir 1 Evet

19. Girisimden Ne Kadar Siire Sonra Medikal Tedaviyi Birakti? ........ ay ....... Yil

20. Birakma Nedeni Nedir?

(birden fazla isaretleyebilirsiniz)

Medikal Tedavi Hakkinda Yeterli Bilgi Veriimemesi

Cok Fazla ilag Kullanmasi

Kendini lyi Hissetmesi Ve ilaca Gerek Olmadigini Diisiinmesi

Saglik Hizmetlerine Yetersiz Ulasim

Cevre Desteginin Olmamasi

Sosyal Medya Ve Tv Den Gereksiz Oldugunu isitmesi

Giin iginde Calisiyor Olmasindan Dolay! Yaninda Tasimamasi

Diger

© N ed=
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21. Koroner Girigsim Sonrasi Diyet Ve Fiziksel Aktivite Konusunda Hekim Tarafindan Onerilerde Bulunuldu Mu?

0 Hayir 1 Evet
22. Onerilen Diyetinizi Uyguladiniz Mi?
0 Hayir 1 Evet

1a. Diyetisyen esliginde uyguladim
1b. Dyt destegi almadim
23. Diyetinizde;

Yaptim

Kismen yaptim

Yapmadim

Tuz kisitlamasi

Hayvansal yag tiketimini azaltma

Sebze tlketimini arttirma

24. Egzersiz Yapiyor Musunuz?

Koroner Girigim Dizenli Yapiyorum

Ara ara Yapiyorum Hic

ONCESI

SONRASI

25. Koroner Girigsim Sonrasi Egzersiz Yapmaya Basladi Mi?

0 Hayir 1 Evet

26. STENT igleminden Sonra Size Kan Sulandirici ilaglan Kullanacaginiz Siire lle ilgili Bilgi Verildi Mi?

0 Hayir 1 Evet (Sure: ......... )

*TUm sorularda gerekirse birden fazla isaretleyebilirsiniz

Medikal tedaviye siniflarinin

belirlenmesi

uyum

18. soruya (Koroner Girisim Sonrasi MT’ye
Diizenli Devam Etti Mi?) Evet yanitini verenler
MT uyum konusunda uyumlu, hayir yanitini
verenler ise MT’ye uyum konusunda uyumsuz
grubuna dahil edildi. Girisimden sonra sadece
belirli bir sire MT'ye devam eden hastalar
19. (Girisimden Ne Kadar Silire Sonra MT'yi
Birakti? sorusuna 1 yildan kisa sire ile cevap
veren hastalar) ise MT’ye uyum konusunda orta
derecede uyumlu grubuna dabhil edildi.

Yasam tarzi degisikliklerine uyum siniflarinin
belirlenmesi

23. (Tuz kisitlamasi, Hayvansal yag
tiketimini azaltma, sebze tliketimini arttirma
konularinda; Yaptim, Kismen yaptim ve
Yapmadim) sorulari ile 25. (Koroner Girisim
Sonrasi Egzersiz Yapmaya Basladi Mi?)
sorusunaverilen cevaplardogrultusundaYTD’ye
uyum gruplari belirlendi. 23. soruda hayatinda
gerekli tim degisiklikleri yapan hastalar ile 25.
soruda egzersize baslayan hastalar YTD’ye
uyum konusunda uyumlu gruba, 23. soruda
gerekli higbir degisikligi yapmayan hastalar
ile 25. soruda egzersize baglamayan hastalar
YTD’ye uyumsuz gruba, bu iki kriteri de tam
karsilamayan kalan diger hastalar orta derecede
uyumlu gruba dahil edildi.
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istatistiksel analiz

Hastalara ait verilerde surekli degiskenler
agirhikh ortalama + standart sapma olarak,
kategorik deg@iskenler ise n, (%) olarak 6zetlendi.
Verilerin normallik dagilimlari  Kolmogorov—
Smirnov ve Shapiro—-Wilk testleri kullanilarak
kontrol edildi. Kategorik degiskenlerin gruplar
arasinda karsilastiriimasi igin ki-kare testi,
surekli degiskenlerin ikiden fazla gruplar
arasinda karsilastiriimasi igin tek yonlit ANOVA
testi kullanildi. iki grubun siirekli degiskenlerinin
karsilastinimasi gereken durumda bagimsiz
degiskenler icin T testi ve Mann-Whitney-U
testleri kullanildi. P<0,05 istatistiksel agidan
anlamli olarak belirlendi.

Yapilan lojistik regresyon analizlerinde
gruplar icerisindeki denek sayisinin dusuk
olmasi nedeniyle gelir dizeyi degiskenleri,
dUsuk gelir dizeyi bir grup olarak belirlenirken
orta ve yuksek gelir dizeyi gruplarinin toplami
diger grup olarak belirlenmis ve lojistik regresyon
analizine bu sekilde dahil edilmistir. Yine benzer
sekilde koroner girisim nedeni degiskenleri
icerisinde stabil angina pektoris ve miyokard
perfuzyon sintigrafisinde iskemi saptandidi igin
koroner anjiyografi yapilan gruplar birlestirilmis
ve referans grup olusturulmustur. Ayni baslikta
ST elevasyonsuz  miyokard enfarktlsu
(NSTEMI) ve unstabil angina pektoris (USAP)
gruplarina dahil olan hastalar birlegtirilerek
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bir grup, ST elevasyonu miyokard enfarktls
(STEMI) ve 8lumciil aritmi ile bagvuran gruplar
birlestirilerek diger bir grup olusturulmustur.
Lojistik regresyon analizlerine koroner girigsim
nedeni degiskeni bu Ug¢ grup ile dahil edilmistir.

Lojistik regresyon analizlerinde, mevcut
gruplarda denek sayisinin goreceli azhgi
nedeniyle yasam tarzi degisikliklerine uyumsuz
ve YTDye orta derecede uyumlu grup
birlestirilerek YTD’ye tam uyumlu olmayan grup
adi1 verildi. YTD’ye uyumlu grup ise YTD’ye
tam uyumlu grup olarak analize alindi. Lojistik
regresyon analizi YTD’ye tam uyumlu olmayan
grup referans alinarak YTD’ye tam uyumluluk
Uzerine etkili faktorleri arastirmak amagli yapild.
MT’ye uyumluluk gruplari i¢cin de ayni yontem
uygulanarak lojistik regresyon analizi yapildi.
Lojistik regresyon analizleri, MT'ye uyumu ve
YTD’ye uyumu etkileyebilecek klinik ve sosyal
faktorler gdéz 6énlne alinarak yapildi.

Bulgular

Toplam 396 hasta [276 (%69,7) erkek, 120
(%30,3) kadin] calismaya alinmistir. Tablo 1’de
hastalarin demografik ve klinik 6zellikleri genel
olarak gosterilmektedir. Koroner girisim dncesi
sigara kullanimi toplam calisma popilasyonu
icerisinde 147 (%37,1) hastada mevcuttu. Bu
hastalarin 87’si (147 hasta igerisindeki oran
%59,2)girisimsonrasisigarayi biraktiklariniifade
ettiler. Bununla birlikte, 16. “Kalp Rahatsizligi
Gelisecegini Bilseydiniz Sigarayr Daha Once
Birakir Miydiniz” sorusuna hastalarin 138’i
(soruya cevap verenler (n=189) icerisindeki oran
%73,0) evet cevabl verdi. Sadece 12 katilimci
sigara igmeye tekrar basladiklarini belirttiler.111
(%28,03) hasta gunde 4 tablet ilag almaktadir
ve koroner girisimden sonra MT birakma nedeni
olarak en sik sebep cok fazla ilag kullanimi
n=48 (%59,3) olarak belirtildi (Soru 20. Medikal
Tedaviyi Birakma Nedeni Nedir?)

Hekimler tarafindan 273 hastaya (%68,9)
koroner anjiyografi sonrasinda diyet ve fiziksel
aktivite onerisinde bulunuldugu saptandi (Soru
21. Koroner Girisim Sonrasi diyet ve fiziksel
aktivite konusunda hekim tarafindan 6nerilerde
bulunuldu mu?). 26. STENT isleminden Sonra
Size Kan Sulandirici ilaglari Kullanacaginiz
Siire lle ligili Bilgi Verildi Mi? sorusuna 153
katilimcidan sadece 81'i (%52,9) “Evet”
cevabini verdi.

Tablo 2’de hasta popllasyonunun yasam
tarzi degisikliklerine ve medikal tedaviye uyum
konusundaki verileri hasta gruplarina ayrilarak
Ozetlenmigtir. Hastalarin %20,9'u (n=83) YTD’ye
uyumsuz, %42,4’0 (n=168) orta derecede
uyumlu, %36,6’s1 (n=145) uyumlu saptanmistir.
Yas, cinsiyet, egitim durumu, sosyal glivence,
hiperlipidemi (HL), ek hastalik bulunmasi ile
YTD’ye uyum gruplari arasinda istatiksel olarak
iliski varken, MT’ye uyum gruplari arasinda

istatistiksel iliski saptanmamistir (p=0,029,
p=0,948), (p=0,001, p=0,054), (p=<0,001,
p=0,202), (p=<0,001, p=0,55), (p=0,04,
p=0,061), (p=<0,001, p=0,056). Sirasiyla;

YTD’ye uyum, MTye uyum; vyas, cinsiyet,
egitim durumu, sosyal guivence, HL, ek hastalik
varligi]. Hastalarin %81,1’i (n=321) MT’ye tam
uyumlu saptanmistir. DM varhgi, gelir dizeyi,
koroner midahale karari alinmasi ve girisim
yapilma nedeni gruplari ile hem YTD’ye uyum
hem de MT’ye uyum arasinda istatistiksel iligki
saptanmigtir [sirasiyla; YTD’ye uyum, MTye
uyum (p=0,012, p=0,004) (p=<0,001, p=0,001),
(p=0,001, p=0,002), (p=0,004, p=<0,001)].
Benzer sekilde medeni durum ile MTye
uyumluluk arasinda istatistiksel iliski mevcuttur
(p=0,048).

Yasamtarzidegisikliklerinetamuyumlulugun
degerlendirilmesi

YTD’yetamuyumluluk Gzerineetkiliolabilecek
faktorler ile ilgili univariate ve multivariate lojistik
regresyon analizi Tablo 3'de gosterilmistir. Erkek
cinsiyet (RA:2,535, p<0,001) daha gen¢ olmak
(yas, RA: 0,976, p=0,032), orta ve yuksek gelir
dizeyi (RA:2,121, p<0,001), egitim durumunun
lise (RA:2,876, p<0,001), tniversite (RA: 3,013,
p=0,001) yuksek lisans olmasi (RA:5,273,
p=0,021), hastanin insdlin tedavi rejimi
almasi (RA:2,800, p=0,003), HL (RA:1,667,
p=0,017), KABG yapilmis olmasi (RA:2,400,
p=0,009), kronik bdbrek yetmezlidi olmasi
(RA:9,483, p<0,001) YTD'ye tam uyumluluk
Uzerinde etkilidir. NSTEMI/USAP tanisi ile
girisim yapilanlar ile stabil angina ve miyokard
perfuzyon sintigrafisi pozitifligi nedeniyle KAG
yapilanlar ile kiyaslandiginda YTD’ye uyumu
azaltmaktadir (RA:0,425, p=0,002). Multivariate
lojistik regresyon analizine gére erkek cinsiyet
(RA:1,966, p=0,023), daha gen¢ yas (yas,
RA:0,958, p=0,002), KABG yapilmasi (herhangi
bir tedavi uygulanmamis olmasi kategorisine
gore) uyumu arttirirken (RA:2,635, p=0,015),
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Tablo 1. Hastalarin demografik ve klinik 6zellikleri

Hastalar (n=396)

Hastalar (n=396)

Cinsiyet, erkek 276 (%69,7)

HT 231 (%58,33)
DM 177 (%44,7)
HL 216 (%54,55)
KKY 72 (%18,18)

Sigara kullanimi 147 (%37,1)

Medeni durum

Bekar 9 (%2,27)
Evli 333 (%84,09)
Dul 54 (%13,64)

Egitim durumu

ilkokul 240 (%60,61)
Ortaokul 33 (%8,33)
Lise 69 (%17,42)
Universite 45 (%11,36)
Yiksek lisans 9 (%2,27)
Sosyal giivence

SSK 216 (%54,55)
Bagkur 66 (%16,67)
Emekli sandigi 102 (%25,76)
Yurtdisi 0 (%0)

Diger 9 (%2,27)
Gelir diizeyi

0-2000 & 210 (%53,44)
2000-4000 % 171 (%43,51)

4000 © ve Uzeri 12 (%3,05)
llag kullanim sayilari
GUnluk 0 tablet 30 (%7,58)

Giinliik 1 tablet 24 (%6,06)

Giinliik 2 tablet 39 (%9,85)
Giinliik 3 tablet 99 (%25)
Giinliik 4 tablet 111 (%28,03)

Gunlik 5 ve Uzeri tablet 30 (%7,58)

Kilo, kg

Yas, yil

Ek hastalik

KOAH

KBY

Tiroid bozuklugu
Diger

Alinan miidahale karari
PKG

KABG

Yok

Girigim yapilma nedeni
USAP

NSTEMI

STEMI

Stabil angina- MPS
pozitifligi

Olumcdl aritmi

ilag tedavisi

ASA

Klopidogrel

p2y12 inhibitdri
Beta bloker

ACE inhibitori/ARB
MRA

Digoksin
Antianginal diger
Nitrat

Statin

KKB

Diuretik

Coumadin

YOAK

Ezetimib

78,37+12,75

63,77+9,17

39 (%9,85)
18 (%4,55)
18 (%4,55)
69 (%17,42)

234 (%59,09)
87 (%21,97)
75 (%18,93)

51 (%13,6)
72 (%19,2)

117 (%31,2)
123 (%32,8)

12 (%3,2)

273 (%68,94)
96 (%24,24)
24 (%6,06)
303 (%76,52)
207 (%52,27)
33 (%8,33)

9 (%2,27)

60 (%15,15)
54 (%13,64)
225 (%56,82)
75 (%18,94)
36 (%9,09)
18 (%4,55)
21 (%5,3)

6 (%1,52)

HT: hipertansiyon, DM: diabetes mellitus, HL: hiperlipidemi, KKY: konjestif kalp yetmezligi, KOAH: kronik obstruktif akciger hastalgi
KBY; kronik bobrek yetmezligi, PKG; perkitan koroner girisim, KABG; koroner arter bypass greftleme, USAP; unstabil angina pektoris
NSTEMI; non ST elevasyonlu miyokard enfarktlisti, STEMI; ST segment elevasyonlu miyokard enfarktlist

MPS; miyoakrd perfiizyon sintigrafisi, ASA; asetilsalisilik asit, ACE: angiotensin converting enzim, ARB: angiotensin reseptor blokeri
MRA: minereloreseptor antagonisti, KKB: kalsiyum kanal blokeri, YOAK; yeni nesil oral antikoagilan
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Tablo 2. Hastalarin yasam tarzi degisikliklerine uyum ve medikal tedaviye uyum agisindan

degerlendirilme

Yasam tarzi degisikliklerine uyum

Medikal tedaviye ve kontrole uyum

Degiskenler

Boy, cm
Agirlik, kg
BMI, kg/m?
BSA, m?

Yas, yil

Cinsiyet
Erkek
Kadin
Medeni durum
Bekar
Dul
Evli
Egitim durumu
ilkokul
Lise
Ortaokul
Universite
Yukseklisans
Sosyal giivence
Bagkur
Emekli sandigi
Ssk
Diger
Yok
Gelir diizeyi
0-2000 &
2000-4000 ©
4000 % ve lizeri
HT, var
HL, var
KY, var
DM, var
Diyabet tedavi
rejimi
insulin
Oad
Ek hastalik
Tiroid bzk.
Kby
Koah
Diger
Yok

Uyumsuz
(n=84)

158,73+34,25
79,82+11,14
42,59+44,46
1,87+0,32
62,565+13,63

54 (%19,57)
29 (%24,17)

2 (%22,22)
15 (%27,78)
66 (%19,82)

57 (%23,75)
9 (%13,04)
15 (%45,45)
2 (%4,44)

0 (%0,00)

24 (%36,36)
18 (%17,65)
39 (%18,06)
2 (%25,00)
0 (%0,00)

54 (%25,71)
27 (%15,79)
0 (%0,00)

48 (%20,78)
45 (%20,83)
12 (%16,67)
27 (%15,25)

3 (%5,56)
24 (%21,05)

0 (%0,00)

0 (%0,00)

6 (%15,38)
18 (%26,09)
60 (%23,81)

intermediate
(n=168)

165,50+3,80
70,00£11,89
25,42+3,38
1,79£0,17
64,25+11,73

105 (%38,04)
63 (%52,50)

4 (%44,44)
21 (%38,89)
144 (%43,24)

117 (%48,75)
24 (%34,78)
6 (%18,18)
19 (%42,22)
2 (%33,33)

30 (%45,45)
33 (%32,35)
99 (%45,83)
4 (%50,00)

3 (%100,00)

96 (%45,71)
72 (%42,11)
0 (%0,00)

96 (%41,56)
81 (%37,50)
33 (%45,83)
87 (%49,15)

24 (%44.,44)
60 (%52,63)

9 (%50,00)

3 (%16,67)
24 (%61,54)
27 (%39,13)
105 (%41,67)

Uyumlu
(n=144)

164,90+8,04
78,20£13,27
28,1745,61
1,85£0,32
64,22+8,50

117 (%42,39)
28 (%23,34)

3 (%33,33)
18 (%33,33)
123 (%36,94)

66 (%27,50)
36 (%52,17)
12 (%36,36)
24 (%53,33)
4 (%66,67)

12 (%18,18)
51 (%50,00)
78 (%36,11)
2 (%25,00)
0 (%0,00)

60 (%28,57)
72 (%42,11)
12 (%100,00)
87 (%37,66)
90 (%41,67)
27 (%37,50)
63 (%35,59)

27 (%50,00)
30 (%26,32)

9 (%50,00)
15 (%83,33)
9 (%23,08)
24 (%34,78)
87 (%34,52)

P
degeri

<0,001*
0,331
0,019*
0,044*
0,029*

0,001*

0,627

<0,001*

<0,001*

<0,001*
0,817
0,04*

0,569
0,012*

0,002

<0,001

Uyumsuz
(n=33)

158,73+34,25
79,82+11,14
42,59+44,46
1,87+0,32
62,55+13,63

21 (%8,24)
12 (%10,81)

2 (%33,33)
6 (%12,50)
24 (%7,77)

24 (%10,67)
2 (%3.51)

0 (%0,00)

5 (%12,20)
0 (%0,00)

5 (%8,33)
6 (%6,67)
21 (%10,14)
0 (%0,00)
0 (%0,00)

12 (%6,06)
18 (%11,54)
3 (%33,33)
9 (%4,23)
15 (%7,58)
3 (%4,76)
18 (%11,11)

0 (%0,00)
12 (%11,43)

3 (%16,67)
3 (%16,67)
0 (%0,00)

9 (%15,00)
18 (%7,59)

intermediate

(n=12)

165,50+3,80

70,00+11,89
25,42+3,38
1,79£0,17
64,25+11,73

12 (%4,71)
0 (%0,00)

0 (%0,00)
3 (%6,25)
9 (%2,91)

9 (%4,00)
2 (%3,51)
0 (%0,00)
0 (%0,00)
0 (%0,00)

4 (%6,67)
0 (%0,00)
9 (%4,35)
0 (%0,00)
0 (%0,00)

12 (%6,06)
0 (%0,00)
0 (%0,00)
3 (%1,41)
3 (%1,52)
0 (%0,00)
0 (%0,00)
0 (%0,00)
0 (%0,00)

0 (%0,00)
0 (%0,00)
2 (%9,09)
0 (%0,00)
9 (%3,80)

Uyumlu
(n=321)

164,90+8,04
78,20£13,27
28,17+5,61
1,85+0,32
64,22+8,50

222 (%87,06)
99 (%89,19)

4 (%66,67)
39 (%81,25)
276 (%89,32)

192 (%85,33)
53 (%92,98)
29 (%100,00)
36 (%87,80)
9 (%100,00)

51 (%85,00)
84 (%93,33)
177 (%85,51)
6 (%100,00)
4 (%100,00)

174 (%87,88)
138 (%88,46)
6 (%66,67)
201 (%94,37)
180 (%90,91)
60 (%95,24)
144 (%88,89)

47 (%100,00)
93 (%88,57)

15 (%83,33)
15 (%83,33)
30 (%90,91)
51 (%85,00)
210 (%88,61)

P
degeri

0,811
0,141
0,026*
0,31
0,948

0,054

0,048*

0,202

0,55

0,001*

<0,001*
0,061
0,105
0,004*

0,004

0,056
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Alinan miidahale

karan
KABG 24 (%27,59)
Stent 39 (%16,67)
Yok 21 (%28,00)
Girigim yapilma
nedeni
Usap 9 (%17,65)
Nstemi 12 (%16,67)
Stemi 27 (%23,08)
Stabil Angina 24 (%19,51)
-Mps Pozitifligi

Olumcul -Aritmi 0 (%0,00)

21 (%24,14)
114 (%48,72)
34 (%45,33)

27 (%52,94)
42 (%58,33)
48 (%41,03)
42 (%34,15)

3 (%25,00)

42 (%48,28)
81 (%34,62)
20 (%26,67)

15 (%29,41)
18 (%25,00)
42 (%35,90)
57 (%46,34)

9 (%75,00)

3 (%3,57) 0 (%0,00) 81 (%96,43)

0,001* 27 (%12,50) 12 (%5,56) 177 (%81,94) 0,002
3 (%4,55) 0 (%0,00) 63 (%95,45)
9(%17,65) 0 (%0,00) 42 (%82,35)
15 (%22,73) 6 (%9,09) 45 (%68,18)

0004 O (%5.71) 0 (%0,00) 99 (%94,29) g g0qe
3 (%2,63) 6 (%5,26) 105 (%92,11)
0 (%0,00) 0 (%0,00) 12 (%100,00)

BMI: Vicut kitle indeksi, BSA: Vicut yizey alani, HT: Hipertansiyon, HL: Hiperlipidemi, KY: Kalp yetmezligi, DM: Diyabetes mellitus, OAD:
Oral antidiyabetik, KBY: Kronik bobrek yetmezligi, KOAH: Kronik obstruktif akciger hastaliyi, KABG: Koroner arter by-pass cerrahisi. *: p<0,05

Tablo 3. Yasam tarzi degisikliklerine uyum Uzerine etkili olabilecek faktorler ile ilgili univariate ve
multivariate lojistik regresyon analizi

Univarite Logistik Regresyon Analizi

Multivariate Logistik Regresyon Analizi

Risk faktorleri

Cinsiyet, erkek

Yas

Medeni durum, (Ref. Kategori Bekar)
Evli
Dul

Egitim durumu, (Ref. Kategori ilkokul)
Ortaokul
Lise
Universite
Yikseklisans

Orta ve ylksek gelir diizeyi

HT

DM

insulin tedavi rejimi

HL

Kalp yetmezligi

RA

2,535
0,976

1,171
1,000

1,506
2,876
3,013
5,273
2,121
1,145
0,942
2,800
1,667
1,062

Koroner miidahale (Ref. Kategori tedavi uygulanmamis olmasi)

PKG

KABG

Koroner girisim nedeni (Ref. SAP + MP.

NSTEMI +USAP

STEMI + Olimciil Aritmi

Ek hastalik (Ref. Kategori hastalik yok)
KOAH
KBY

Tiroid Bzk.

DIGER

1,361
2,400
S pozitifligi)
0,425
0,757

0,569
9,483

1,897

1,011

%95 GA RA RA %95 GA RA

p degeri R p degeri
Alt sinir Ust sinir Alt sinir Ust sinir
1,552 4,139 0,000* 1,966 1,096 3,528 0,023*
0,954 0,998 0,032* 0,958 0,934 0,984 0,002*
0,288 4,768 0,825
0,224 4,468 1,000
0,702 3,233 0,293 1,318 0,574 3,028 0,515
1,658 4,989 0,000* 1,779 0,943 3,357 0,075
1,572 5,775 0,001* 2,049 0,921 4,559 0,079
1,281 21,696 0,021* 2,725 0,584 12,711 0,202
1,397 3,219 0,000* 1,321 0,778 2,244 0,303
0,754 1,737 0,525
0,623 1,422 0,774
1,423 5,510 0,003*
1,097 2,532 0,017
0,626 1,800 0,825
0,769 2,411 0,290 1,271 0,636 2,542 0,497
1,245 4,627 0,009* 2,635 1,204 5,769 0,015*
0,249 0,724 0,002* 0,344 0,186 0,635 0,001*
0,459 1,248 0,276 0,472 0,259 0,860 0,014*
0,259 1,252 0,161
2,672 33,649 0,000*
0,726 4,952 0,191
0,578 1,770 0,968

HT; Hipertansiyon, DM; Diyabetes mellitus, HL; Hiperlipidemi, KABG; Koroner arter by-pass cerrahisi, NSTEMI; ST segment elevasyonsuz
miyokard enfarktiisii, STEMI; ST segment elevasyonlu miyokard enfarktiisii, USAP; Kararsiz angina pektoris, MPS; Miyokard perfiizyon
sintigrafisi, KOAH; Kronik obstruktif akciger hastaligi, KBY; Kronik bébrek yetmezIigi

PKG: Perkutan koroner girisim, DIGER; belirtimeyen diger ek hastaliklarin toplami grubunu belirtir RA: risk artisi, GA: giiven araligi

bzk: bozuklugu *: p<0,05

Not: Orta ve yiiksek gelir grubu birlestirilmis, regresyon analizi disiik gelir grubu referans alinarak yapilmistir
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stabil angina ve miyokard perfuzyon sintigrafisi
pozitifligi nedeniyle KAG yapilanlara kiyasla,
NSTEMI/USAP nedeniyle KAG yapilmis olmasi
(RA:0,344, p=0,001) ve STEMI/6limcul aritmi
nedeniyle KAG vyapilmis olmasi (RA:0,472
p=0,014) YTD’ye tam uyumluluk Gizerine negatif
etkili saptanmistir.

Medikal tedaviye tam

degerlendirilmesi

uyumlulugun

Tablo 4, MT’ye tam uyumluluk Uzerine
etkili olabilecek faktorler ile ilgili univariate
ve multivariate lojistik regresyon analizini

gostermektedir. HT (RA:4,606, p<0,001)
ve HL (RA:1,915, p=0,045) olmasi MTye
uyumu arttirirken, perkitan koroner girisim
uygulanmasi (RA:0,216 p=0,013), NSTEMI/
USAP nedeniyle KAG yapilmasi (RA:0,249,
p=0,001) MTye uyumu  azaltmaktadir.
Multivariate lojistik regresyon analizine goére
HT olmasi (RA:5,779 p<0,001), STEMI/6lumciil
aritmi (RA:3,736, p=0,029) varhgr MT'ye
uyumu arttinirken, perkdtan koroner girigsim
uygulanmasi (RA:0,132, p=0,002) MT’ye uyumu
azaltmaktadir.

Tablo 4. Medikal tedaviye uyum Uzerine etkili olabilecek faktorler ile ilgili univariate ve multivariate

lojistik regresyon analizi

Univarite Logistik Regresyon Analizi

Multivariate Logistik Regresyon Analizi

%95 GA RA
Risk faktorleri .
Alt sinir Ust sinir
Cinsiyet, erkek 0,815 0,404 1,645
Yas 1,014 0,981 1,049
Medeni durum, (Ref. Kategori Bekar)
Evli 4,182 0,999 17,512
Dul 2,167 0,453 10,352
g;'ltf: ;‘."UZ};“;SEK 0,946 0,506 1769
HT 4,606 2,291 9,260
DM 1,220 0,646 2,304
HL 1,915 1,014 3,616
Kalp yetmezligi 3,218 0,965 10,733

Koroner miidahale (Ref. Kategori tedavi uygulanmamis olmasi)

PKG 0,216 0,065 0,724
KABG 1,286 0,251 6,587
Koroner girisim nedeni (Ref. SAP + MPS pozitifligi)
NSTEMi + USAP 0,216 0,065 0,724
2:;"{” + Oltimedl 1,286 0,251 6,587
Ek hastalik (Ref. Kategori hastalik yok)
KOAH 1,286 0,367 4,499
KBY 0,643 0,175 2,365
Tiroid Bzk. 0,643 0,175 2,365
DIGER 0,729 0,323 1,644

RA %95 GARA
p degeri . p degeri
Alt sinir Ust sinir
0,569

0,401

0,050
0,333

0,862

0,000* 5,779 2,597 12,860 0,000*

0,539

0,045* 0,842 0,393 1,801 0,657

0,057
0,013*

0,132 0,036

0,165

0,487 0,002*

0,763 0,892 4,820 0,894

0,013* 0,452 0,188 1,089 0,077

0,763 3,736 1,141 12,233 0,029*

0,694
0,506
0,506
0,446

HT; Hipertansiyon, DM; Diyabetes mellitus, HL; Hiperlipidemi, KABG; Koroner arter by-pass cerrahisi, NSTEMI; ST segment elevasyonsuz
miyokard enfarktiisii, STEMI; ST segment elevasyonlu miyokard enfarktiisii, USAP; Kararsiz angina pektoris, MPS; Miyokard perfiizyon
sintigrafisi, KOAH; Kronik obstruktif akciger hastaligi, KBY; Kronik bobrek yetmezligi, PKG: Perkutan koroner girisim

DIGER; belirtiimeyen diger ek hastaliklarin toplami grubunu belirtir, RA: risk artisi, GA: giiven aralig

bzk: bozuklugu, *: p<0,05

Not: Orta ve yiiksek gelir grubu birlestiriimis, regresyon analizi diisik gelir grubu referans alinarak yapilmistir
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Tartisma

Calismamizda, KAH hastalarinda
MT'ye uyum YTDye uyumdan daha fazla
bulunmustur. Geng¢ yas gelir dizeyi daha
yuksek olan erkekler YTD’ye daha uyumludur.
Stent implantasyonu MT’'ye uyumu azalttigi
saptanirken, KABG yapilmasi YTD’ye uyumu
arttirdigr gézlenmektedir.

Sosyal, psikolojik, c¢evresel, ekonomik,
saglik sistemi ve bireysel faktorler MT ve
YTD’ye uyumu etkilemektedir. Saglik ¢alisanlar
tarafindan hastalik bilgisinin yeterli aktariimasi,
risk faktorlerinin anlatiimasi ve MT’ye devamliligi
konusunda kritik role sahiptir. Ulkemizde KAH
hastalarinda MT ve YTD’ye uyum konusunda
yapilan ¢alismalar kisith kalmaktadir.

Calismamiz popllasyonunda MT uyum
gosteren hasta sayisi %81,1 olarak saptanirken
YTD tam uyum saglayan hasta orani %36,4’tlr.
Diger calismalarda bu oran ¢ogunlukla daha
dislk saptansa da [7-9]. Cinde yapilan 3
aylk takip calismasinda MT ve YTD uyum
orani calismamizla benzer saptanmistir. Bu
calismada da kalp saghgi icin saglklh yasam
tarzi orani %15 saptanmis olup baska bir
calismayla da benzerdir [10, 11]. Calismamiz 3.
basamak hastaneye basvuran hastalar tizerinde
yapildidi icin MT’ye uyum orani daha yiksek
bulunmasina ragmen bizim populasyonumuz
icin YTD’ye uyum oraninin MT’ye kiyasla disuk
oldugu sdylenebilir.

Calismalarda sekonder korumada cinsiyetin
etkisi Uzerine celigkili sonucglar mevcuttur.
Jackevicius ve ark. [8] miyokard enfarktiisi
sonrasi Kanadali yagh hastalar Uzerinde
yaptiklari c¢alismada, daha gen¢ ve disuk
gelirli hastalarin MT'ye uyumunun daha az
oldugunu saptarken, Lee ve ark. [12] artan yas
ve kadin cinsiyetin MT’'ye uyumu azalttigini
gostermiglerdir. Calismamizda geng yaserkek
hastalar YTD’ye daha fazla uyumlu iken bu etki
MT konusunda saptanmamistir.

Calismamizda hastalarin  %56,8'i ilkokul
mezunu olup bu hastalarin %85,3'0 MT’ye uyum
gosterirken sadece %27,5u YTD’ye dikkat
etmektedir. Universite mezunu olan hastalarin
%87,80'i MT’'ye tam uyum gosterirken, ayni
egitim grubunda hastalarin sadece %53’U
YTD’ye uyum saglamistir. Gelir diizeyinin orta ve
yuksek olmasi, daha iyi egitim durumu YTD’ye
tam uyumu pozitif ydnde etkilerken MT Uzerine
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net etki saptanmamistir. Cesitli calismalarda
medeni durum, egitim durumu, geliri dizeyi gibi
demografik degisenlerin sekonder korumaya
uyumda etkili olabilecegi gdsterilmistir. Amerika
Birlesik Devletlerindeki DM hastalari Uzerinde
yapilan bir galismada evli bireyler eslerinden
sosyal destek ve davranis kontrolialmakta,
bu durumun da sekonder korumada uyumu
arttirdig1 gosterilmistir [13]. Daha yUksek egitim
dizeyine sahip hastalarin saglikli degisiklikler
yapma ve bunlara daha iyi uyma olasiliklarinin
daha yuksek oldugu bildirilmistir [14]. Calismalar
ayrica MTye uyumu etkileyecek hasta
tutumlarini, streslerini ve hastalik anlayislarini
da incelemiglerdir. Molloy ve ark. [15] partner
stresinin ve sosyal cevrenin tedaviye uyumu
etkiledigini ve ylksek partner stresininmiyokard
enfarktisi sonrasi 12. ayda koti uyumla
iliskili oldugunu goéstermislerdir. Hastaya 6zgu
faktorlerin yani sira ayakta tedavi, bakim
koordinasyonu ve taburcu ila¢g danismanligi gibi
saglik sistemine 6zgu faktérlerin MT’'ye uyum
ile iliskili bulunmustur. Ulkemizde MT’ye daha
kolay ulasiimakta olup demografik ve sosyal
degiskenler YTD’yi daha fazla etkilemektedir
gibi gérinmektedir.

Sigara igme OykuslU olan hasta grubunda
hastallk sonrasi sigara birakma orani %59
olarak saptanmistir. Az sayida hasta KAH tanisi
aldiktan sonra sigaraya tekrar baslamigtir.
Sigara bir¢cok hastalik igin iyi bilinen bir risk
faktorid olup hastalarda bu konudaki bilgi
ve duyarlihk dizeyinin daha ylksek olmasi
bu sonuca neden olmus olabilir. Ek olarak
hastalarin %73'U kalp rahatsizligi gelisecegini
bilseydi sigarayi 6nceden birakacaklarini beyan
etmislerdir. Bu konu sigaranin kalp Uzerindeki
olumsuz etkileri konusunda daha fazla topluma
bilgilendirme yapilmasi gerektigini gésterebilir.

HT varligi MT’ye uyumu arttirirken ve bu etki
YTD’ye uyumda mevcut degildir. Ayrica HT'si
olan hastalarin %94,3’04 MT’ye uyum gdsterirken
bu hastalarin yaklasik Ugte biri YTDye
uyum saglamiglardir. Diyet ve egzersizin HT
kontrollinde dnemli etkileri mevcuttur. Hastalarin
bu etkiler hakkinda yeterli bilgi verilmiyor olmasi
ya da MT ile yeterli kontrol saglanabilecegi
dislncesi bu etkiyi yaratiyor olabilir.

Girisim yapilma nedeni hem MT’ye hem de
YTD’ye uyumu etkilemektedir. NSTEMI/USAP
nedeniyle girisim yapilanlar her ikisine de daha
az uyumludur ancak o6lumcual aritmi/STEMI
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MT’ye uyumda pozitif etkiliyken YTD’ye uyumu
negatif olarak etkilemektedir. Calismamizda
AKS sonrasi MT’ye uyum orani %53,44 olarak
bulunmus olup STEMI gegiren hastalarda bu
oran %94,2'dir. Bir meta-analizde akut koroner
sendrom sonrasi 1 yil icinde MT’ye uyum %54-
86 arasinda iken [7] bagska bir meta-analiz,
24 ay sonra medyan degerin %66 oldugunu
gOstermistir [16]. Yaklasik olarak ¢alismamizla
benzerdir. Bir calismada hastaneye yatmanin
hayati bir durum oldugu bu da hastaliklarin
ciddi sonuglari konusunda daha bilingli
kildigi, belki de tedaviye uyumu artirabilecegi
distnllmus olup bu etkinin hastanede yatis
sirasinda hemesirelerinden ve doktorlarindan
aldiklari egitim, uyumu artirmak igin bilgi ve
motivasyonla ilgili oldugu soéylenmistir [17].
Calismamizda bu durum daha stabil klinik tablo
ile seyredebilen NSTEMI/USAP hastalarinin
yatis esnasinda hastaliklari hakkindaki daha az
aydinlatiliyor olmasindan kaynaklaniyor olabilir.
Calismamizda ayrica stent implantasyonunun
MT’ye uyumu azalttigi goésterilmistir. Koroner
girisimden sonra MT'yi birakma nedeni olarak
en sik sebep ¢ok fazla ilag kullanimi (%59,3)
olarak belirtilmistir. ikili antiplatelet tedavi
suresi hakkinda sadece %52,9 hastaya bilgi
verilmistir.  Ulkemizde KAH hastalarinda
tedaviye uyumun polifarmasi ve multimorbidite
ile iliskisinin degerlendiriimesi amaciyla yapilan
bir gcalismada ila¢g kullanim siresinin, gunlik
ilac sayisinin, hastaneye yatis sayisinin, yasin
ve eslik eden hastaliklarin KAH tanili hastalarda
tedavi uyumunu etkiledigi = goruimuastar.
Kullanilan glnlik ilag sayisi azaldik¢a tedavi
uyumunun azaldigi gézlenmistir; bu durumun
KAH ile ilgili farkindaligin yetersiz olmasiyla
iliskili olabilecegi dusunulmastur [18]. KAH
hastalarina statin tedavisine uyum konusunda
yapilan bir galismada yogun statin tedavisinin
Oneminin hastalar ve hekimler tarafindan tam
anlasiimadiginigosterilmistir[19]. Polifarmasinin
KAH’lI hastalardaki tedavi uyumu Gzerine etkileri
hakkinda daha genis ¢cok merkezli ¢alismalara
ihtiyac var gibi gérinmektedir.

KABG yapilmasi YTD’ye uyumda MT’den
daha etkili gorinmektedir. KABG yapilan
hastalar cerrahi sonrasi fizyoterapi dahil olmak
Uzere daha fazla klinisyen gorisu alabilmektedir.
Bu durum YTD’ye uyumu arttirabilir.

Kisithhiklar

Bu cgalismanin bazi kisithiliklari mevcuttur.
Birincisi, 3. basamak hastaneye gelen belli bir

bolgedeki hastalar Uzerinde yapiliyor olmasi
MT’ye uyumda daha iyimser bir sonuca neden
olmus olabilir. ikincisi tek merkez ve tek bir
bdlgede yapiimis olmasi Ulkemizin diger
bolgeleri icin gegerliligi tartigilabilir. Uglinciisi
hastalarin sézel beyanlar Uzerine yapilmig
olup dogruluk konusunda suphe olabilir.
Ayrica bu konuda ulkemize uyarlanmis tam
Olceklendirilmis bir anket olmamasi nedeniyle
kendi hazirladigimiz anket formu kullaniimigtir.

Sonug  olarak; calismamizda, KAH
hastalarinda MT’ye uyum YTD’ye uyumdan
daha fazla bulunmustur. Geng¢ yas erkek
hastalar YTD’ye daha fazla uyum saglarken bu
etki MT'de saptanmamistir. Gelir dizeyinin orta
ve yuksek olmasi YTD’ne uyumu pozitif ydnde
etkilerken MT Uzerine etki saptanmamistir.
Girisim yapilma nedeni MT ve YTD’ye uyumu
etkilemektedir. NSTEMI/USAP nedeniyle girisim
yapilanlar her ikisine de daha az uyumludur
ancak olimcul aritmi/STEMI MT’ye uyumda
pozitif etkiliyken YTD'ye uyumu negatif olarak
etkilemektedir. Stent implantasyonu MT’ye
uyumu azaltmaktadir. KABG yapilmasi YTD’ye
uyumda MT’den daha etkili gdrinmektedir.
Elde edilen bulgular Ulkemizdeki KAH tanisi
almis hastalarin sekonder koruma konusunda
gelistiriimesi gereken konulara isik tutmakla
birlikte, MT ve YTD uyumu etkileyecek
sosyal, ekonomik ve psikolojik yodnlerden
degerlendirecek ¢cok merkezli daha genis ¢apta
¢alismalara ihtiyag vardir.

Cikar iligkisi: Yazarlar gikar iliskisi olmadigni
beyan eder.
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Oz

Amag: Son yillarda saglik sektoriinde Uglncli basamak hastanelerden tani ve tedaviye yonelik beklenen
multidisipliner yaklagim hizmetleri giderek artmaktadir. Bu durum hastanelerde birden fazla birime miracaat
gerektirmekte, bu da hastalarin sonuca ulagsmada asiri zaman kaybetmelerine ve tani/tedavilerde gecikmelere
neden olmaktadir. Bu silrecin kisaltiimasinin ilk ve kolay yontemlerinden birisi benzerlik gosteren ve is birligi
gerektiren bolimlerin birbirlerine yakin konumlandiriimasidir.

Bu calismada Pamukkale Universitesi Hastanelerinde hasta gruplarina, tanilara ve iglem tiirlerine gére farklilk
ve benzerlik gosteren hastane bolimlerinin ortaya konulmasi, belirlenen ihtiyaclarina gére de ¢6zim 6nerilerinin
tanimlanmasi amaglanmistir.

Gereg ve yontem: Calisma kiimeleme analizi yéntemiyle 2019 yilinda hastaneye gelmis olan toplam 717.771
hasta Gizerinden gergeklestiriimistir. Yirmi dokuz bélime ait 9 farkh degisken (hasta sayisi, ortalama yas, kanser
hastalari orani, mavi kart hasta orani, kas iskelet sistemi ve bag dokusu hastaliklari tani grubuna dahil hasta
orani, dolagim sistemi hastaliklar tani grubuna dahil hasta orani, genitolriner sistem hastaliklari tani grubuna
dahil hasta orani, laboratuvar incelemesine giden hasta orani ve radyolojik goruntilemeye giden hasta orani)
bilgisi kullanilarak toplam 9 adet kiime bilgisi elde edilmistir.

Bulgular: Degiskenlere gére dokuz kiime (Kiime 1 Endokrinoloji, i¢ Hastaliklari, Romatoloji, Hematoloji; Kiime
2 Kalp Damar Cerrahisi, Kardiyoloji; Kiime 3 Uroloji, Nefroloji; Kiime 4 Beyin Cerrahi, Fizik Tedavi, Ortopedi;
Kime 5 Cocuk Cerrahi, Cocuk Hastaliklari, Genel Cerrahi, Kadin Dogum; Kime 6 Girisimsel Radyoloji, Tibbi
Genetik, G6z Hastaliklari, Kulak Burun Bogaz, Plastik Cerrahi; Kiime 7 Gogus Hastaliklari, Gogus Cerrahi; Kime
8 Enfeksiyon Hastaliklari, Gastroenteroloji, Aile Hekimligi, Dermatoloji, Noroloji; Kime 9 Radyasyon Onkolojisi,
Tibbi Onkoloji) elde edilmis olup, Kime 3 haricinde diger 8 kiimenin mevcut hastane dizenine tamamen veya
kismen uyumlu oldugu gorilmustir.

Sonuglara goére hasta sayisi ylksek olan dort kimeden sadece biri mevcut durumda hastane girisine yakin
lokasyonda bulunmaktadir. Diger i¢ kimede ise hasta sayisinin dengelenmesi amaciyla, kime elemanlarindan
bazilarina bir alt veya Ust katta yer aldigi gézlenmektedir. Bu durum elde edilen analiz sonuglarinin mimari
yaplya uygun hale getiriimesi seklinde yorumlanabilir. Mevcut uygulamada, kanser tanili ve gocuk hastalarin
yogun bulundugu kiimelere karsilik gelen yerlesimlerde eksiklikler tespit edilmistir.

Sonug: Mevcut fiziksel yerlesimin analiz sonuglariyla tam olarak olmasa da blylk dlgide uyum gosterdigi
belirlenmistir. Elde edilen bulgularin belirtilen sinirliliklar g6z éniinde bulundurularak diger bolge veya universite
hastanelerinde karar-destek verisi olarak kullaniimasinin faydali olacagini distinmekteyiz.

Anahtar kelimeler: Veri madencilidi, hasta profili, kimeleme analizi, saglik yonetimi, poliklinik yerlesimi.

Taser M, Oztekin O. Kiimeleme analiz yéntemi kullanilarak Pamukkale Universitesi Hastanelerinde poliklinik
hizmeti veren bolimlerin hasta 6zelliklerine gore gruplanmasi. Pam Tip Derg 2022;15:251-266.

Abstract

Purpose: In recent years, the multidisciplinary approach services expected from tertiary hospitals in the health
sector for diagnosis and treatment have been increasing. This situation requires applying to more than one unitin
hospitals, which causes patients to lose excessive time in reaching the result and delays in diagnosis / treatment.
One of the first and easy ways to shorten this process is to position similar and collaborative departments close
to each other. In this study, it is aimed to reveal the hospital departments that show differences and similarities in
Pamukkale University Hospitals according to patient groups, diagnoses and types of procedures, and to define
solution proposals according to their identified needs.

Materials and methods: The study was carried out on a total of 717,771 patients who came to the hospital in
2019 with the cluster analysis method. A total of 9 cluster information was obtained by using 9 different variables
(number of patients, average age, ratio of cancer patients, ratio of blue card patients, ratio of patients included
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in the diagnosis group of musculoskeletal and connective tissue diseases, ratio of patients included in the
diagnosis group of circulatory system diseases, ratio of patients included in the diagnosis group of genitourinary
system diseases, patients who went to laboratory examination rate and rate of patients going to radiological
imaging) belonging to 29 departments.

Results: Nine clusters according to variables (Cluster 1 Endocrinology, Internal Medicine, Rheumatology,
Hematology; Cluster 2 Cardiovascular Surgery, Cardiology; Cluster 3 Urology, Nephrology; Cluster 4
Neurosurgery, Physical Medicine and Rehabilitation, Orthopedics; Cluster 5 Pediatric Surgery, Pediatrics, General
Surgery, Obstetrics and Gynecology, Cluster 6 Interventional Radiology, Medical Genetics, Ophthalmology,
Otolaryngology, Plastic Surgery; Cluster 7 Chest Diseases, Thoracic Surgery; Cluster 8 Infectious Diseases,
Gastroenterology, Family Medicine, Dermatology, Neurology; Cluster 9 Radiation Oncology, Medical Oncology)
were obtained, and it was observed that 8 other clusters, except for Cluster 3, were fully or partially compatible
with the existing hospital layout.

According to the results, only one of the four clusters with high patient numbers is currently located near the
entrance. In the other three clusters, it is observed that some of the cluster elements are placed on the lower
or upper floor in order to balance the number of patients, and this can be interpreted as making the analysis
results suitable for the architectural structure. In the current practice, deficiencies have been identified in the
settlements of clusters where cancer patients and pediatric patients are concentrated.

Conclusion: It has been determined that the existing physical settlement is in good agreement with the analysis
results, although not completely. Considering the limitations stated, there is no obstacle to using the findings as
decision support data in other regional or university hospitals.

Key words: Data mining, patient profile, cluster analysis, healthcare management, outpatient clinic location.

Taser M, Oztekin O. Grouping the departments providing outpatient services in Pamukkale University Hospitals
according to patient characteristics by using cluster analysis method. Pam Med J 2022;15:251-266.

Giris sonucu olarak ta memnuniyetsizlik, sikayet ve
catisma egilimleri artmaktadir. Ayni durumun
hastane calisanlarina da aksetmesi sikkinlik,
bezginlik, yorgunluk, stres, tikenmislik ve isten
ayrilma istegi gibi verimsizlik nedenlerine yol

acmaktadir [1].

Hastanelerde kimi zaman gun igerisinde
poliklinik, laboratuvar ve radyolojik gérintileme
birimlerine binlerce hasta muayene olmak
icin gelmektedir. Bazen bir ilce merkezi kadar
nifus barindiran hastanelerin yonetim etkinligi
acisindan fiziksel organizasyonlarinin diizgiin
bir sekilde yapilmasi gerekmektedir. Hastane

Cozim ayni ya da yakin islevli olan
Unitelerin birlikte konumlandirilmasindan

icinde gereksiz yere ¢ok uzun mesafeler
dolasan hastalar guvenlik, hijyen, gurulti ve
karmasa gibi ek problemlere yol agmaktadir.
Bu ek problemler de fazladan temizlik,
glvenlik, danisma ve sekreter elemani ihtiyaci
dogurmaktadir [1].

Pek c¢ok bolim ve cok kath unitelerden
olusan hastanelerin, hasta akisina uygun
organize edilmesi ve benzer hasta profillerine
uygun yerlesim planlarina sahip olmasi
gerekmektedir. Yogun hasta sayisi, eksik
ya da hatali hasta yodnlendirmesi, hastane
icindeki ve koridorlardaki trafik akisini olumsuz
etkilemektedir. Buna ek olarak kotu yerlesim
tercihleri hastalarin hastane igindeki bekleme
surelerini uzatmakta, koridorlarda istenmeyen
bir yodunluga yol agmaktadir [2].

Bu yogunluktan dolayi artan gurdlti seviyesi,
dizensizlik ve karmasa, hastalarda zaten
hastallk nedeniyle mevcutta var olan stres,
korku, endise seviyesini ylkseltmekte, bunun
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gecmektedir. Birlikte konumlandirma, birbirine
benzer hasta profiline sahip polikliniklerin
en yakin sekilde yerlestiriimesidir. Ek olarak
laboratuvar, radyoloji gibi birimlere en ¢ok hasta
yonlendiren bdlimlerin, bu birimlere yakin
konumlandirilmasi, hastalar ve calisanlar igin
maksimum faydayi saglayacak sekilde yerlesim
planinin ayarlanmasi gerekir. Bu plan ise
ancak hastane otomasyon sisteminden hasta
akisiylailgili elde edilecek dogru bilgiler isiginda
ayarlanabilir [3].

Hem rahatsizligi ile ilgili bdlimlere hem
de radyoloji, laboratuvar gibi iglem birimlerine
hastane icinde ¢ok dolasmadan Kkolaylikla
ulasarak iglerini hizlica bitiren hastalarin
memnuniyeti tabi ki ylksek olacaktir. Bu durum
hastalarin hastaneye baglihdini da artiracaktir.
Bu ybnde alinacak oOnlemler, tim teghis ve
tedavi Unitelerinin yani sira bunlara destek
olan teknik ve idari birimlerinin igletiimesi
icin gerekli personel kaynaginin da (doktor,
yardimci saglik ve destek personeli) etkin bir
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sekilde kullanilabilmesini saglayacaktir. ileri
teknolojik yuksek maliyetli tibbi cihazlarin ortak
kullanimlarini da kolaylastiracaktir.

Etimesgut Askeri Hastanesi temel alinarak
yapilan bir c¢alismada, LayOPT programi
kullanilarak 17 farkli poliklinigin birbirlerine
olan hasta sevki sayilari incelenmis ve hastane
yerlesimi icerisinde genel bir optimizasyon
saglanmaya calisiimistir. Calisma sonucunda
%58 lik bir maliyet azalmasi saglanabilecegi
ifade edilmistir [2]. Calisma poliklinik yerlesimleri
icin 6rnek kabul edilebilir olsa da, kapsam olarak
sadece polikliniklerin birbirlerine sevk sayilarini
icermektedir.

Kokog [4] tarafindan Kirikkale Universitesi
Tip Fakultesi Hastanesi Acil Servis bdliminde
yapilan ¢alismada, Acil servisin departmanlari
arasindaki hasta akislari dikkate alinarak,
yurlylus mesafelerinin ve bekleme surelerinin
azaltiimasi amaciyla yerlesim duzeni
incelenmigtir. Birliktelik analizi algoritmalari
aracihigiyla hasta akisi incelenerek birbirine
yakin olmasi gereken, girise yakin olmasi
gereken ve merkezi konumda bulunmasi
gereken departmanlar belirlenmistir. Olusturulan
alternatif yerlesim diizeninde, diger bolimlerle
en fazla iliskiye sahip oldugu dustnilen
Radyoloji bdlimua, tim bdlimlerin ortasinda
olacak sekilde konumlandiriimistir. Bdylece
hastalarin buraya ulasim slresi ve mesafesi
kisaltilmak istenmisgtir.

Cetik ve Ogulata [3] tarafindan yapilan
calismada ise hastanenin hizmet birimleri
arasindaki is akigi  ergonomik agidan
incelenmistir. Calismada hastanelerin mimari
proje hatalarindan ve yoneticiler tarafindan
objektif olmayan kriterlere goére yerlesim
yapilimasindan dolayi verimsiz hale geldigi ifade
edilmistir. Yasli ve agir hastalarin polikliniklere
ulasmasinin zor olmasinin da hastalarin
poliklinik hasta trafigi icin sikayetci oldugu
konularin basinda gelmekte oldugu yine bu
calismada belirtiimektedir.

Bu calismada, literatirden  Ornekleri
verilenlerden farkh olarak poliklinikte hizmet
verilen hasta gruplarina, tanilara ve iglem
turlerine goére farkhlik ve benzerlik gdsteren
hastane  bdlimlerinin  ortaya  konulmasi
amagclanmistir. Bu sayede benzer hasta profiline
sahip bolimlerin hastane ici yerlesiminde uygun
blok ve katlara yerlestiriimesi saglanabilir. Bu

durum hasta ulagimlarinin kolay ve rahat bir
sekilde saglanabilmesiigin ihtiya¢ duyulan bilgiyi
saglayacaktir. Ek olarak 6zel 6nem gosterilmesi
gereken hasta profillerinin (kanser hastalar
gibi) siklikla gittigi bolimlerden olusan kiimeler,
buraya 6zel olarak tahsis edilecek sekretarya,
hemsire ve diger personellerle desteklenebilir.

Calismada ayrica asagida belirtilen alt
amaglara ulagilmaya calisiimistir.

1. Pamukkale Universitesi Hastaneleri
poliklinik hizmeti veren bdélimlerin mevcut
fiziksel yerlesiminin, yapilan analiz sonuclarina
uygun olup olmadiginin ortaya konmasi.

2. Yapilabilecek muhtemel bir bdlim yerlesim
degisikliginin, uygun poliklinik kimelerine ve
hasta gruplarina gore olusturulmasina yardim
edilmesi.

3. Ayrica bdlgedeki hasta profillerinin benzer
olacagi varsayimiyla calismada elde edilen
bulgularla, bdlgede yapilacak hastanelerin
poliklinik yerlesimleri sirasinda Ust yoneticilere
karar destek bilgisi saglanmasi.

4. Arastirma sonuglarina goére asansor,
tekerlekli sandalye, sedye vb. gibi mobilize
olmayan hastalar icin 6nem arz eden alet ve
cihazlarin bekleme bdlgelerinin belirlenebilmesi.

Gereg ve yontem

Arastirmada, Pamukkale Universitesi
Hastaneleri 33 Anabilim/Bilim Dali ayaktan

hastalarinin, demografik ve tetkik istem
bilgilerine goére gruplandiriimasi amaciyla
kimeleme analizi metodu kullaniimistir.
Kullanilan  veriler Pamukkale Universitesi

Hastaneleri Hastane Bilgi Yoénetim Sistemi
(HBYS) veri tabanindan elde edilmigtir.
Pandemiden dolayr 2020 yilina ait veriler
bolim bazinda degiskenlik gosterebilmektedir.
Bundan dolay! veri tabanindan degiskenlerin
cikarilmasinda 2019 yih tercih edilmistir. Veriler
bu dénemdeki mevcut durumu gdstermektedir.
Yani galisma bir kesit ¢calismasi niteligindedir.
Hastalarin ilk muayene sonrasinda olusan
kontrol muayeneleri miikerrer oldugu icin dikkate
alinmamistir. Elde edilen veriler, Statistical
Package for the Social Sciences (SPSS) 21
paket programi yardimiyla analiz edilmigtir.

Saglik sektértindekiislemlerde Uretilen biylk
miktarlarda veriler, geleneksel ydntemlerle
analiz edilemeyecek kadar zor ve karmasiktir.
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Veri madenciligi bu veri yiginlarinin daha kolay
anlasilabilmesi icin metodoloji ve teknoloji
saglar. Saglk yonetimini kolaylastirmak,
hastanelere basvurulari yénetmek ve azaltmak,
hastaliklari daha iyi tanilamak, yuksek riskli
ve kronik hastalari izlemek veri madenciliginin
saglk alaninda uygulama alanlarindandir [5].
Calismada da poliklinik hizmeti veren bolimlerin
gruplara ayrilmasi icin veri madenciligi
yontemlerinden kiimeleme analizi kullaniimistir.

Kimeleme analizi ydnteminde  grup
sayisi  bilinmeyen birimler, benzerliklerine
gore siniflandirilir. Ornegdin anket yéntemiyle
blaylk Olcekte veri toplayan arastirmacilar,
elde ettikleri  verilerin  gruplandiriimasini
ve anlamlandiriimasini saglayabilirler.
Ayni zamanda vyakinhklari aga¢ biciminde
goruntuleyerek, kiiclk kiimeler halinde birbirine
uyumlu anlamh gruplar olusturabilirler. Bu
yénteminamaci, birimlerinbelirlenendegiskenler
yoéninden birbirine en ¢ok benzeyenlerinin ayni
kiime icerisinde yer almasini sadlayacak sekilde
siniflandiriimasidir. Boylece benzer siniflara
giren birimler birlikte incelenerek belli prototipler
tanimlanabilir [6]. Onemli bir veri madenciligi
aracl olarak diger yontemlerden farki, daha
once tanimlanmamis siniflandirmalara
dayanmasidir. Bir populasyondan alinan n tane
birimin p tane degiskene ait gdzlemlerinden,
homojen olanlarini bir araya getirerek heterojen
gruplar olusturur [7, 8]. Olusan siniflandirma/
gruplandirma arastirmaci igin 6zet bilgiler sunar.
Bu yontemle, gdzlemlenen nesnelerin dlcllecek
degiskenler Uzerindeki degerleri hesaplanarak
olusan gruplara  odaklanilir.  Kimeleme
analizinde gruplandirma yapmak i¢in nesnelerin
uzaklik, korelasyon ya da benzerlik élgimleri
kullaniimaktadir. Onceden belirlenen secme
kriterlerine gore hastalar, urinler, musteriler gibi
nesne ya da Kigilerden birbirine ¢ok benzeyen
gruplar ayni kime icinde toplanir. Analiz
bitiminde olusan kimeler arasinda benzerlik
yani homojenlik ¢ok duisikken farkhlik yani
heterojenlik ¢ok ylUksektir [9].

Kimeleme analizinde iki farkli teknik
kullanihr. Hiyerarsik kiimeleme teknigi, birimleri
birbirlerine olan uzakhk (benzesmezlik) ve
yakinliklarina  (benzerliklerine) goére farkh
asamalarda birlestirerek kiumeler olusturur.
Birimlerin hangi dizeyde kime elemani
oldugunu da belirler. Hiyerargik kiimelemede
tek baglanti, tam baglanti, ortalama baglanti,
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Ward's (varyans) ve merkezi baglanti
yontemleri uygulanir. Ornek olarak literatiirde
siklikla kullanilan varyans tekniginde, kime
ortasina disen goézlemin ayni kime igindeki
diger godzlemlerden ortalama uzakligi esas
alinir ve toplam sapma karelerinden yararlanilir
[8, 10, 11]. Ikinci teknik olan Hiyerarsik olmayan
kimeleme, genel olarak daha buylk veri
setlerine uygulanir ve arastirmacinin anlamli
olabilecek kime sayisi hakkinda bir 6n bilgisi
varsa kullanilir. K- ortalama, medoid, yigma
ve bulanik kimeleme hiyerarsik olmayan
yontemlerdendir [7, 12]. Kimeleme analizi
yapilirken ilk asamada benzerlik ya da uzaklik
Olcisinden biri (kareli oklid uzakhdr gibi)
segilir. Sonra kullanilacak teknige (hiyerargik
ve hiyerargik olmayan) karar verilir. Uglincl
asamada secilen teknige uygun kimeleme
yontemi tirl segcilir (hiyerarsik - centroid). Son
asamada ise kiime sayisi belirlenir ve sonuglar
yorumlanir [13].

Calismada uzaklik matrisinin belirlenmesinde
kareli ©klit uzakhd (squared euclidiean
distance) kullaniimistir. Bolimlere ait kiimelerin
olusturulmasinda ise olusacak kiime sayisina
dair herhangi bir 6n bilgi olmadigindan dolayi
hiyerarsik kimeleme teknigi kullaniimistir.
Hiyerarsik kimeleme analizi ydntemlerinden
ise literatirde siklikla kullanilan Ward’s metodu
uygulanmigtir. Kime sayisinin belirlenmesinde
siklikla izlenen yol aga¢ grafiginin (dendrogram)
incelenmesidir. Bu ydntemde analiz sonunda
ctkan agac¢ grafigi incelenerek en uygun
kiimeleme sonucuna karar verilir. Calismada
da kiime sayisina agac grafigi yardimiyla karar
verilmigtir.

Analize gegmeden O6nce  calismanin
kapsamina giren bolimler incelenmigtir.
Poliklinik hizmeti veren bdlumlerden direkt
hasta muayene etmeyen ancak diger
bélimlerden tetkik istenmesi durumunda islem
yapan Radyoloji, Ntkleer Tip, Patoloji bolimleri
kapsamdan c¢ikariimistir. Calismada yardimci
hizmet alanlar seklinde nitelendirebilecegimiz
bu boélumlerden, istenen tetkik sayisi bazinda
diger bélumlerin yararlanma orani da degisken
olarak kullaniimigtir. Ancak sadece radyoloji
boélimine yapilan istem sayisi anlamli kabul
edilerek diger bolimlerin  gruplandiriimasi
icin kimeleme analizine eklenmigstir. Boylece
Radyoloji bolima verileri, buradan istem yapan
bdlimlerin gruplandiriimasina yardimci olmasi
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amaciyla kullaniimigtir. Ayrica ¢alismanin amaci
benzer hasta profiline sahip hastalarin ayni blok
ve katlara yodnlendiriimesi, bu sayede hasta
ulagsimlarinin kolay ve rahat bir sekilde yapilmasi
oldugu icin az sayida poliklinik hizmeti olan Adli
Tip ve Anestezi ve Reanimasyon bolimleri
de kapsam digi birakilmistir. Hastalari acil
girisinden bagvuran, ayri bir ekiple desteklenen
Acil Tip bélumu de galisma amacina uymadigi
icin kapsam disi birakilmistir. Kapsam disi
birakilan diger bélumler ise Psikiyatri ve Cocuk
Psikiyatrisi'dir. Hasta 0zelliklerinden dolayi
diger hastalardan ayristigi ve mevcut durumda
da ayr bir lokasyonda konumlandigi i¢in bu
bolimler kapsam disi birakilmiglardir. Karar
verilmesi gereken o6nemli noktalardan biri
de arastirmanin amacina ulasilabilmesi icin
analizde kullaniilmasi gereken degiskenlerin
belirlenmesidir. Calismada benzer hasta
tiplerinin olusturulmasi adina degisken secimi
icin hasta tani, demografik ve tetkik istem
verilerinden  yararlaniimigtir.  Degiskenlerin
icerigiyle ilgili detayli bilgi, veri seti bélumunde
verilmigtir.

Calismada, her bir degiskenin boélimlere
ait verileri ve analizde ¢ikan sonuglar konunun
uzmani, doktor ve hastane yoneticileri tarafindan
degerlendiriimis  olup, farkh  degiskenler
eklenerek veya var olanlardan anlamsiz
sonuglar verenler cikarilarak, kimelenmeler
degisik acilardan tekrar tekrar incelenmigtir.
Calisma igin Pamukkale Universitesi Girigsimsel
Olmayan Klinik Arastirmalar Etik Kurulu’ndan
onay alinmistir.

Veri seti

Calismanin  bu bdéliminde analiz igin
kullanilacak veri seti ayrintilari ve analize
hazirlanma asamalari konu edilmistir. Analizde
toplam 29 bdlime ait 9 farkli degisken bilgisi
kullanilmigtir. Kullanilan degiskenlerden farkli
olarak, calismada anlamsiz sonuglar, eksik veya
hatali veri girislerden dolay! kullanilamayan 8
ayri degiskenin verileri de sistemden c¢ekilerek
incelenmigtir. Veriler hastane bilgi ydnetim
sisteminin veri tabanina ulasim hakki bulunan
bilgi islem personeli tarafindan SQL (Structured
Query Language) sorgulama dili kullanilarak
elde edilmistir. Degigkenler bazinda elde edilen
veriler 6ncelikle Microsoft Excel tablolama
programina aktarilmig, sonra verilerin analize
uygun hale getiriimesi amaciyla kapsamli
bir temizlik asamasindan gegirilmigtir. ilk

asamada calisma kapsaminda yer almayan
bdlim kayitlari 2019 yilina ait degisken bazlh
veri setinden c¢ikarilmistir. Sonraki asamada
calismada ayaktan ilk basvuran hastalarin
bilgilerinin analiz edilmesi amaglandigi igin
yatan hasta Unitelerine ait veriler ve ayaktan
kontrol hastalar veriler igerisinden ¢ikariimistir.
Eksik ve dogrulanamayan verilerin temizlenmesi
asamalarinin da tamamlanmasindan sonra
2019 yihna ait toplam 717.771 hasta Uzerinde
calismaya gecilmistir.

Calismada ilk etapta degisken olmasi
icin planlanan verilerden bazilari hastane
sisteminden elde edilemezken bazilarinin
ise yeterli miktarda kayda sahip olmadig
goralmastir.  Kullanim igin  incelenen 17
degiskenden bazilarinin ise analiz sonucunda
anlamli  sonuglar vermedigi goérilmis ve
calismadan ¢ikariimistir.

Analizde kullanilan degiskenler Laboratuvar
tetkiki yapilan hastalarin orani, Radyoloji cekimi
yapilan hasta orani, Mavi kartli hastalarin orani,
Yas ortalamasi, Kanserli hastalarin orani (C tani
grubu), M (Kas iskelet sistemi ve bag dokusu
hastaliklari), | (Dolasim sistemi hastaliklar) ve N
(Genitodriner sistem hastaliklari) tani gruplarina
ait hastalarin oranlaridir. Ayrica bélum toplam
hasta sayilari, tim bu degiskenlerin toplam
saylya oranlarinin  bulunmasi  amaciyla
kullaniimigtir.

Kapsam disi birakilan degiskenler ise
patoloji tetkiki yapilan hastalarin orani, sehir
disindan gelen hastalarin orani, ayni giin iginde
diger bolimlerden gelen hastalarin orani, Grafi,
MR (Manyetik Rezonans), BT (Bilgisayarl
Tomografi), Ultrason ve Nikleer Tip c¢ekimi
yapilan hastalarin oranlaridir.

Sonug¢ olarak birbirine benzerlik gdsteren
bolimlerin  ayni gruplarda kimelenmesini
saglayacagi disinilen dokuz farkli degisken
kullaniimisgtir. Degiskenlerin analize katilmasi
noktasinda her bir degiskene ait hasta sayisinin
boélim toplam hasta sayisina yuzdelik orani
kullaniimigtir. Ornegin Endokrinoloji’den
Laboratuvar tetkiki igin yoOnlendirilen hasta
sayisinin (tekrarlar ¢ikartiimig) toplam bolim
hasta sayisina yuzde orani belirlenerek analize
katiimisti. Bu sayede ayni hasta profiline
sahip bolimlerin ayni gruplarda yer almasi
saglanmistir. EQer belirtilen degiskenlerin salt
hasta sayisI alinmis olsaydi, fazla hasta bakan
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bolimlerin degiskenlere ait sayilari da fazla
olacagindan, her degisken degerlendirmesinde
on plana c¢ikarak uygun bir degerlendirme
yapillamamasina yol agilacakti. Sadece yas
degiskeninde hasta yaslar toplami, hasta
sayisina boélinerek bélim hasta yas ortalamasi
bulunmus ve analize katilmigtir.

Calismada kullanilan veya kullaniimak Gzere
incelenen ancak daha sonra gesitli sebeplerden
kapsam digi birakilan degiskenler ve kapsam
disi birakilma sebepleri asagida verilmistir.

Laboratuvar tetkiki yapilan hastalarin orani
(%): Poliklinik hizmeti verilirken bolimlerin
neredeyse tamamindan tanilama amagh
laboratuvar tetkiki istemi yapilabilmektedir.
Ancak bu durum, bazi bélimlerde her gelisinde
tekraren istem yapilarak yogun bir sekilde
olurken, bazi bélimlerde daha az olabilmektedir.
Bolimlerden kan alma, idrar numunesi verme
gibi alanlara az ya da ¢ok hasta akisina yol
acmaktadir. Degisken, numune alma alanlari ile
poliklinikler arasindaki hasta akisinin dizenli bir
sekilde saglanmasi adina analize eklenmigtir.
Laboratuvar tetkikleri kapsaminda Acil ve Rutin
Biyokimya, Hormon (Hormon testleri, Tumor
belirtecleri, ilag dizeyleri), Hematoloji, idrar
ve gaita analizleri bakteriyolojik ve molekuler
mikrobiyoloji testleri yer almaktadir.

Calismada ayrica Patoloji kodlarn da
ayri bir degisken olarak incelenmis ancak
dogrulanmis veriye ulasilamadigi icin kapsam
digi birakilmigtir.

Radyolojik goriintiilemesi yapilan hastalarin
orani (%): Radyolojik c¢ekim alanlari ile
sik goruntileme tetkiki isteyen poliklinikler
arasindaki hasta akisinin duzenli bir sekilde
saglanmasi, bolim hastalarinin gortntileme
alanlarina  rahatlikla  ulagsmasina  imkan
taniyacak bir konuma yerlestiriimesi amaciyla
analize eklenmistir.

Ayrica Radyolojil géruntileme kodlarinin alt
kirihmlari olan Grafi, MR (Manyetik Rezonans),
BT (Bilgisayarll Tomografi) ve Ultrason
cekim sayilar da ayri ayri birer degisken gibi
incelenmis, ancak anlamh gruplandirmaya
ulasilamadigi igin kapsam disi birakilmalarina
karar verilmistir. Ayri  bir degisken olarak
incelemeye tabi tutulan Nukleer Tip kodlari
da anlamli sonu¢ vermediginden c¢alismadan
cikariimistir.
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Sehir disindan gelen hastalarin orani
(%): Bolge hastanelerinin  ¢ogu, sadece
bulunduklari ilin merkezine degil ¢evre illerden
gelen hastalara da hizmet vermektedirler. Bu
durumda disaridan gelen ¢ogu hasta nadir
geldigi hastanede vyabancilik ¢ekmektedir.
Calismada bu hastalarin sik geldigi boélimler
danisma ve bilgilendirme (pano, brosur vb.)
yoénunden desteklenmesi amaciyla gruplanmasi
planlanmigtir. Ancak elde edilen sonuglarin
bélim bazinda birbirine yakin olmasi, belirgin
bir farkllasma olusturmamasindan dolayi
calismadan cikariimigtir.

Mavi karth hastalarin orani (%): Mavi kartl
hastalar Saglik bakanhgi tarafindan yayinlanan
genelge uyarinca organ nakli olan, immin
sistemi zayif, 65 yas Ustl, engelliveya hamile gibi
gerekliliklerden dolayi poliklinik hizmetlerinde
oncelikli olan hastalardir. Bu hastalara gerekli
O0zenin gosterilmesi adina degisken analize
katilmistir. Ornegin engelli hastalarin siklikla
hizmet aldigr bolimlerin belirlenmesi, buna
uygun vyerlesimlerin ve hizmet ayricaliginin
saglanmasi gerekmektedir.

Ayni gin iginde diger boélimlerden gelen
hastalarin orani (%): Hasta akisi sadece
laboratuvara ve radyolojiye olmamakta ayni
zamanda diger boélimlerden konsultasyon ya da
ikinci poliklinik girisi seklinde de olmaktadir. Bu
noktada degisken, birlikte sik ¢calisan bdlimlerin
ortaya konmasi amaciyla incelenmistir.
Ancak sorgu sonucu elde edilen verilerin
uygun bir ydéntemle dogrulanamamasindan,
dogrulananlarin ise yeterli dizeyde
olmamasindan dolayi bu degisken de ¢calismada
kapsam digi birakilmigtir.

Kanserli hastalarin orani (%): Kanser tanih
hastalarézel Gnemgdsterilmesigerekenbirhasta
grubudur. Bu hastalarin ilerleyen asamalarda
hareket kabiliyetleri sinirlanmaktadir. Siklikla
kanser tanili hastalara hizmet veren bélumlere
ve bu bolimlerden de numune verilen
ya da c¢ekim vyapilan Unitelere kolaylikla
ulagilabilir  olmasi  gerekmektedir.  Ayrica
icinde bulunduklari sikintih durumdan dolayi
psikolojik olarak yipranmis olabilmektedirler.
Bu tarz hastalara hizmet veren personelinde
Ozel secilmesi ve belirli periyotlarla egitime
tabi tutulmasi gerekmektedir. Bu degisken de
analize katilmigtir.
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Benzer tani grubuna ait hastalarin orani (%):
Calisma kapsaminda ICD 10 (Hastaliklarin ve
Saglikla ilgili Sorunlarin Uluslararasi Istatistiksel
Siniflamasi) tani siniflandirma tablosuna gore
benzer tani gruplarindan hasta bakan bolimlerin
siniflandiriimasi  amaglanmistir. Bu sayede
benzer hastaliklara bakan bdlumlerin benzer
gereksinimlerinin  rahatlikla kargilanabilmesi
ve birlikte calisabilirlikte kolaylik yaratmak
amagclanmigtir.  Ulkemizde ICD - 10 tan
gruplarinin kullanimi, 2005 yilindan itibaren
kullanimi zorunlu hale gelmistir [14]. Calismada
bu degiskenin kullanilabilmesi icin bolume
gore veri tabanindan c¢ekilen tani grubu listesi
incelenmigtir. C tani gruplu kanser hastalarina
ek olarak, M (Kas iskelet sistemi ve bag dokusu
hastaliklari), |1 (Dolasim sistemi hastaliklari)
ve N (Genitolriner sistem hastaliklar) tani
gruplarinin [15] birden farkli bélim tarafindan
kullanildid1 tespit edilmistir ve analize katilmigtir.
Diger tani gruplarinin birden fazla bdlim
tarafindan kullanim oranlari yetersiz goruldigu
igin incelemeye alinmamistir.

Yas ortalamasi: Yagl hastalarda hareket
kabiliyetine uygun, asansore yakin ve tekerlekli
sandalyeileulasimikolayalanlarolusturulmalidir.
Ayrica cocuk ve bebek hastalarin siklikla
kullandigi bolimler igin oyun alanlari ve bakim
odalarina sahip alanlar olusturulmalidir. Bu
sebeplerden dolayl yas ortalamasi degiskeni
analize eklenmigtir. Cinsiyet, Egitim duzeyi,
Medeni hali, Meslegi, Dogum yeri degiskenleri
her ne kadar hastalar 6nemli demografik
Ozellikler icerisinde nitelendirilebilse de, gerek
calismanin amacina uygun olmadigi gerekse
de ilgili alanlara ait eksik kayitlarin fazla olmasi
sebebiyle incelemeye alinmamistir.

Veriler degisken kimelerine ait bolim
degerleri agisindan da tek tek detayli olarak
incelenmistir. lgili bélim 6gretim lyelerinin
uzman  goérisline  basvurularak  burada
olabilecek uygunsuz degerler dizeltiimis ya da
sorgu islemleri bu veriler disarida birakilarak
tekrarlanmistir. Ornegin Kadin Dogum baliimiine
ait radyoloji tetkik sayilarinin normalden yuksek
oldugu uzman goérisuyle tespit edilmigtir.
Kaynak veri seti incelendiginde, Radyolojik
islemlerin SUT (Saglik Uygulama Tebligi) temel
alinarak olusturuldugu goériimustir. Detayli
incelemede bu islemlerin tamaminin radyoloji
bdliminde  yapilmadidi, ilgili  poliklinikten
ayrilmadan yaptirilan iglemlerin de bulundugu

tespit edilmistir. Calismanin amacina aykiri
hasta dolagsimina yol agmayan bu durumun
bdlim icerisinde yapilan ultrason islemlerinden
kaynaklandigi  anlasilarak  veri  setinden
cikariimistir. Degiskenlerin analize hazir hale
getirilen son verileri tabloda listelenmistir
(Tablo 1). Uzman doktorlar tarafindan analiz
asamasinda yapilan degerlendirmede, Kas
iskelet sistemi tanili degiskenden eklem
rahatsizliklarina ait  verilerin  ¢ikariimasi
durumunda daha anlamli bir kime tablosu
olustugu belirlenmis ve sonuglar bu duruma
gore paylasiimigtir.

Bulgular
Calismanin  bu kisminda  kimeleme
analizinin  sonuglari  verilmistir. Klimeleme

analizinde, baslangi¢ta her bir birim ayrn bir
kime olarak kabul edilmekte olup birim sayisi
kadar kime olusmaktadir. Sonraki adimda
en yakin iki birim birlestirilerek kime sayisi
azaltiimaktadir. Surekli tekrarlanan bu ikinci
adim neticesinde son olarak tum birimler tek
kime altinda toplanmaktadir [16].

Ward’s kimeleme metodu ve kareli oklit
uzakhdina goére SPSS’de yapilan analiz
neticesinde vyigilma tablosu (Agglomeration
Schedule) ortaya konmustur (Tablo 2). Her bir
satirda birimlerin olusturdugu kiime asamalari
yer almaktadir. ilk satirda ilk asamada birlesen
ve birbirine en ¢ok benzeyen iki bdlim
(Endokrinoloji, i¢ hastaliklarl) yer almaktadir.
Birbirine en az benzesen iki bdlim ise son
asamada gorulen (Aile hekimligi, Radyasyon
Onkolojisi)  boélumleridir. Katsayilar sutunu
kiime olusturan birimler arasindaki kareli oklit
uzakliklarini gostermektedir. Sonraki situnda
o satirda yer alan kimenin hangi asamada
olustugu goérulmektedir. Sonda yer alan sonraki
asama sutununda ise o satirdaki birimlere
bir diger birimin hangi asamada eklendigi
goOsteriimektedir.  Bu  tablonun  katsayilar
sUtununda meydana gelen buyuk artiglar kiime
sayisi gostergesi olarak kabul edilmektedir [17].

Hiyerarsik kiumeleme tekniginde kume
sayisini  belirlemek igin yigilma tablosunun
yani sira agac¢ diyagrami (dendrogram) da
kullanilmaktadir. Dendrogramlar 0 ila 25 birim
arasi Olceklendirilirler. Dikey cizgiler birlesen
birimlerin olusturdugu kimeleri, yataydakiler
ise kiimeler arasindaki mesafeyi gosterir [16].
Birbirine en ¢ok benzeyen bolimler bir birimlik
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Tablo 2. Yigiima tablosu

Birlestirilmis Kiime

Kiimenin ilk Goriildiigii Asama

Asama Katsayilar Sonraki Agsama
Kiime 1 Kiime 2 time 1 Kiime 2

1 6 16 45,150 0 0 17
2 10 27 133,552 0 0 9
3 1 5 245,102 0 0 10
4 1 12 397,608 0 0 21
5 13 20 564,879 0 0 7
6 7 15 771,391 0 0 15
7 13 24 1024,464 5 0 9
8 2 8 1345,427 0 0 18
9 10 13 1748,136 2 7 22
10 1 22 2200,208 3 0 15
1 25 28 2691,426 0 0 28
12 3 4 3220,372 0 0 20
13 18 19 3838,539 0 0 25
14 21 29 4546,957 0 0 26
15 1 7 5267,000 10 6 21
16 9 17 6000,904 0 0 20
17 6 26 6948,279 1 0 19
18 2 23 8143,565 8 0 24
19 6 14 9939,459 17 0 25
20 3 9 11831,641 12 16 23
21 1 1 14107,014 15 4 22
22 1 10 16619,921 21 9 23
23 1 3 20662,045 22 20 24
24 1 2 27856,998 23 18 27
25 6 18 36280,920 19 13 26
26 6 21 47826,280 25 14 27
27 1 6 61319,693 24 26 28
28 1 25 77926,000 27 1 0

mesafede en az benzeyenleri ise 25 birimlik
mesafede birlesmektedirler. Yapilan analiz
sonucunda elde edilen dendrogram bir birimlik
mesafe icin incelendiginde 16 farkli kiimenin
olustugu gorulmektedir (Sekil 1). Kime sayisi
5 birimlik mesafede 7 ye inmektedir. Ancak bu
mesafede, bir kimedeki bélim sayisi 12 oldugu
ve yeterli ayrismanin saglanamadigi géraldigu
icin 4 birimlik mesafe referans noktasi olarak
belirlenmistir. Bu mesafede kiime sayisinin 9
oldugu dendrogramdan gorulmektedir. Sonuglar
yigisma tablosunda buylk artis durumuyla da
uyum gdstermektedir (Tablo 2).

Dendrogramda gdzlemledigimiz ilk kiimeyi
ornek olarak agiklayacak olursak; kime
elemanlarinin i¢ hastaliklari genel bilim dali,
Endokrinoloji, Romatoloji ve Hematoloji gibi i¢
hastaliklari Anabilim Dalinin alt bilim dallarindan
olustugu goérulmektedir (Sekil 1). Bu kiimenin
olusturdugu bodlimlerin ortak o6zellikleri ise
Laboratuvar istemlerinin ortalamaya gore ¢ok
fazla olmasi ve hasta yas ortalamalarinin da
orta yas ve usti olmasidir. Calismada, tim
kimelerin hangi bélimlerden olustugu ve hangi
degiskenlerin agirlikli olarak bu kimelerin
olusmasinda yardimci oldugu bilgisi de
verilmistir (Tablo 3).
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Dendrogram using Ward Linkage
Rescaled Distance Cluster Combine

0 3 10 15 20 25

Endokrinoloji i} : l ; 4 !
i Hastaliklan 16 —
Romatolaiji 26
Hematolaiji 14
Kalp Damar 18
Kardiyoloji 19 J
Mefrolaji M
Uraloji 29 J
Beyin Cerrahi 2
Fizikeel Tedavi 8
Ortopedi 23
Gocuk Cerrahisi 3
Gocuk Hastalklar 4 J
Genel Cerrahi 49

> KWadin Dodum 17 J
Girigimsel Radyoloji 10 —l
Tibhi Genetik 27
Gz Hastaliklar 13
Kulak Burun Bodaz 20
Plastik Cerrahi 24
Gadls Cerrahisi 11
Gadis Hastalklan 12 J
Enfeksivon 7
Gastroenterolaji 15 J
Aile Hekimligi 1 —l
Dermataolaji [
Méroloji 22 J
Radyasyon Onkolojisi 25
Tibhi Onkoloji 28 J

Sekil 1. Ward’s (varyans) yontemi kullanarak olusturulan dendrogram
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Tablo 3. Kime degisken iligkileri

Kime No Bolim Adi Aciklama
Endokrinoloji
. i¢ hastaliklari 45-55 yag aras )
Kime 1 Romatoloji %70 laboratuvara giden hasta orani
Hematoloj %10-20 radyolojiye giden hasta orani
55-60 yas arasi
%13-22 laboratuvara giden hasta orani
Kilme 2 Kalp Damar Cerrahisi %38-39 radyolojiye giden hasta orani
Kardiyoloji %25-30 mavi kartli hasta orani
% 60-90 | tani grubu hasta orani
%0-5 diger tani gruplari hasta orani
55 yas ortalamasina sahip
%50-60 laboratuvara giden hasta orani
Kiime 3 Iilefroloji % 10-25 radyolojiye giden hasta orani
Uroloji %15 Uzeri mavi karth hasta orani
%84 N tani grubu hasta orani
%0-5 M ve | tani gruplarinda hasta orani
40-50 yas ortalamasina sahip
Beyin Cerrahi %18 alti laboratuvara giden hasta orani
Kilme 4 Fizik Tedavi %15 Uzeri radyolojiye giden hasta orani
Ortopedi %10-20 arasi mavi kartl hasta orani
%35-70 arasi M tani grubu hasta orani
%0-5 arasi diger tani gruplari hasta orani
5-10 yas ortalamasi (Cocuk bélimleri)
Cocuk Cerrahi 35-50 yas ort. (Kadin dogum, Genel cerrahi)
Cocuk Hastaliklari %15-40 arasi laboratuvar hasta orani
Kime 5 Genel Cerrahi %18-28 arasi genelde radyolojiye giden hasta
orani
Kadin Dogum %0-5 arasi genelde mavi kartl hasta orani
%0-10 arasi M, |, C tani grubu hasta orani
Girisimsel Radyoloji 35-50 yas araligi ortalamasi
Tibbi Genetik %0-5 arasi laboratuvar hasta orani
Kime 6 Goz Hastaliklari %12 alti radyolojiye giden hasta orani
Kulak Burun Bogaz %10-15 arasI mavi karth hasta orani
Plastik Cerrahi %0-5 arasi genel olarak tim tani gruplari
50-55 yas araligi ortalamasi
Gogiis Hastaliklar %13-22 arasi laboratuvar hasta orani
Kime 7 Gogis Cerrahi %38-39 arasi radyolojiye giden hasta orani
%25-30 arasi mavi kartl hasta orani
%0-5 arasi tim tani gruplari hasta orani
Enfeksiyon Hastaliklari 30-50 yas aralig: ortalamasi
Gastroenteroloji %25-50 arasi laboratuvar hasta orani
Kiime 8 Aile Hekimligi %0-20 arasi radyolojiye giden hasta orani
Dermatoloj %0-15 arasi mavi kartli hasta orani
N&roloji %0-10 arasi genelde tim tani gruplari hasta
orani
59 yas ortalamasi
. %15-25 arasi radyolojiye giden hasta orani
Kime 9 Radyasyon Onkolojisi %25-35 arasi mavi kartl hasta orani

Tibbi Onkoloji

%95 kanser (C) tani grubu hasta orani
%0-5 arasi diger tani gruplari hasta orani
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Kiime hasta sayilan

Hasta sayisi digerlerinden fazla olan
kiimelere ait bolimleri, hastanenin girisine
uzak bir noktaya yerlestirmek, mekanlarin
organizasyonu agisindan buyudk bir yanhs
olacagi icin calismada, amaca uygun olarak
elde edilen kimeler hasta sayilarina gore de
incelenmisti. Bu noktada sonuglarin daha
dogru bir sekilde yorumlanabilmesi igin elde
edilen kimelerin toplam hasta sayilari ortaya
konmustur (Tablo 4).

Tablo 4. Kime hasta sayilari

Kiimeler Hasta Sayisi
Kime 1 119,505
Kiime 2 44,635
Kiime 3 39,114
Kime 4 80,608
Kime 5 139,460
Kiime 6 113,883
Kime 7 36,425
Kiime 8 102,895
Kiime 9 41,246
Toplam 717,771

Hasta sayilari incelendiginde Kime 1, Kime
5, Kime 6 ve Kime 8 kumelerinin sayilari
digerlerine go6re yuksek olup girise vyakin,
kolay ulasilir bir noktaya konumlandiriimasi
onerilmektedir. Kime 2, Kime 3, Kime 4,
Kime 7 ve Kime 9 ise digerlerine goére daha
az sayida hasta sayisina sahip oldugu i¢in daha
uzak noktalarda konumlanabilir.

Bu noktada hasta sayisinin belirleyici tek
degisken olamayacagini tekrar belirtmek
gerekir. Kiime degisken iligkileri tablosundan da
(Tablo 3) goérilebilecegi tizere Kiime 9'da baskin
olan degiskenlerden biri kanser tanili hastalar
iken bir digeri yuksek yas ortalamasidir. Hasta
sayisi dusik de olsa bu bdlim kiimesi giristen
kolay ulasilabilir yerde konumlanmalidir. Benzer
durum yasli ve dolasim hastaliklari tani grubu
hasta sayisi fazla olan Kiime 2 igin de gegerlidir.

Tartisma

Calismamizda elde edilen tim bulgular
isiginda Pamukkale Universitesi Tip Fakiiltesi
Hastanesi’nin mevcut poliklinik yerlesimini
(Tablo 5) degerlendirecek olursak; Radyoloji
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ve Onkoloji binasinin agirhkli olarak kanser
hastalarinin tedavisi amaciyla tahsis edilmis ayri
bir bina oldugu gorilmektedir. Buradaki yerlesim
calismadaki Kiime 9 ile értismektedir. Ancak bu
binada yer verilen Hematoloji bélimunin her
ne kadar kanser hastalari yogun olsa da (%40),
Kime 9 Uyesi olan bdlimlerin yogunluguna
(%95) sahip olmadigi icin analiz sonucu olarak
baska bir kimede yer almistir.

Analiz sonuglar ile mevcut durumun tam
olarak ortustigu gruplar arandiginda Kiame 2
(Kardiyoloji-Kalp Damar Cerrahi) ve Kime 7
(Goégus Hastaliklari-Goégus Cerrahi) bdlumleri
belirgin bir sekilde ortaya c¢ikmaktadir. Bu
bolimler Kirmizi binanin ayni katinda ve
farkli koridorlarinda bir arada ¢alisma sartina
uymaktadirlar. Kirmizi bina 2. kattaki Kulak
Burun Bogaz, G6z bolimlerine ek olarak hemen
bir Ust kattaki Plastik Cerrahi bdlimi analiz
sonuglarindaki Kiime 6’nin elemanlarindandir.
Kirmizi bina zemin katindaki Ortopedi, Fizik
Tedavi ve bitisigindeki mavi binanin yine zemin
katinda bulunan Beyin Cerrahi bolimleri, analiz
sonucuna gore Kime 4’0 olusturmaktadir. Bu
yapilanma ayni alanda bulunma sartina asgari
uyum saglamaktadirlar.

Analizde bir arada bulunan Kime 1
bolimlerinden ¢ Hastaliklari ve Hematoloji
tamamen farkli lokasyonlarda olsalar da,
Endokrinoloji ve Romatoloji boélimleri mevcut
bina yerlesiminde de (Mavi Bina Kat 3) bir
arada bulunmaktadir. Hasta yogunluguna gore
iki kata yayillmis olan Genel Cerrahi, Kadin
Dogum, Cocuk Hastaliklari ve Cocuk Cerrahi
bolimleri ayni kimede (Kime 5) yer almakta
olup, yine mevcut yerleske durumunun analiz
sonucuyla uyumlu oldugu goérilmektedir. Mavi
Bina Zemin kattaki Enfeksiyon, Aile Hekimligi,
Noroloji bélimleri ise Kiime 8'in elemanlari olup
bunlara genis islem odalarindan dolayi hemen
bir alt katta yer verilen yine ayni kimenin
elemani Gastroenteroloji bolimua de eklenebilir.
Bu kimenin elemanlarinin bir arada bulunma
kosulu buylk cogunlukla (Dermatoloji harig)
mevcut durumda saglanmaktadir.

Elde edilen analiz sonuglarina gore
Pamukkale  Universitesi Tip  Fakiiltesi
Hastanesi'nin dizeltiimesi gereken olumsuz
yonleri de mevcuttur. Ornedin  kanser
hastalarinin yogunlukta bakildigi analizimizde
de agirlikh olarak Kime 9’u temsil eden Radyoloji
ve Onkoloji binasi ana poliklinik girisinden ve
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Tablo 5. Hastane poliklinik yerlegkesi

Kat Radyoloji ve Onkoloji Binasi

Kat 1 Hematoloji - Girisimsel Radyoloji

Zemin Onkoloji

Kat -1 Radyasyon Onkolojisi

Kat Baglanti Blogu Binasi

Kat 2 Tibbi Genetik

Kat 1 ic Hastaliklari

Kat Kirmizi Bina Poliklinik Binasi 1

Kat 3 Dermatoloji - Plastik Cerrahi — Uroloji

Kat 2 Kulak Burun Bogaz - Goz

Kat 1 Gogus Hastaliklari - Gégus Cerrahi - Kalp Damar Cerrahisi — Kardiyoloji
Zemin Ortopedi - Fizik Tedavi

Kat Mavi Bina Poliklinik Binasi 2

Kat 3 Romatoloji — Endokrinoloji

Kat 2 Genel Cerrahi - Kadin Dogum

Kat 1 Cocuk Cerrahi - Cocuk Hastaliklar

Zemin Noroloji - Aile Hekimligi — Beyin Cerrahi — Enfeksiyon

Kat -1 Gastroenteroloji — Nefroloji

numune alim noktasindan uzaktadir. Bu sorunun
giderilmesi adina, guvenlik zafiyeti olustursa da
binaya ayri bir giris verilerek disaridan gelenler
icin ulasim sdresinin azaltiimak istendigi
gozlenmistir. Bu durum toplu tasima ile gelen
hastalarin ulagimini kolaylastirsa da otoparklara
olan uzaklik sebebiyle taksi ya da sahsi aracini
kullanan hastalarin ulagsimini zorlastirmaktadir.
Ayrica binanin Onkoloji bélimuinin oldugu katta
ayri bir kan alma noktasi olusturulmustur. Ancak
burasi da sadece kan 6rneklerinin alinmasi igin
sabahlari cgalismaktadir. Harici durumlar igin
hastalar yine merkezi numune alim noktasina
gitmek i¢in uzun bir yol kat etmektedirler.

Bir diger deginilmesi gereken husus
Cocuk  bolimlerinin  hasta  sayilari ile
karsilastinlamayacak bir sekilde zeminde

olmayan tek bir katta toplanmis olmasidir. Bu
durumun gereksiz hasta trafigine ve asansor
kullanimina yol agmamasi imkansizdir. Ayrica
hastalarin yaglari dusunuldigiunde ses Kirliligi
ve kaosun da olusmasi muhtemeldir. Tavsiye
edilen Gocuk bdlimlerinin uygun kisimlarinin
yine 1. Katta birakilirken buyuk bir bolumudnun
zemin kata yerlesimidir. Sartlarin uygun olmasi
durumunda tam olarak yapilmasi gereken ise

tipki  Onkoloji binasinda oldugu gibi Cocuk
Hastaliklarinin  birlikte calisabilirlide uygun
Kadin Dogum gibi diger bdlimlerle birlikte
ayri bir bina iginde yer almasidir. Buraya tim
orneklerin verilebildigi tam zamanh c¢alisan
bir numune alma yeri de olusturulmalidir. Bu
sekilde bir yerlesim, Kulak Burun Bogaz ve G6z
Hastaliklari gibi hasta sayisi yiksek boélimlere
de (Kime 6) girise ve zemine yakin noktalardan
yer aclimasini saglayacaktir.

Sonug olarak, calismada veri madenciligi
yontemlerinden kimeleme analizi kullanilarak
poliklinik bdlimlerinin hasta profillerine gore
siniflandiriimasi saglanmistir. Toplamda
incelenen 17 degisken ve 700 binden fazla
hasta verisi Uzerinde yapilan analiz sonucunda
en uygun ¢O6zUm olarak 9 boélim kumesi
belirlenmistir.

Ozet olarak, mevcut poliklinik yerleskesi,
analiz sonucu ortaya ¢ikan 9 kiimeden 8’inde
tam ya da kismi uyum gostermektedir. Sadece
Kiime 3'te (Nefroloji, Uroloji) benzer bir yerlesim
saglanmamistir. Analiz sonuglarina goére hasta
sayisl ylUksek olan dort kimeden (Kime 1, 5,
6, 8) sadece biri (Kime 8) mevcut durumda da

263



Pamukkale Tip Dergisi 2022;15(2):251-266

Taser ve Oztekin

girise yakin lokasyonda bulunmaktadir. Diger
u¢ kiumede hasta sayisinin dengelenmesi
amaciyla, kime elemanlarindan bazilarina bir
alt/Ust katta yer verildigi gézlenmektedir ki bu da
analiz sonuglarinin mimari yapiya uygun hale
getirilmesi seklinde yorumlanabilir.

Calismayi varilmak istenen amaclara ulagsma
acisindan degerlendirdigimizde, yapilan analiz
bolimlerin hasta profillerine gore olusturduklari
kiimeleri ortaya cikarmistir. Bu kiimeler hasta
sayllari agisindan da incelenmistir. Devaminda
elde edilen bulgularla mevcut fiziksel yerlesim
karsilastinimistir. Bu c¢ercevede, c¢alismanin
ileride ihtiya¢ duyulmasi halinde ayni hastanede
yer degisikligi planlamalari ve personel, cihaz
gibi kaynak dagilimlarinda kullaniimasinin
ona aciktir. Ayrica bulgularin verilerin Gguncu
basamak bir hastaneden elde edilmesi gibi bazi
sinirhliklar g6z o6ninde bulundurularak diger
bdlge ve/veya Universite hastanelerinde karar
destek verisiolarak kullaniimasinin da éntinde bir
engel bulunmamaktadir. Kullanilan degiskenler
17 6rnek arasindan secilen en uygun 9 tanesi
olup, degisken seciminde erigebilirlik, butlnlik,
amagclara uygunluk ve verilerin dogrulanabilir
olmasina dikkat edilmistir.

Literatirdeki saghk gostergeleri kullanilarak
yapilan kimeleme analizi c¢alismalarindan
inceleyecek olursak, Alptekin [18] tarafindan
27 Avrupa ulkesi ve Turkiye’nin verilen 7 saglik
gOstergesi bulanik kiimeleme analizi ydntemiyle
karsilastiriimistir. Kullanilan degiskenler
dogumda yil bazinda yasam beklentisi,
dogumda sagliklh yasam beklentisi, 5 yasin
altindaki g¢ocuklarda 6lim orani, 15-69 yas
arasi yetigkin 6lum hizi, saglik harcamalarinin
Gayri Safi Milli Hasila (GSMH) orani, kisi basina
dusen toplam saglik harcamasi ve hikimetin
yaptigi saglik harcamasinin toplam saglik
harcamasina oranidir. Calismanin sonucunda
28 ulke iki farkl kimeye ayrilmistir ve Turkiye’'nin
yetiskin 6lim hizinda, kisi basina disen toplam
saglk harcamasinda ve dogumdaki yasam
beklentisinde iyilestirme yapmasi gerektigi
sonucuna variimistir.

Saglik alaninda kiimeleme analizi ile yapilan
bir diger calismada [10], 2010 yilina ait 81
ilimizin 10 farkh saglhk degiskeni kullanilarak
yedi, on ve on bes kimeden olusan ug farkh
senaryo incelenmigtir. Genel olarak gelismis
ve az gelismis illerimiz kendi aralarinda
gruplanmiglardir. Az gelismis iller genellikle
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Guneydogu Anadolu ve Dogu Anadolu bolgesi
illerinden olugsmaktadir. Sonug olarak bolgesel ve
iktisadi gelismiglik farkliliklari, saghk noktasinda
da dnemli farkhliklara yol agmaktadir.

Benzer bir calisma 2013 yilina ait 16 farkh
saglik gostergesi ile Tekin [19] tarafindan
gerceklestiriimistir. 81 il 5, 7 ve 11 adet g farkli
kime ¢6zimline goére incelenmistir. Her ne
kadar saglk degiskenleri agisindan dogu ve bati
illeri arasindaki gelismislik farki bu c¢alismada
da ortaya konsa da, il kimelenmelerinde veri
donemleri ve degiskenler arasindaki farkhliklar
yuzunden olustudu dislUndlen ciddi ayrimlar
gorulmektedir.

Bir diger calismada, Ekonomik Kalkinma
ve isbirligi Orgiti Ulkeleri (OECD) verileri
hiyerarsik kimeleme analizi yontemi
yardimiyla incelenmis ve 4 farkli kimenin
olustugu goriimuastir. Cahsma digerlerinden
kullanilan  saglk degiskenlerinin  kimeler
arasinda farklihk olusturup olusturmadiginin
Kruskal Wallis /Mann Whitney U testleriyle
incelenmesi ydnunden ayrismaktadir. Toplam
on iki saglik gdstergesinden onunun kimeler
arasinda anlamli farklihk gosterdigi ve bu
nedenle ilgili degiskenlerin OECD (lkelerinin
kimelenmesinde belirleyici 6zellik tasidigdi
belirtiimektedir [12].

Saglik alaninda kiimeleme analiziyle yapilan
ve Ulkelerin, illerin saglik gelismisliklerinin
ortaya konmasi amaclanan bu c¢alismalarda,
her ne kadar ¢calismamiza drnek olustursa da,
kullanilan degiskenler ve varilmak istenen amag
tamamen farklidir.

Norvecg'te vyapilan bir baska c¢alismada;
4 farkl saglik bdlgesinde 61 hastaneden
taburcu olmus 23.420 hastaya, posta yoluyla
anket gonderilmistir. Psikiyatri ve Pediatri
departmanlarinin  kapsam digi  birakildigi
calismada kimeleme analizi yapilmistir. Geri
dénls yapan 10.514 hasta cevabindan elde
edilen veriler, “mikemmel hizmetler” den
“verilen hizmetlerde agik bir sekilde iyilestirmeye
ihtiyac var” a kadar 5 ayri kiimeye ayristirilarak
gruplanmistir. Ayrica bir kime olusturmayacak
kadar heterojen olan ve hizmetlerin tim sonug ve
6gelerinde ¢ok zayif oldugunu belirten aykiri bir
grup da belirlenmigtir. Elde edilen kimeler yas,
egitim, kendi kendine algilanan saglik, cinsiyet
ve ankete agik yorum yazma derecesi ile dnemli
derecede iligkili bulunmustur [20]. Bu g¢alisma
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ise genel hasta memnuniyeti, tedaviden alinan
yarar ve malpraktis algisi Uzerine dizenlenmis
olup calismamizdaki variimak istenen amaglarla
benzerlik gdstermemektedir.

Bircanve Cam[21]calismasinda, Cumhuriyet
Universitesi Hastanesi'ne 2011 yilinda bagvuran
toplam 78.239 hastanin kayitlarini kimeleme
analizi yontemleriyle incelemistir. K-Means ve
yogunluk tabanli kimeleme algoritmalarina
gore 11 farkli degiskene (yas, tedavi Ucreti,
il disinda yasam vb.) gdre yapilan analizde,
K-Means kimeleme sonuglarina goére hasta
profilleri 3 farkh kiimeye ayrilirken, daha uygun
sonuglar bulundugu ifade edilen yogunluga
dayali kimeleme yéntemine goére 2 farkl kiime
olusmustur. Bu calismada da hasta basvuru
davraniglarinin belirlenmesi amaclanmis olup
degdiskenler arastirmamiz ile uyusmamaktadir.

Bu calismayla benzer hasta profiline hizmet
veren bolumlerin gruplanmasi amaclanmigtir.
Literatir incelendiginde kumeleme analizi
yontemi kullanarak, poliklinik hizmeti veren
boélumlerin fiziksel olarak yerleskede ne
sekilde yer almasi ve hasta profillerine uygun
olarak personel/ekipman desteginin  nasil
Ozellestiriimesi gibi problemlere ¢6zim arayan;
bu amagcla demografik 6zellikler, tanisal gruplar
ve tetkik istem sikliklari degiskenlerini analiz
eden bir calismaya rastlanmamistir.

Calismada literatiirde 6rnegine rastlanmayan
Universite hastanelerinde boélim poliklinikleri
yerlesimlerinin  saglik degdiskenlerine gore
kiimeleme analizi ile incelenmesi basariyla
gerceklestirilmigti.  Veri  madenciligi  saglik
alaninda farkli alanlarda kullaniimis olsa da,
calismayla 6zellikle hasta dolagimi ve boltimlerin
birlikte calisabilirligi agisindan literatire katkida
bulunulmustur.

Calismanin  6nemli  kisithklarindan  biri
analizin  UGglncl basamak bir dniversite
hastanesinde yapilmasidir. Ugiincli basamak
hastaneler, ileri tetkik ve 6zel tedavi gerektiren
hastalarin bakildigi, bunun igin ihtiyag duyulan
yuksek teknoloji, altyapr ve uzman kadroya
sahip arastirma hastaneleridir. Bu yuzden
ikinci ve Uglincl basamak hastane boélimlerinin
hasta profilleri birbirinden farkli olabilmektedir.
Dolayisiyla elde edilen sonuglar 6ncelikle
Uclncl basamak hastaneler igin gegerlidir.
Ayrica bolgesel olarak degisen hasta profilleri,
bunlara bagli olarak bolumlerin ekstra ihtiyag

duyabilecegi genis Uniteler ve tibbi cihazlar da
sonugclarda degisiklige yol acgabilir. Deginilmesi
gereken bir diger dnemli kisit, tek bir hastanenin
verilerinin  kullaniimasidir. Bolgedeki birden
fazla benzer hastanenin verilerine ulasiimasi
durumunda ortak hasta profilleri ¢ikarilabilir.

Kimeleme analizi ydntemiyle birgcok hastane
yerlesim plani hastalar agisindan daha kolay
faydalanilabilir hale getirilebilir.

Cikar iligkisi: Yazarlar cikar iliskisi olmadigini
beyan eder.
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Akut koroner sendrom hastalarinda serum kalsiyum diizeyinin hastane igi
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Amag: Serum kalsiyum diizeyinin kardiyovaskdler risk faktorleri ve koroner arter hastahgi (KAH) ile iliskisi iyi
bilinmektedir. Ancak kalsiyumun, KAH olan hastalarda sag kalim Gzerine etkisi yeterince degerlendirilmemistir.
Biz bu galismada, kalsiyumun akut koroner Sendrom (AKS) sonrasi hastane igi ve bir yillik takipte mortalite
Uzerindeki rollinl arastirmayr amagladik.

Gereg ve yontem: Bu prospektif gdzlemsel galismaya AKS nedeniyle koroner anjiyografisi yapilan 90 hasta dahil
edildi. Hastalar albimin baz alinarak hesaplanan dizeltiimis serum kalsiyum diizeylerine gore siniflandirildi.
Calismada, hastane igi 6lim ve kardiyak nedenli komplikasyonlar birincil sonlanim, bir yil igerisinde tiim
nedenlere bagli dlimler ikincil sonlanim olarak tanimlandi. Serum kalsiyum dulzeyi ile mortalite arasindaki iligki
lojistik regresyon analiziyle degerlendirildi.

Bulgular: Baslangig analizlerinde serum kalsiyum diizeyleri, hastane i¢i ddnemde ve takip doneminde mortalite
ile iligkili degildi. Ancak lojistik regresyon analizinde AKS hastalarinda basvuru kalsiyum diizeyleri ile hastane
ici mortalite arasinda anlamli bir iligki saptanamazken, diigiik kalsiyum diizeyi bir ay iginde gergeklesen tiim
nedenlere bagh olimler i¢cin 6énemli bir risk faktoriydi (p=0,038, OR=7,387, %95 CI=1,121-48,664). Serum
kardiyak troponin ve Urik asit diizeyleri ise, hastane i¢i mortalite ile anlamli iliski gésterdi (sirasiyla p=0,018,
OR=1,206, %95 CI=1,033-1,408; p=0,014, OR=1,377, %95 CI=1,067-1,776).

Sonug: Serum kalsiyum diizey dusikligu, AKS sonrasi hastane i¢i mortaliteyle iliskili degildir; ancak ilk bir ay
icinde gergeklesen tiim nedenlere bagdli mortalite oranini artirabilir.

Anahtar kelimeler: Akut koroner sendrom, kalsiyum, aterosklerozis.

Soénmez G, Dursunoglu D, Adali MK. Akut koroner sendrom hastalarinda serum kalsiyum diizeyinin hastane igi
ve uzun donem mortalite ile iliskisi. Pam Tip Derg 2022;15:267-275.

Abstract

Objective: The relationship between serum calcium levels with cardiovascular risk factors and coronary artery
disease (CAD) is well known. However, the effect of calcium on survival in patients with CAD has not been
adequately evaluated. In this study, we aimed to investigate the role of calcium on mortality in the hospital and
one-year follow-up after acute coronary syndrome (ACS).

Materials and methods: 90 patients who underwent coronary angiography for ACS were included in this
prospective observational study. Patients were classified according to their corrected serum calcium levels
calculated based on albumin. In-hospital mortality and cardiac complications were defined as the primary
outcome, and all-cause mortality within one year was defined as the secondary outcome in the study. The
relationship between serum calcium level and mortality was evaluated by logistic regression analysis.

Results: In the initial analysis, serum calcium levels were not associated with in-hospital mortality and follow-
up period. However, in logistic regression analysis, no significant relationship was found between admission
calcium levels and in-hospital mortality in ACS patients, while low calcium levels were an important risk factor for
all-cause mortality within one month (p=0.038, OR=7.387, 95% CI=1.121-48.664). Serum cardiac troponin and
uric acid levels showed a significant association with in-hospital mortality (p=0.018, OR=1.206, 95% CI=1.033-
1.408, p=0.014, OR=1.377, 95% CI=1.067-1.776, respectively).

Conclusion: Low serum calcium levels are not associated with in-hospital mortality after ACS. However, it may
increase all-cause mortality rate in the first month.

Key words: Acute coronary syndrome, calcium, atherosclerosis.
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Sénmez ve ark.

Giris

Akut koroner sendrom (AKS) stabil olmayan
anjina pektoris (USAP), ST-ylkselmesiz
miyokard enfarktiisii  (STYzMi) ve ST-
yilkselmeli miyokard enfarktiisiiyle (STYMI)
temsil edilen kompleks bir sendromdur ve
koroner arterdeki aterosklerozun ilerlemesine
bagli olarak c¢esitli klinik prezentasyonlara
yol acabilir [1]. AKS, perkitan koroner girisim
(PKG) ve konvansiyonel tedavideki ilerlemelere
ragmen hala kotu prognoz ile iligkilidir. Bu
nedenle erken risk siniflandiriimasi ve dogru
tedavi stratejilerinin belirlenebilmesi oldukca
Onemlidir [2].

iskelet disi kalsiyum miyokard kasilmasi,
trombosit adhezyonu, koagulasyon,
kardiyomiyosit apoptozu ve kalbin
elektrofizyolojisi gibi kalbi ilgilendiren birgok
biyofizyolojik strecte kritik bir 6neme sahiptir
[3, 4]. Serum kalsiyum diizeyinin hipertansiyon,
dislipidemi, diyabet, sigara ve obezite gibi
kardiyovaskuler risk faktorleriyle iligkili oldugu
bilinmektedir [5]. Ayrica serum kalsiyum
duzeyinin koroner arter hastalgi (KAH) varligi,
kardiyovaskiler, ve kardiyovaskiler olmayan
tum nedenli dlumler i¢cin bagimsiz bir prediktor
olabilecegi cesitli calismalarda bildirilmigtir [4,
6, 7]. Calisma raporlarina gére serum kalsiyum
dizeyinin 8lgimu ve seri takipleri KAH varligini
ve prognozu gosteren bir belirteg olabilir [6, 7].
Ancak bu konudaki ¢calismalar, cogu kez gercek
yasam verilerini icermeyip, genellikle secilmis
hasta gruplarinda yapilimistir. Bu nedenle biz bu
calismada AKS hastalarindaki basvuru aninda
Olgllen serum kalsiyum dizeyi ile hastane igi
ve bir yillik mortalite arasindaki iligkiyi gercek
yasam verileri ile degerlendirmeyi amacladik.

Gereg ve yontem

Bu prospektif gozlemsel c¢alisma, Ocak
2017- Aralik 2017 tarihleri arasinda AKS
nedeniyle Pamukkale Universitesi Tip Fakiiltesi
hastanesine bagvuran ve koroner anjiyografisi
yapilan 90 hastayla gercgeklestirildi. Malignite,
akut veya kronik enfeksiyon, otoimmun
hastaliklar, ciddi hematolojik bozukluklar,
aktif kanama, akut perikardit, akut miyokardit,
vazospastik anjina, koroner anomaliler, ciddi
karaciger hastaligi ve gebelik c¢alismanin
dislama kriterleri olarak tanimlandi.

Bu calisma Helsinki Bildirgesi'ne uygun
olarak Pamukkale Universitesi Tip Fakiiltesi,
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Girisimsel Olmayan Klinik Arastirmalar Etik
Kurulu tarafindan onaylandi (2017/2—-020/8889)
ve tim kayitli hastalardan bilgilendirilmis onam
formu alindi.

Veri toplanmasi ve tanimlamalar

Calismaya dahil edilen hastalarin yas,
cinsiyet, sigara kullanimi, kardiyovaskiler
risk faktorleri, komorbidite ve ilag kullanimini
iceren demografik ve Klinik verileri kaydedildi.
Tdm katilimcilarin  detayll fizik muayeneleri
yapildi. Hastalardan basvuru aninda ve 8-12
saat aclik sonrasi serum kalsiyum, aglik
glukozu, kreatinin, lipid paneli ve tam kan
sayimi gibi standart laboratuvar parametrelerini
degerlendirmek icin periferik vendz kan
ornekleri toplandi. Biyokimyasal parametreler
Cobas 8000 otoanaliz (Roche Diagnostic Corp.,
Mannheim, Germany) cihaziyla, tam kam
sayimi Mindray BC-6800 otoanaliz (Mindray
Bio-Medical Electronics Co., Ltd., Shenzhen,
China) cihaziyla analiz edildi. Dizeltilmis serum
kalsiyum duzeyi Payne formili kullanilarak
hesaplandi (Duzetilmis Ca (dCa)=Serum Ca +
0,8 x [(4,0-albdmin)]) [8].

Transtorasik ekokardiyografi sol lateral
dekubitis pozisyonda GE VIVID 7, GE
VIVID 5, Philips Purewave S5-1 cihazlar
kullanilarak yapildi. Ekokardiyografide sol
ventrikilin morfolojik yapisi  degerlendirildi
ve sol ventrikll ejeksiyon fraksiyonu (SVEF)
modifiye bi-planar Simpson metodu kullanilarak
hesaplandi. Koroner anjiyografi, sag femoral
yoldan Judgkins teknigiyle yapildi. Anjiyografik
goruntuler galisma protokoline kér olan en az
iki deneyimli klinisyen tarafindan rastgele analiz
edildi.

AKS tanisi, Avrupa Kardiyoloji Dernegi (ESC)
kilavuzlari baz alinarak konuldu [9, 10]. En az
bir epikardiyal damarda %50 ve Uzerinde darlik
bulunmasi, anlamli KAH olarak kabul edildi.
Hipertansiyon, sistolik kan basinci 140 mmHg
veya diyastolik kan basinci 90 mmHg veya
tibbi tedavi aliyor olmak seklinde tanimlandi.
Diyabet, achk kan sekeri >126 mg/dL veya
herhangi bir zamanda kan sekeri 2200 mg/dL
olmasi veya antidiyabetik ilag kullanimi olarak
tanimlandi. Hiperlipidemi, Ulusal Kolesterol
Egitim Programi-3’Un Onerilerine goére artmig
disutk yogunluklu lipoprotein kolesterol (LDL-K)
dlzeyi veya lipid dusurtcu ilag kullanimi olarak
tanimlandi.
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Klinik sonlanim

Hastalar bir yil boyunca tim nedenlere
bagli 6lumler (kardiyak, nonkardiyak) acisindan
takip edildi ve poliklinik vizitlerinde hastalar
tekrarlayan klinik degerlendirmelere tabi
tutuldu. Calismanin birincil sonlanimi hastane
ici tim nedenlere bagli dlimler ve hastane igi
kardiyak komplikasyonlar, ikincil sonlanimi ise
AKS sonrasi ilk bir yil icinde tim nedenlere
bagh olimler olarak kabul edildi.

istatiksel analiz

Kategorik degiskenler frekans ve ylzde ile
surekli degiskenler ortalama + SSile ifade edildi.
Degigkenlerin normal dagilimini belirlemede
Kolmogorov-Smirnov testi kullanildi. Bagimsiz
grup karsilastirmalarinda Independent samples
t testi ve Mann-Whitney U testi kullanildi.
Kategorik degiskenlerin karsilastirmasi x? testi
kullanilarak gergeklestirildi. AKS hastalarinda

mortaliteyi etkileyen risk faktorlerinin
belilenmesinde lojistik regresyon analizi
kullanildi. Hastalarin ilk yatistaki mortalite

durumu ile ilk gelis dCa arasinda tek faktorli
regresyon analizi, hastalarin mortalite durumu
ile taburculuk dCa arasinda tek faktorll
regresyon analizi, hastalarin ilk yatistaki
mortalite durumu ile ilk gelis troponin arasinda
tek faktorli regresyon analizi, hastalarin ilk
yatistaki hastane ici mortalite durumui ile ilk gelis
urik asit degeri arasinda tek faktorli regresyon
analizi yapildi ve p<0,05 istatistiksel olarak
anlamli kabul edildi.

Bulgular

Calisma populasyonunun klinik 6zellikleri
Tablo 1'de gosterilmistir. Basvuruda alinan
serum Orneklerindeki kalsiyum dizeylerine gore
hastalar dort gruba ayriimigtir. Yas, cinsiyet ve
aktif sigara kullanimi gruplar arasinda benzerdi.
Hipertansiyon disinda diyabet, kronik boébrek
yetersizligi ve kronik pulmoner hastalik gibi ek
hastalik insidanslarinda anlaml farklilik yoktu.
PKG ya da koroner arter baypas greftleme
(KABG) yontemleriile yapilan revaskularizasyon
oranlari benzerdi. (p>0,05) Achk glukozu,
kreatinin, total kolesterol, trigliserid, LDL-K,
yuksek  yogunluklu lipoprotein  kolesterol
(HDL-K), troponin, Urik asit ve tam kan sayimini
iceren standart laboratuvar parametreleri
gruplar arasinda anlamli farkhlik gostermedi
(p>0,05).

Basvuru sirasinda alinan serum ornegindeki
kalsiyum dlzeyine gore hastalar hipokalsemik,
normokalsemik ve hiperkalsemik olarak Ug¢
grupta katerogize edildi. Fakat hiperkalsemik
grupta hi¢ hasta yoktu. Gruplarin hastane igi
klinik sonlanimlari Tablo 2’de gdsterilmektedir.
Hipokalsemik hastalarin %59'u STYMI, %32’si
STYzMi ve %9u USAP; normokalsemik
hastalarin ise %46’si STYMI, %37’si STYzMI,
%18’si USAP tablosuyla basvurdu ve gruplar
arasi klinik bulgular anlamli farklilik géstermedi
(p=0,468). Gruplar arasinda hastane igi ve
ilk 6 ayhk sagkalimi gosteren GRACE skoru,
¢cok damar hastalidi ve ana korumasiz sol
ana koroner arter hastaligi ile tanimlanan
KAH ciddiyeti, hastane kalis slresi, SVEF
ve hastane i¢i kardiyak komplikasyon orani
benzerdi. Hipokalsemik ve normokalsemik
hastalarin hastane i¢i mortalite oranlari sirasiyla
%23 ve %14 idi ve anlaml istatiksel fark yoktu
(p=0,332). Bir yillik takipte gruplarin 1., 6. ve 12.
ay hastaneye tekrar yatis ve revaskularizasyon
oranlari da anlamh farklihk gdstermedi.
Hipokalsemik hastalarda ilk bir ay icinde
tim nedenlere bagh o6limler %12 oraninda,
normoklasemik hastalarda %20 oraninda
goraldi (p=0,746). Tum gruplarda 6. ve 12.
ay takiplerinde kardiyak ya da nonkardiyak
nedenlere bagh o6lum gergceklesmemekle
birlikte, gruplarin rehospitalizasyon  ve
revaskilarizasyon oranlari benzerdi (Tablo
3). Lojistik regresyon analizinde basvuru
esnasindaki kalsiyum diUzeyinin hastane ici
mortaliteyi etkilemedigi; ancak ilk 30 gun igi
tim nedenlere bagh olimlerde anlamli bir risk
faktori oldugu saptandi (p=0,038 OR=7,387,
%95 CI=1,121-48,664) (Tablo 4). Ayrica bagvuru
esnasindaki troponin ve Urik asit duzeyleri, 1
aylik mortalite Uzerine etkili olmasa da (Tablo 4)
bu iki parametre hastane igi mortalite icin anlamli
risk faktorleriydi (sirasiyla p=0,018, OR=1,206,
%95 CI=1,033-1,40; p=0,014, OR=1,377, %95
CI=1,067-1,776).

Tartisma

Akut koroner sendrom hastalarinda serum
kalsiyum duzeyinin hastane i¢i mortalite ve
kardiyak komplikasyonlar ile ilk bir yil icindeki
mortalite Uzerindeki roluini degerlendirmeyi
amagladigimizbugalismamizda; hipokalseminin
hem hastane i¢ci ve hem de bir yillik takipte
mortaliteyi etkilemedidi, ilk bir ay igindeki tim
nedenlere bagll mortaliteyi artirdid1 gosterildi.
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Tablo 2. Calisma populasyonunun hastane yatisi sirasindaki klinik verileri

Hipokalsemik hastalar

Normokalsemik hastalar

Degiskenler (n=22) (n=68) p
<8,50 (mg/dl) 8,51-10,5 (mg/dl)

STYMI, n (%) 13 (59) 31 (46)

STYzMI, n (%) 7 (32) 25 (37) 0,468
USAP, n (%) 2(9) 12 (18)

GRACE score 132,54+32,53 133,32+30,30 0,982
Sol ana koroner hastaligi, n (%) 1(5) 9 (13) 0,187
Gok damar hastaligi, n (%) 12 41 0,052
Hastane yatis siiresi (day) 6 (4-8) 5 (4-7) 0,527
SVEF<35, n (%) 8 (36) 22 (32)

35<SVEF<50, n (%) 7 (32) 22 (32) 0,954
SVEF> 50, n (%) 7 (32) 22 (35)

Kardiyojenik sok, n (%) 1(5) 2(3) 0,689
Ciddi aritmi, n (%) 6 (27) 11 (16) 0,346
Tekrarlayan iskemi, n (%) - - -
Hastane i¢i 6liim, n (%) 5 (23) 9 (14) 0,332

STYMI, ST-yiikselmeli miyokard enfarktiisii; STYzMI, ST-yiikselmesiz miyokard enfarktiisii; USAP, stabil olmayan anjina pektoris

SVEF, sol ventrikil ejeksiyon fraksiyonu

Tablo 3. Takip sirasinda ¢alisma populasyonunun klinik sonlanimlari

Hipokalsemik hastalar

Normokalsemik hastalar

Degiskenler (n=17) (n=59) p
<8,50 (mg/dl) 8,51-10,5 (mg/dl)

1.ay sonlanim noktasi

Tekrarlayan yatis, n (%) 3(18) 5 (8) 0,468

Revaskdilarizasyon, n (%) - 1(2) 0,367

Olim, n (%) 2(12) 12 (20) 0,746

6. ay sonlanim noktasi

Tekrarlayan yatis, n (%) 1(7) 7 (15) 0,492

Revaskularizasyon, n (%) 1(7) 3(6) 0,973

Olim, n (%) - -

12.ay sonlanim noktasi

Tekrarlayan yatis, n (%) 1(7) 8 (17) 0,385

Revaskdularizasyon, n (%) - 3(6) 0,128

Olim, n (%)
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Tablo 4. Lojistik regresyon analizinde laboratuvar parametreleri ile mortalite arasindaki iligki

Degiskenler Beta SEB Wald’s x2 p OR 95% ClI
Hastane igi 6lim

Baslangig kalsiyum diizeyi 0,521 0415 1,577 0,209 1,684  0,747-3,798
Baslangi¢ kardiyak troponin diizeyi 0,187 0,079 5,621 0,018* 1,206  1,033-1,408
Baslangig lirik asit dilizeyi 0,320 0,130 6,048 0,014* 1,377  1,067-1,776
Birinci ay 6liim

Baslangi¢ kalsiyum diizeyi 2,00 0,962 4,322 0,038* 7,387  1,121-48,664
Baslangi¢ kardiyak troponin diizeyi 0,213 0,137 2,425 0,119 1,237  0,946-1,618
Baslangig iirik asit diizeyi 0,461 0,266 3,012 0,083 1,586 0,942-2,668

Serum kalsiyum dulzeyi ile KAH prognozu
arasindaki iligki, cesitli c¢alismalara konu
olmustur [6, 7]. Kalsiyumun serum dizeylerinin
azalmasinin, ‘stabil’ KAH olan hastalarda bir yillik
takipte mortaliteyi belirgin olarak etkilemedigi
gOsterilmistir [11]. Serum kalsiyum dizeyinin
azalmasinin, 6zellikle kritik hastalarda olmak
Uzere mortaliteyi artirdigi bazi calismalarda
gosterilmistir [12, 13]. Altta yatan mekanizmalar
yeterince aydinlatilamasa da cesitli
hipotezlerle kalsiyumun AKS Gzerindeki roll
aciklanmaya calisiimaktadir. Bunlardan bazilari
hipokalseminin kardiyovaskuler risk faktorleriyle
iligkili olabilecegi, kardiyomiyositlerde
plato fazini uzatip aritmilere neden olmasi,
miyokard kontraktilitesini bozmasi, hicre
ici kalsiyum artisina bagh toksisite artisi ile
miyositlerde apopotoza yol ag¢masi, damar
kalsifikasyonuna neden olmasi, endotelyal ve
platelet aktivasyonunu bozarak trombogenezi
tetiklemesi, lipid birikimine ve enflamasyona
yol agmasidir [14]. Lu ve ark. [15], 1431 STYMi
hastasini iceren calismasinda serum kalsiyum
dizeyi disikluginin hastane i¢ci mortalite
icin bagimsiz bir 6n goérdurtct oldugunu
gostermiglerdir. Ancak bizim ¢alismamizda,
serum Kkalsiyum dizeyi distuk ve normal olan
hastalar arasinda hasta i¢i mortalite oranlari
arasinda hem bagslangi¢ hem de ileri analizlerde
anlamli bir fark saptanmadi. Nitekim Lu ve
ark. [15] calismalarina daha yash katilimcilari
dahil ettiler ve calisma populasyonlarindaki
hastalarin kardiyovaskiler risk profilleri daha
koétlydi ve ek hastalik insidanslari bizim
calismamiza gdére daha ylksekti. Ayrica
calismalarinda yuksek TIMI risk skoruna sahip
ve Killip Il sinifina tabi hasta orani ylUksekti ve
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erken revaskilarizasyon oranlari da dusukta.
Bizim galismamizda ise prognozu gosteren TIMI
risk skoru yerine GRACE risk skoru kullanildi.
Calismamizda gruplarin GRACE risk skorlari
arasinda anlamh farkhlik yoktu ve gruplarin yas
ortalamalari ve klinik 6zellikleri, Lu ve ark.’nin
[15] calismasinin aksine, benzerdi. Baska bir
calismada ise, kalsiyumun hem disik hem
de ylUksek duzeylerinin hastane i¢i mortaliteyi
artirdiyi ve kalsiyum ile mortalite arasindaki
iliskinin U seklinde oldugu gdsterilmistir. Bu
calismaya goére serum kalsiyum dizeyi <8,90
mg/dl ve >9,86 mg/dl olmasi, mortalite artisi
ile iligkilidir [14]. Bizim ¢calismamizda ise serum
kalsiyumun normal dizeyleri, 8,50-10,50 mg/
dl arasinda kabul edilmigtir. Bu ¢calismaya gore
normokalsemi grubunda 8,50-8,90 mg/dl ve
9,86-10,50 mg/dl kalsiyum dizeylerine sahip
hastalarimizin mortalite orani artmaktadir ve
bu ¢alismanin sonuglari gruplarimizdaki benzer
hastane i¢i mortalite oranini agiklayabilir.

Kalsiyum takviyesinin yararlari hakkindaki
calismalar celigkili olsa da yeni yapilan bir
calismada, 6zellikle yogun bakim hastalarinda
kalsiyum takviyesinin kisa donem prognozu ve
sagkalimi olumlu yoénde etkiledigi gosterilmigstir
[16, 17]. Calismamizda serum kalsiyum duzeyi
dislk hastalara kalsiyum takviyesi yapilmis
olmasi, hipokalsemik hastalarin normokalsemik
hastalara benzer mortalite oranina sahip
olmalariniagiklayabilir. AKS hastalarininhastane
ici komplikasyonlarinin kalsiyum duzeyi iligkisini
degerlendiren baska bir c¢alismada, serum
kalsiyum duzeyi <8,3 mg/dl olan hastalarda
kalp yetersizligi, atriyoventrikller blok, kontrast
nefropatisi gibi komplikasyonlar anlamli olarak
daha yuksek bulunmustur [18]. Ancak bizim
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calismamizda serum kalsiyum dusuklugu ile
hastane ici komplikasyon arasinda herhangi bir
iliski saptanmadi. 192 STYMi hastasinin dahil
edildigi diger bir calismada ise, serum kalsiyum
dizeyi dusuk ve normal hastalarda hastane
ici benzer kardiyak komplikasyonlar gértilmesi
calismamizi destekler niteliktedir [19].

Calismamizda hastalarin takibi sirasinda
baslangic analizlerinde ilk 30 gin igindeki
mortalite oranlari serum kalsiyum dizeyiyle
iliskisiz goérunse de lojistik regresyon analizinde,
basvuru esnasindaki serum kalsiyum
dusukligunun AKS sonrasi ilk 30 gun ic¢i tim
nedenlere bagli mortaliteyi artiran bir faktor
oldugu gosterilmistir. 2594 AKS hastasinin
alindigi bir calismada, kalsiyum diizeyi orta
vadede tim nedenli 6limlerde bir J egrisi
gOstermistir ve bu egriye gore serum kalsiyum
disukliga, calismamiza benzer sekilde, artan
mortalite ile iliskilendirilmistir [20]. Calismamizda
6. ve 12 ay iginde hi¢ 6lum gerceklesmedigi
icin, orta ve uzun dénem sonlanim hakkinda
herhangi bir fikir veriimemis olmasi dogaldir.
Prospektif dizayn nedeniyle hastalarimizin siki
takip edilmis olmasi, optimal ila¢g kullaniminin
saglanmasi, tekrarlayan revaskilarizasyon
islemlerinin zamaninda yapilmasi ve kalsiyum
takviyesi, hastalarimizin uzun dénem (bir yillik)
iyi prognozunu aciklayabilir.

Calismamizda dikkat ¢ceken diger bulgular
ise basvuru esnasindaki artmis kardiyak
troponin ve Urik asit dizeylerinin hastane ici
mortalite riskini anlamlh bir sekilde artirmasiydi.
Bir calismada AKS hastalarinda artmis (>6 mg/
dl) drik asit dizeyleri, hastane igi mortaliteyi
gOstermede bagimsiz bir risk faktori olarak
saptanmigs olup c¢alisma sonuglarimizla
ortusmektedir [21]. Bagka bir calismada da uzun
donem sagkalim ile serum urik asit duzeyleri
arasinda anlamh bir korelasyon goésterilmistir
[22]. Urik asit diizeyleri ile artmis hastane
ici mortalite arasindaki iliski, ylUksek urik asit
seviyelerin, hipertansiyon [23, 24], diyabet
[25], kronik bobrek yetersizligi [23, 26] ve
hiperlipidemi gibi kardiyovaskuler risk faktorleri
ile iliskisi olmasindan kaynaklaniyor olabilir.
Calismamiz, AKS hastalarimizda birinci aydan
sonra 6lum olmamasi nedeniyle, Urik asidin
uzun dénem sagkalim Gzerine etkisi hakkinda
bir fikir verememektedir. Serum kardiyak
troponin  diizeylerinin STYMi hastalarinda,
mortalite Uzerine etkisini degerlendiren bir

calismada, galismamiza benzer sekilde, artmis
kardiyak troponin duzeyleri hastane i¢i mortalite
ile iliskilendirilmistir [27]. Baska bir calismada da
yuksek troponin diizeyleri hem kisa hem de uzun
dénemde artmis mortalite ile iligkili bulunmustur
[28]. Mevcut calismamizda ise, troponin diizeyi
ile kisa donem mortalite arasinda anlaml bir
iliski saptanmadi. Bu durum, calismamiza
daha az sayida hasta alinmasi, birinci aydan
sonra Olum goérilmemesi gibi nedenlerden
kaynaklaniyor olabilir.

Calismamizin kiguk orneklemden
olusmasi ve hiperkalsemik hastalarin
bulunmamasi 6nemli bir kisitlamadir. Ayrica
sadece basvuru esnasindaki serum kalsiyum
dizeylerinin degerlendirilmis olmasi, dinamik
kalsiyum degisiklerinin analiz edilmemesi,
diger bir g¢alisma sinirlamasidir. Nutrisyonel
durumun  de@erlendiriilememis olmasi ve
kalsiyum  dizeylerini  etkileyebilecek D
vitamini duzeylerinin istenmemesi sonuglar
degistirebilecek 6nemli bir kisitlamadir.

Sonug olarak, AKS hastalarinda dusuk
kalsiyum duzeyleri, hastane ici mortalite ve
hasta ici komplikasyonlarla iligkili olmamakla
birlikte, AKS sonrasi ilk bir ay icinde gelisen
tim nedenlere bagh dlumlerde dnemli bir etken
olabilir. Serum kardiyak troponin ve uUrik asit
duzeyleri ise, hastane ici mortalite ile iligkilidir.
Kalsiyumun kardiyovaskiler hastaliklardaki
rolinin ve altta yatan mekanizmalarin daha
iyi belirlenebilmesi igin, ¢ok merkezli, genis
popllasyonlu, randomize, kontrollli ve prospektif
calismalara ihtiyag vardir.

Cikar iligkisi: Yazarlar herhangi bir c¢ikar
catismasi olmadigini beyan etmektedir.
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Abstract

Introduction: One of the most important problems developing in patients who have undergone thyroidectomy
is hypocalcemia. For this reason, the calcium (Ca) level is screened in patients, but it is not routinely screened
for low levels of 25-hydroxy vitamin D3 (25-OH D3), which is found to be associated with many diseases in the
postoperative mid-period, in normocalcemic patients who have undergone thyroidectomy.

Material and method: The study included 60 normocalcemic patients (Group 1) who underwent thyroidectomy
due to nodular goiter and 170 patients (Group 2) who applied with the suspicion of thyroid disease and who
were evaluated as normal and who did not receive Ca and 25-OH D3 supplements (Group 2). Biochemical
hypocalcemia was defined as a corrected Ca level of less than 8.0 mg/dL. 25-OH D3 levels of all patients at the
postoperative 12" month were recorded by scanning their Ca levels and routine laboratory tests.

Results: Measurements were made in 12" month postoperatively. The 25-OH D3 levels of the patients in Group
1 were lower than the 25-OH D3 lev els of the patients in Group 2 (p<0.001). The thyroxine (T4) hormone levels
of the patients in Group 1 were higher than the T4 values of the patients in Group 2 (p=0.002). There was no
statistically significant difference between the Ca levels of the patients in Group 1 and Group 2. (p>0.05). There
was no difference between other measurement parameters.

Conclusion: We think that in patients who underwent thyroidectomy due to nodular goiter, their 25-OH D3
levels should be screened in the postoperative period and replaced if necessary.

Key words: Thyroidectomy, 25-OH D3, calcium, nodular goiter.

Bolat H, Kacmaz M. Long-term 25-hydroxy vitamin D3 level of patients supplied with total thyroidectomy due to
nodular goiter. Pam Med J 2022;15:277-284.

Oz

Girig: Troidektomi yapilmis olan hastalarda gelisen en 6nemli problemlerden birisi hipokalsemidir. Bu
nedenle hastalarda kalsiyum dizeyi taranmakta, ancak troidektomi yapilmis olan normokalsemik hastalarda,
postoperatif orta dénemde birgok hastalikla iligkili oldugu tespit edilen, 25-hydroxy vitamin D3 (25-OH D3)
vitamin duguklagunin bulunup bulunmadigi rutin olarak taranmamaktadir.

Gereg ve yontem: Calismaya noduler guatr nedeniyle troidektomi uygulanmis normokalsemik 60 hasta ile (Grup
1) troid hastaligi stiphesi ile bagvurmus olup troid ultrasonografisi uygulanmis ve normal olarak degerlendirilmis
olan kalsiyum ve 25-OH D3 vitamin destegi almayan 170 hasta (Grup 2) dahil edildi. Biyokimyasal hipokalsemi,
8.0 mg/dL'den az duzeltilmis kalsiyum seviyesi olarak tanimlandi. Tim hastalarin postoperatif 12. aydaki D
vitamini diizeyleri Ca diizeyleri ve rutin laboratuvar tetkikleri taranarak kayit altina alind.

Bulgular: Olciimler postoperarif 12. ayda yapildi. Grup 1’de yer alan hastalarin 25-OH D3 diizeyleri Grup
2'de yer alan hastalarin 25-OH D3 dizeylerinden disuktu (p<0,001). Grup 1'de yer alan hastalarin tiroksin
(T4) hormon diizeyleri Grup 2'de yer alan hastalarin T4 degerlerinden ylksekti (p=0,002). Grup 1’de yer alan
hastalarin kalsiyum Ca dulzeyleri ile Grup 2’de yer alan hastalarin Ca diizeyleri arasinda istatistiksel olarak
anlamli fark yoktu (p>0,05). Diger 6lgim parameteleri arasinda fark yoktu.

Sonug: Nodiiler guatr nedeniyle tiroidektomi yapilan hastalarda postoperatif ddonemde 25-OH D3 diizeylerinin
taranarak gerektiginde, replase edilmesi gerektigini digtnlyoruz.

Anahtar kelimeler: Tiroidektomi, 25-OH D3, kalsiyum, noddler guatr.
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Introduction

Thyroid nodules (TN) are relatively common
diseases in the population and are generally
benign. The frequency of TN varies according
to the region of the nodule, the sensitivity of the
imaging methods for the diagnosis of the nodule
and the sensitivity of the scanning methods [1].
Thyroid diseases, which have an important place
among endocrine system diseases, are four
times higher in women than in men, regardless
of iodine deficiency. Although the incidence
of nodules decreases with age, nodules are
detected in approximately half of the population
around the age of 60 [2].

Thyroidectomy is a surgical method that is
applied in many diseases of the thyroid gland,
especially in nodular diseases of the thyroid,
and is based on the removal of the thyroid gland.
Thyroidectomy was first performed by Theodor
Kocher in 1870 [3]. Many methods have been
used in the surgical treatment of thyroid.
However, total thyroidectomy has become the
most preferred method in surgical treatments
for both thyroid nodules and endocrine reasons
in recent years [4].

25-Hydroxy vitamin D3 (25-OH D3) is a
fat-soluble vitamin that is primarily involved
in calcium (Ca), phosphate (P) metabolism
and bone mineralization, and is a precursor of
steroid hormones. It controls all Ca hemostasis
in the endocrine system, Ca absorption in the
intestine and also regulates urinary Ca excretion
and bone metabolism [5].

25-OH D3 is a fat-soluble vitamin that
increases the body’s absorption of Ca,
magnesium (Mg), and P and is used for normal
bone developmentand maintenance. Tomaintain
a healthy 25-OH D3 level, the circulating level of
25-OH D3 must be greater than 30 ng/mL. Many
studies now show an association between 25-
OH D3 deficiency and cancer, cardiovascular
disease, diabetes, autoimmune diseases, and
depression. Therefore, the assessment and
management of 25-OH D3 deficiency plays an
important role in improving care for patients with
this condition [6].

Recent evidence has shown an association
between low 25-OH D3 status and autoimmune
thyroid diseases such as Hashimoto’s thyroiditis
and Graves’ disease. It has also been reported
that 25-OH D3 signaling is impaired in thyroid
cancers. Therefore, studies on the possible
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role of 25-OH D3 in thyroid diseases, including
autoimmune thyroid diseases and thyroid
cancers, are also being conducted [7].

The aim of our study is to determine whether
there is low 25-OH D3 in the postoperative
mid-term, and to evaluate the change in
thyroid function tests and basic laboratory
values in normocalcemic patients who have
undergone thyroidectomy and who have only
had postoperative Levothyroxine sodium
replacement.

Materials and methods

Patients who applied to the General Surgery
Clinic of Nigde Omer Halisdemir University
Medical Faculty Training and Research
Hospital with the complaint of thyroid disease
and had neck ultrasonography imaging for
thyroid disease were included in the study. The
study was carried out in accordance with the
principles of the Declaration of Helsinki, after
it was approved with the decision of the ethics
committee of Nigde Omer Halisdemir University,
dated 12.08.2021 and numbered 2021/74.
There were 70 total thyroidectomy patients who
underwent total thyroidectomy for nodular goiter
in the study group, and 192 healthy individuals in
the control group. 10 patients in the study group
whose records were scanned and 22 patients in
the control group were excluded from the study
due to exclusion criteria (Figure 1).

Inclusion criteria in the study group were
determined as patients between the ages of
18-80 who underwent total thyroidectomy due
to a thyroid nodule, were normocalcemic, did
not receive Ca and 25-OH D3 supplements in
the postoperative period, but were euthyroid
with thyroid hormone replacement. The control
group, on the other hand, was determined as
patients between the ages of 18-80, who applied
with the suspicion of thyroid disease, who
underwent thyroid ultrasonography and were
evaluated as normal, and did not receive Ca
and 25-OH D3 supplementation. Biochemical
hypocalcemia was defined as a corrected Ca
level of less than 8.0 mg/dL.

Exclusion criteria in both groups were those
who received Oral 25-OH D3 supplementation,
individuals under the age of 18 and over
the age of 80, those with hyperthyroidism,
hypothyroidism, hashimoto thyroiditis, patients
with parathyroid adenoma, those receiving
25-OH D3 therapy and Ca replacement
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Figure 1. Study overview

therapy, those with malnutrition, and those with
gastrointestinal system who underwent surgery
were identified.

The patients included in the study were
divided into two groups as study (group 1)
and control (group 2). Total thyroidectomy was
performed in all patients in the study group.
Patients were normocalcemic at least one
year after the operation. In the control group,
there were patients whose age, gender, body
mass index (BMI) were similar to the study
group and whose physical examination and
neck ultrasonography were normal in the
same period, but whose 25-OH D3 levels were
checked.

The information of the individuals included
in the study was collected from the computer-
based electronic archive system of our hospital.
All patients included in the study had a neck
ultrasonography report interpreted by the same
radiologist in the same year. At least one year
after the operation, blood 25-OH D3 levels and
other laboratory data of the patients with total
thyroidectomy and the control group included in
the study were recorded.

The information about gender, age, weight,
BMI, medical treatment for thyroid, and thyroid
surgery of the individuals who met the study
criteria and were included in the study were
recorded. In the thyroid ultrasonography report,

Thyroidectomy Exclusion Exclusion Control
N=70 —| N=10 N=22 - group
N=192
Randomly Randomly
Selected Selected
N=60 N=170

whether there was a mass in the thyroid, whether
the mass was benign or malignant, and its
dimensions were examined. In our study, data
on whether the pathology results of patients with
total thyroidectomy were malignant or benign
and histopathological diagnosis of malignancy
were collected and recorded. 25-OH D3 level,
free Triiodothyronine (T3), free T4, Thyroid
stimulating hormone (TSH) hormones, Ca, Mg,
P, albumin, glucose, creatinine and Glomerular
filtration rate (e-GFR) results were recorded in
laboratory examination screening.

Statistics

Statistical analyses were performed by using
IBM SPSS for Windows Version 21.0 package
program. Numerical variables were summarized
as mean * standard deviation. The normality of
numerical variables was examined using the
Kolmogorov Smirnov and Shapiro Wilks test.
Independent groups t-test was used to compare
normally distributed variables between groups.
Mann-Whitney U-test was used for the variables
in which normality was not achieved. Pearson’s
2 —test and Fisher’s exact test were used to
compare categorical data between groups.

Results

There was no significant difference between
the groups in terms of age (p=0.134). When
evaluated in terms of height, no statistically
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significant difference was found between the
groups (p=0.659) and there was no statistically
significant difference between the groups in
terms of weight (p=0.219). Group 1 consisted of
48 men and 12 women, and group 2 consisted
of 140 men and 30 women. When evaluated
in terms of gender, there was no statistically
significant difference between the groups
(p=0.685) Table 1.

When evaluated in terms of laboratory
values, the patients in Group 1 were at the 12th
postoperative day. There was a statistically
significant difference between the 25-OH D3
measurements in the month and the 25-OH D3
measurements of the patients in the control group
(p<0.001). There was a statistically significant
difference between the T4 hormone levels of
the patients in group 1 at the postoperative 12th

month and the T4 values of the patients in the
control group (p=0.002). There was no statistically
significant difference between the Ca levels
of the patients in group 1 at the postoperative
12th month and the Ca levels of the patients
in the control group (p>0.05) (Figure 2). When
evaluated in terms of other measured laboratory
values, no statistically significant difference
was found between the laboratory values of the
patients in Group 1 at the postoperative 12th
month and Group 2 (p>0.05) (Table 2).

While 25-OH D3 deficiency was present in
56.6% of the patients in Group 1, it was found in
only 2.9% of the patients in Group 2. While the
Ca value was sufficient in 90% of the patients in
Group 1, it was within normal limits in 97% of the
patients in Group 2 (Table 3).

Table 1. Age, weight, height, and sex characteristics of groups

Group 1 (n=60)

Group 2 (n=170)

n (%) MeantSD n (%) MeantSD p
Age (yrs) 52,6 £12.2 46.8+11.1 0.134°
Height (cm) 161.9+6.4 162.246.4 0.659°
Weight (kg) 71.729.7 70.5+ 9.2 0.219°
Sex 0.685°
Male 48 (75) 140 (78.6)
Female 12 (25) 30 (21.4)

Data presented as mean*SD, median (min-max), and number of patients (%)
ASA: American Society of Anesthesiologists, MAP: Mean Arterial Pressure, f: female
m: male # Student-T, ® Mann—-Whitney U, ¢ Pearson’s Chi-Square, “Fisher’s Exact
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Figure 2. D vit, Ca, Albumin, T3, T4, TSH values between groups
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Table 2. Biochemical results between groups

Group 1 (n=60)

Group 2 (n=170)

MeantSD MeantSD
Vitamin D 20.71+£10.45 30.24+8.51
Calcium 9.15+0.50 9.41+0.48
Potassium 3.67+0.62 3.55+0.61
Magnesium  2.08+0.18 2.07 +0.20
Protein 7.17+0.56 7.09+0.57
Albumin 4.35+0.36 4.26+0.38
TSH 3.67+4.6 4.58+11.9
T3 3.03+0.66 3.131£0.69
T4 1.33+0.15 1.25+0.30
Glucose 92.60+12.59 100.00+33.16
Creatinine 0.75+0.11 0.810.22
eGFR 92.21+14.61 85.60+18.26

0.000

0.348 2
0.405°
0.636°
0.7912
0.610°
0.591°
0.8152
0.002®
0.177°*
0.686 °
0.305¢

Data presented as mean+SD and number of patients (%)

a 0.591Student-T, b Mann-Whitney U, test

Table 3. Percentage of Vitamin D and calcium levels in trodectomy patients

Variable

Vitamin levels

Group 1 (n=60)

Group 2 (n=170)

Severely Deficient

Vitamin D <10 ng/mL

8 (13.3)

Deficient Vitamin D <20 ng/mL 26 (43.3)
Insufficient Vitamin D <30 ng/mL 15 (25)
Sulfficient Vitamin D >30 ng/mL 11 (18.3)
Low Calcium <8 mg/dl 6 (10)
Sufficient Calcium <9 mg/dl 30 (50)
Normal Calcium <10 mg/dI 24 (40)

0 (0)

5 (2.9)
80 (47)
85 (50)
3(1.7)
69 (40.5)
98 (57.6)

Data presented number of patients (%)

Pathology results of 60 patients in the study
group were reported as 9 malignant and 51 as
benign. Ca values were similar in benign and

malignant groups (p=0.680). However, 25-OH
D3 level was significantly lower in patients with
malignant pathology (p=0.008) (Table 4).

Table 4. D vit and Ca values according to the results of malignant and benign pathology

Benign Malign p
Vitamin D 21.62+10.17 12.69+5.78 0.008
Calcium 9.17+0.64 9.33+0.47 0.680
Data presented as mean+SD
Discussion
It has been reported that in patients

who develop biochemical and symptomatic
hypocalcemia after thyroidectomy, there is a
significant decrease in 25-OH D3 level, and
especially in patients with severe (<10 ng/mL)
25-OH D3 deficiency, there is also significant
symptomatic and biochemical hypocalcemia
[8]. In our study, we investigated whether

there was a decrease in long-term 25-OH D3
levels in patients who continued their lives as
normocalcemic after thyroidectomy.

There are reports showing that there is a
correlation between 25-OH D3 deficiency and
hypocalcemia in the postoperative period, and
hypocalcemia deepens as 25-OH D3 level
decreases. In this study, it was shown that there
was a significant difference in postoperative
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hypocalcemia rates between those with 25-
OH D3 levels >50 nmol/l (>20 ng/ml) and those
with <25 nmol/l (10 ng/ml) [9]. However, studies
measuring 25-OH D3 levels in patients who were
found to be normocalcemic in the postoperative
period after thyroidectomy surgery are very
rare. In our study, we observed a significant
decrease in 25-OH D3 levels at 12 months
after thyroidectomy. This result showed us
that 25-OH D3 deficiency, which is associated
with many diseases, can be encountered after
thyroidectomy.

Although there are different methods and
criteria for determining 25-OH D3 levels, the
criteria suggested by Holic have been widely
accepted. In this recommendation, 25-OH D3
deficiency is called as deficiency if 25-OH D3
level in the circulating blood is 20 ng/ml (50
nmol/L) and below, is called as partial deficiency
if it is between 21 and 29 ng/, and is called as
adequate if it is greater than or equal to 30 ng/
ml. [10]. These values were also taken as basis
in our study.

Both  prospective and  retrospective
epidemiological studies show that 25-OH D3
levels below 20 ng/ml are associated with a
30% to 50% increased risk of colon, prostate,
and breast cancers and higher mortality in
these cancers [11]. In our study, we think that
the mean 25-OH D3 levels measured as 30
ng/ml in the control group, versus the 20 ng/
ml value measured in patients who underwent
thyroidectomy may increase the risk of
malignancy.

It has been reported that low serum levels
of 25-OH D3 are closely associated with the
occurrence of cardiovascular diseases in
addition to high cholesterol, smoking, obesity,
high blood pressure and diabetes, [12] and
it has been shown that 25-OH D3 deficiency
is also associated with the development of
diabetes [13]. Recent studies have shown that
25-OH D3 levels are negatively associated with
diabetes type 2 mellitus, islet beta cell function,
insulin resistance, body fat and BMI levels [14].

25-OH D3 plays an important role in immune
cell biology, together with 25-OH D3 receptors,
in regulating immune function, inhibiting
inflammatory reactions and autoimmune
diseases [15]. For all these reasons, our
results suggest that even if the patients are
normocalcemic after thyroidectomy, it is
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predicted that there may be a decrease in 25-OH
D3 levels and that it may need to be replaced.

Hypocalcemia following total thyroidectomy
(TT) is a relatively common and sometimes
difficult complication to correct. Transient
hypocalcemia occurs in 50-68% of patients
after TT, whereas permanent hypocalcemia
occurs in 3% of patients after TT [16]. Transient
hypocalcemia is defined by various authors
as a decrease in Ca lasting 6 to 12 months
after surgery, and persistent hypocalcemia is
a decrease in Ca after TT lasting more than
12 months [17] In our study, we aimed to
investigate whether there is 25 OHD deficiency
independent of hypocalcemia by including
patients who did not develop temporary or
permanent hypocalcemia after thyroidectomy.

Postoperative hypocalcemia is defined as
any single corrected Ca level less than 8.0 ng/
mL in the postoperative period. The corrected
Ca is calculated as: Measured Ca+0.02x(40-
serum albumin) [18]. The values measured in
both groups with the volunteers in our study
were normocalcemic (9.15+0.50, 9.41+0.48).

In the literature, there are no reports stating
that most thyroidectomy patients may have
25-OH D3 deficiency without symptoms of
hypocalcemia and that these patients can be
treated with oral administration of only Ca and
25-OH D3 preparations, and that isolated 25-
OH D3 supplements should be given in these
patients [19]. The results of our study suggest
that even if other biochemical evaluations are
normal, postoperative 25-OH D3 deficiency can
be seen.

Griffin et al. [20] reported the incidence of
transient biochemical hypocalcemia as 24%
after thyroidectomy, and claimed that there was
no correlation between 25-OH D3 levels and the
risk of postoperative hypocalcemia. In our study,
we found that low 25-OH D3 levels may also
be present in normocalcemic patients. These
results supports the findings of Griffin et al. [20].

25-OH D3 plays an important role in Ca
metabolism by increasing the absorption of
Ca from the gastrointestinal tract. In patients
with 25-OH D3 deficiency after thyroidectomy,
secondary hyperparathyroidism is also likely to
occur to keep Ca levels normal [21]. Therefore,
it is recommended to treat all of these patients
as if they have 25-OH D3 deficiency.
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In some recent clinical studies, it has
been claimed that there is no relationship
between Ca level and 25-OH D3 level after
total thyroidectomy. Yang et al. [22] reported
that preoperative 25-OH D3-vitamin level did
not affect postoperative Ca level in patients
who underwent total thyroidectomy. In the
study conducted by Al Khatib et al. [23], it was
reported that low 25-OH D3 level affects the
early postoperative Ca level but not the long-
term Ca level in patients who underwent total
thyroidectomy. It has also been reported that
Ca supplementation with 25-OH D3 is more
effective than Ca supplementation alone in
preventing early postoperative hypocalcemia
[24]. Chiu et al. [25] reported that long-term 25-
OH D3 levels in patients with postmenopausal
total thyroidectomy were significantly lower than
in the control group, and this caused various
complications related to the musculoskeletal
system. In our study, postoperative low 25-OH
D3 levels were also present, and we observed
that 25-OH D3 level did not affect Ca level in
the long-term postoperatively. These results are
consistent with the results of previous studies.

Hypothyroidism develops in all patients
undergoing total thyroidectomy. To prevent
this complication, external thyroid hormone
replacement is required. It has been reported
that it is necessary to keep the TSH hormone
within normal range, especially after total
thyroidectomy, to prevent the growth of the
ectopic thyroid tissue left behind due to
hypothyroidism and other clinical conditions [26].
For this, long-term T3 and T4 replacement was
recommended to patients, and levothyroxine
(LT4) was mostly used for this purpose. In the
experimental studies of Jin et al. [27], it was
reported that the T4 level was higher in the study
groups compared to the healthy group due to
LT4 given to prevent hypothyroidism after total
thyroidectomy. In the study of Regalbuto et al.
[28], it was reported that there may sometimes
be subclinical hyperthyroidism due to LT4
administration after total thyroidectomy. The
high T4 levels observed in the patient group
who underwent thyroidectomy in our study also
confirm the results of these experimental and
clinical studies.

Limitations of the study: The limitation of our
study is the small number of patients and that
its being a single-center study. The study was
designed retrospectively. Therefore, it was not

possible to blindly randomize the study control
groups and keep the number of the groups
equal. Preoperative 25-OH D3 levels of the
patients could not be screened. Therefore,
patients with vitamin D deficiency independent
of surgery could not be excluded. This study’s
strengthis that while many previous studies have
mentioned the results of total thyroidectomy
with early 25-OH D3 and Ca, this one is a
case-controlled study comparing the long-term
results of vitamin 25-OH D3 in patients with
normocalcemic total thyroidectomy.

Routine monitoring of Ca levels alone is not
sufficient in the postoperative period in patients
who have undergone thyroidectomy for nodular
goiter. We think that routine monitoring of 25-
OH D3 levels in these patients, even if they
are normocalcemic in the postoperative period,
and replacing them when necessary will have
an important role in preventing hypocalcemia
and secondary hyperparathyroidism that may
develop in the following period.

Conflict of interest: No conflict of interest was
declared by the authors.
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Abstract

Purpose: Nordic walking (NW) exercise is a type of exercise performed with batons, thus enabling the upper
extremity to participate in the movement, reducing the load on the lower extremity and resulting in the involvement
of large muscle groups. Exercise is recommended to prevent the development of diabetes mellitus.

The aim of this study was to investigate the effects of NW exercise on insulin resistance, erythrocyte deformability,
adipokine levels, oxidative stress in prediabetic women aged 40-65 years.

Materials and methods: Prediabetic individuals underwent progressive NW exercise at 65% of maximal heart
rate for 3 days/week/12 weeks. Erythrocyte deformability was measured with an ektacytometer. Oxidative
stress, serum adipokines were determined by commercial kits.

Results: NW exercise induced weight loss and decrement in body fat percentage (p<0.05). Waist, hips, thighs,
chest circumferences were also reduced in response to exercise (p<0.05). NW exercise returned fasting blood
glucose, insulin, HbA1c levels of prediabetic individuals to control levels (p=0.001, p=0.013 and p=0.021,
respectively). Exercise yielded acute and prolonged increases in erythrocyte deformability of prediabetic
individuals (p<0.05). The first exercise session caused decrement of total oxidant status and oxidative stress
(p=0.015 and p=0.013, respectively). No alteration in serum adipokines was detected.

Conclusions: Our results demonstrate that NW exercise may contribute to the prevention of diabetes
development in prediabetic individuals. It may also be beneficial in preventing the development of possible
complications by regulating perfussion and acutely reducing oxidative stress.

Key words: Nordic Walking exercise, prediabetes, erythrocyte deformability, oxidative stress, adipokines.
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E, Bor Kucukatay ZM. Examination of the effectiveness of 12-week Nordic Walking exercise in prediabetic
individuals. Pam Med J 2022;15:285-301.

Oz

Amag: Nordic walking (NW) egzersizi batonlarla yapilan, dolayisiyla Ust ekstremitenin de harekete katihmini
saglayarak alt ekstremiteye binen yiki azaltan, daha fazla kas grubunu c¢alistiran populer bir egzersiz tiradir.
Diabetes mellitus gelisimini dnlemek igin egzersiz dnerilir. Bu ¢alismanin amaci 40-65 yaslarindaki prediyabetik
kadinlarda NW egzersizinin insulin direnci, eritrosit deformabilitesi, adipokin dizeyleri ve oksidatif stres
Uzerindeki etkilerini arastirmaktir.

Gereg ve yontem: Prediyabetik bireylere (n=16) maksimum kalp hizinin %65’inde, 3 gun/hafta, 12 haftalik
ilerleyici NW egzersizi uygulanmistir. Eritrosit deformabilitesi bir viskometre araciligiyla ve oksidatif stres ile
serum adipokin duzeyleri ticari kitlerle dl¢tlmustur.
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Bulgular: Uygulanan NW egzersizi hastalarin kilo vermesine, vicut yag yuzdelerinde azalmaya sebep
olmustur (p<0,05). Bel, kalga, uyluk, gogus cevreleri de egzersiz sonucunda azalmistir (p<0,05). Prediyabetik
hastalarin baslangi¢ aclik kan sekeri, serum insulin ve HbA1c diizeyleri saglikli gruptan yiksek iken (p=0,001,
p=0,013 ve p=0,021, sirasiyla), uygulanan egzersiz programi bu parametrelerin kontrol degerlerine dénmesine
yol agmistir. Egzersiz prediyabetik bireylerin eritrosit deformabilitesinde akut ve uzun sureli artiglara sebep
olmustur (p<0,05). Prediyabetik bireylerde ilk egzersiz seansi akut etkiyle total oksidan kapasite ve oksidatif
stres indeksinde azalma olusturmustur (p=0,015 ve p=0,013, sirasiyla). Serum adipokin duzeylerinde herhangi
bir degisiklik saptanmamistir.

Sonug: Sonuglarimiz NW egzersiz egitiminin prediyabetik bireylerde diyabet gelisiminin énlenmesinde faydali
olabilecegini, doku kanlanmasini dizenlemek ve akut donemde oksidatif stresi azaltmak suretiyle olasi
komplikasyonlarin gelisimine olumlu katkilari olabilecegini gostermektedir.

Anahtar kelimeler: Nordic Walking egzersizi, prediyabet, eritrosit deformabilitesi, oksidatif stres, adipokinler.

Ozdamar M, Kilig Erkek O, Timkaya S, Ozdamar HC, Ozdamar A, Pakyiirek H, Tung Ata M, Senol H, Kilig Toprak
E, Bor Kigukatay M. Prediyabetik bireylerde 12 haftalik Nordic Walking egzersizinin etkinliginin incelenmesi.

Pam Tip Derg 2022;15:285-301.

Introduction

Physical inactivity in daily life increases the
risk of chronic diseases [1]. Type 2 diabetes
mellitus (T2DM) is a non-insulin dependent
diabetes with a progressive insulin secretion
reduction, increased peripheral insulin
resistance (IR) and chronic hyperglycaemia
[2]. Since T2DM is asymptomatic in the early
period, it may not be diagnosed in early stage.
However, vascular complications may exist in
this period [3]. Prediabetes is characterized by
impaired glucose tolerance and / or impaired
fasting glucose [4, 5].

Irisin, preptin, resistin are adipokines
that play important role in carbohydrate
and fat metabolism [6]. Irisin stimulates the
transformation of the white adipose tissue, into
brown adipose tissue. Thus, the consumption of
energy in the body reduces fat mass, increases
glucose homeostasis and insulin sensitivity [7].
The effect of irisin on glucose and fat metabolism
may indicate that it is linked to prediabetes
and T2DM. Preptin is synthesized in beta cells
of the pancreas and is included in the insulin
family [8]. It is considered a strong stimulant
for insulin secretion [9]. High preptin level
was demonstrated to be positively associated
with diastolic blood pressure, triglyceride,
hemoglobin A1c (HbA1c) concentrations and
IR [10], demonstrating that it may have a role
in the etiology of IR [9]. Resistin is an adipokine
affecting glucose metabolism and visceral
adipose tissue [11]. Resistin levels were shown
to be associated with IR, subcutaneous adipose
tissue and HbA1c [12].

The structural features of erythrocytes
and thus gas exchange in capillaries are also
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affected in diabetes [13]. Various studies have
demonstrated that erythrocyte deformability
decreases in diabetic patients [14]. Erythrocyte
cell membrane proteins are damaged by
impaired glucose metabolism and associated
oxidative stress [15]. Oxidative stress is also
related with the development and complications
of diabetes [16].

Regular  exercise is recommended
for prediabetic individuals to prevent the
development of diabetes mellitus (DM) [17,
18]. Exercise is known to improve glucose
homeostasis in conditions of impaired glucose
tolerance, IR and T2DM [4, 19]. Exercise
also leads to various adaptations such as
mitochondrial biogenesis, improved oxidative
capacity and skeletal muscle hypertrophy [20].

Nordic Walking (NW) is an exercise
technique with specially designed sticks. It
provides the advantage of actively using the
upper body and arms compared to walking,
thus the load on the hips, knees and feet is
reduced [21]. NW improves cardiovascular
fitness more effectively than walking [22]. Since
the poles used during NW are durable, easy to
access and low cost, this exercise is functional
in daily life. Participation in exercise programs is
usually low in individuals with chronic diseases
due to musculoskeletal complications and lack
of motivation [23]. NW may be an effective
approach to improve walking performance
in peripheral artery disease patients, people
with diabetic foot and joint pain, as it imposes
less load on the legs. In this study, we aimed
to elucidate the effects of NW exercise on
erythrocyte deformability, adipokin levels,
fasting blood glucose, insulin levels and IR in
women who were diagnosed with prediabetes
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but did not undergo any medical treatment and
life modification for the first time in literature.
Oxidative stress was determined to demonstrate
the mechanism of possible alterations in these
parameters.

Materials and methods

Ethical approval was obtained from
Pamukkale University  Non-Interventional
Clinical Research Ethics Committee Ethics

Committee.
Participants

The study group consisted 16 volunteer
women between the ages of 40-65 years, who
were diagnosed with prediabetes by an internal
medicine physician. The subjects did not
exercise regularly. The data of this group were
compared with the age-gender, weight matched
healthy control group (n=14). Each individual
was given detailed information including risks
and inconvenience that might be encountered
during the study. No dietary recommendations
were made to the subjects. On the other hand
the participants may have paid attention to their
diet during the study.

Exclusion criteria for volunteers

Prediabetic patient group; The presence
of additional diseases, the diagnosis of DM,
the use of glucose-lowering drugs, history of
heart disease, myocardial infarction, stroke, the
presence of any contraindications to exercise,
uncontrolled hypertension, history of renal and
hepatic insufficiency, the presence of active
systemic inflammation.

Healthy control group; The presence of
any disease, diagnosis of prediabetes and
DM, use of glucose-lowering drugs, history of
heart disease, myocardial infarction, stroke,
any contraindication to exercise, uncontrolled
hypertension, renal and hepatic failure history,
the presence of active systemic inflammation.

Nordic walking exercise protocol

NW exercises were carried out under
the supervision of a physiotherapist on a
predetermined straight walking track 3 non-
consecutive days/week. The exercise performed
by the subjects is shown in Figure 1. Subjects

were taughtto use the poles safely and efficiently.
A training protocol was applied for 3 days. The
participants were allowed to exercise for 15
minutes on the 1%t and 2™ day, and 20 minutes
on the 3day. Individual target heart rates were
calculated by the formula [210-(0.65 x age)]
[24]. Subjects increased their walking speed in
order to achieve the desired heart rate target.
All sessions started with 5 minutes of warm-up
exercises (walking 400-500 m) and stretching
the main muscle groups. A progressive exercise
protocol was applied. NW was applied for 20
minutes on the 1%t and 2" weeks, 30 minutes on
the 3™ and 4™ weeks and 50 minutes between
the 5"-12"" weeks. Heart rates of the subjects
were monitored using commercial heart rate
meters (ChoiceMMed) during exercise. The
main muscle groups were allowed to cool with a
5-minute stretching exercise following each NW
session [25, 26].

Figure 1. Defensive style of nordic walking
Venous blood samples

After oral and written consent of the subjects,
approximately 10 ml of venous blood was
collected on the 1%, 4" and 12" week before
and after exercise for prediabetes group and
on the 1% and 12" week for control group. The
blood samples were transported to Pamukkale
University Faculty of Medicine Physiology
Department laboratory in appropriate tubes and
suitable transportation conditions. Erythrocyte
deformability was studied within 4 hours using
blood anticaogulated with EDTA. Serum was
obtained to determine insulin, irisin, adipokine
levels as well as oxidative stress indices and
to calculate IR. All samples were centrifuged at
1000 g for 15 minutes at +4 degrees and stored
at -80°C until analysis.
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Anthropometric measurements

Measurement of height: The height of the
participants was recorded with a stadiometer in
centimeters (cm) during inspiration in anatomical
posture.

Weight measurement: Weight measurements
of the individuals were carried out using a
scale with a digital display (Fakir hercules body
analysis scale). Subjects were warned to wear
clothing of the same or similar thickness on the
measurement days.

Determination of body composition: Body
fat percentages (%) and lean body masses
of individuals were calculated using Holtain
Skinfold Caliper [27] at seven sites: midaxillary,
triceps, subscapular, abdominal, suprailiac,
iliocostal, thigh.

Body circumference measurements: Waist,
hip, thigh, chest and arm circumference were
assessed using a non-stretchable tape and
expressed in centimeters to the nearest 0.1
cm. The measurements were taken with the
abdomen in a normal relaxed position, the arms
at the sides, and the legs together [28].

Flexibility measurements: Flexibility (sit and
reach) test; Sit-reach test was used to measure
the flexibility of lumbal extensor, hip extensor,
hamstring, and gastrocnemius muscles. The
test was repeated 3 times and the highest value
was recorded in cm.

Fatigue assessment: Using the Borg scale,
individuals in the exercise group were asked
to mark their fatigue values before and after
exercise sessions.

Fasting blood glucose, insulin and
hemoglobin A1c measurements: Fasting
blood glucose (BECKMAN COULTER, AU5800,
California, USA), fasting insulin (Siemens
ADVIA Centaur XPT, Berlin, Germany), HbA1
(tosoh G8, San Francisco, USA) values of the
subjects were measured with automatic devices
in Nazilli State Hospital.

Calculating Insulin Resistance (IR): HOMA-
IR values were calculated to determine insulin
resistance as HOMA-IR score = [Fasting

288

insulin level (ulU/ml) x Fasting blood glucose
(mmol/1)/22.5] [29].

Assessment of adipokines

Irisin:  Serum irisin concentrations were
determined using a commercially available kit
(SinoGeneClon Biotech). Optical density was
measured at 450 nanometers (nm) £+ 2 nm
wavelength spectrophotometrically by ELISA
(Elabscience, E-EL-R2466) and calculations
were performed.

Preptin: A commercial kit (Elabscience-E-
EL-H0913) was used to measure serum
preptin levels. Optical density was measured
spectrophotometrically by ELISA (Elabscience,
E-EL-R2466) at a wavelength of 450 nm+2 nm
and calculations were performed.

Resistin: A commercial kit (Elabscience-
E-EL-H1213.) was used to measure serum
resistin levels. Optical density was measured
spectrophotometrically by ELISA (Elabscience,
E-EL-R2466) at 450 nm+2 nm wavelength and
calculations were performed.

Assessment of erythrocyte deformability

Red blood cell (RBC) deformability (i.e.,
the ability of the entire cell to adopt a new
configuration when subjected to applied
mechanical forces) was determined by laser
diffraction analysis using an ektacytometer
(LORCA, RR Mechatronics; Hoorn, The
Netherlands). Briefly, a low Hct suspension of
RBC in 4% polyvinylpyrrolidone 360 solution
(MW 360 kD, Sigma P 5288, ST. LOUIS, MI, 4%
in PBS, viscosity: 22.5 cP, pH:7.4) was sheared
in a Couette system composed of a glass cup
and a precisely fitting bob with a gap of 0.3
mm between the cylinders. A laser beam was
directed through the sheared sample, and the
diffraction pattern produced by the deformed
cells was analyzed by a microcomputer. On the
basis of the geometry of the elliptical diffraction
pattern, an elongation index (El) was calculated
for 9 shear stress between 0.3 and 30 Pascal
(Pa) as: El =(L-W)/(L+W), where L and W are
the length and width of the diffraction pattern,
respectively. An increased El at a given shear
stress indicates greater RBC deformability. All
measurements were carried out at 37°C [30].
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Total oxidant status (TOS), Total antioxidant
status (TAS), Oxidative stress index (OSI)
measurements

Determination of serum total oxidant status
(TOS)

The total oxidant status (TOS) was
measured using a novel automated colorimetric
measurement method for TOS developed by
Erel [31]. In this method, oxidants present in
the sample oxidize the ferrous ion O-dianisidine
complex to ferric ion. The oxidation reaction
is enhanced by glycerol molecules, which are
abundantly present in the reaction medium. The
ferric ion makes a colored complex with xylenol
orange in an acidic medium. The color intensity,
which can be measured spectrophotometrically,
is related to the total amount of oxidant
molecules (e.g., lipids, proteins) present in the
sample. The assay is calibrated with hydrogen
peroxide, and the results are expressed in terms
of micromolar hydrogen peroxide equivalent per
liter (umol H,O, equivi/L).

Measurement of serum total antioxidant
status (TAS)

The total antioxidant status (TAS) was
measured using a novel automated colorimetric
measurement method for TAS developed by
Erel [32]. In this method the hydroxyl radical,
the most potent biological radical, is produced
by the Fenton reaction and reacts with the
colorless substrate O-dianisidine to produce
the dianisyl radical, which is bright yellowish-
brown in color. Upon the addition of a plasma
sample, the oxidative reactions initiated by the
hydroxyl radicals present in the reaction mix
are suppressed by the antioxidant components
of the plasma, preventing the color change
and thereby providing an effective measure of
the TAS of the plasma. The assay results are
expressed as mmol Trolox equiv/L.

Calculation of oxidative stress index

The ratio of TOS to TAS is referred as
oxidative stress index (OSI). The OSI is
calculated according to the following Formula;

OSI  (arbitrary unit)= [TOS (umolH,0O,
Equiv./L)/TAS (mmol Trolox Equiv./L) X 100]
[33].

Statistical analyses

According to the reference study results
[29], they had a large effect size (d=2.08).
Assuming we can achieve a lower effect size
level (d=1), a power analysis was performed
before the study. Accordingly, when at least
28 participants (at least 14 for each group)
were included in the study, that would result
in 80% power with 95% confidence level (5%
type 1 error rate). Considering that there may
be loss of participants, 2 more people were
added to the exercise group and 16 people
(total 32 people) were included in the study.
All statistical analyses were performed using
SPSS 25.0 software (IBM SPSS Statistics 25
software (Armonk, NY: IBM Corp.)). Continuous
variables were expressed as mean * standard
error (SE). Shapiro—Wilk test were used for
testing normality. For independent groups
comparisons, when parametric test assumptions
were provided we used Independent samples
t test and when parametric test assumptions
were not provided we used Mann-Whitney U
test. For pairwise comparisons; if parametric
test conditions were satisfied Paired Samples t
test and Repeated Measures ANOVA (post hoc:
Bonferroni method) was used; and if parametric
test conditions were not satisfied Wilcoxon
signed rank test and Friedman test (post hoc:
Wilcoxon signed rank test with Bonferroni
correction) was used. P<0.05 was considered
statistically significant.

Results
Demographic features

Demographic  characteristics of  the
participants are demonstrated in Table 1.
Weight, height, Body mass index (BMI) and
lean body mass (LBM) of prediabetic individuals
were not different from control. However,
the body fat percentage (BFP) values of the
prediabetic exercise group obtained at week
12 were lower than that of the control group
measured at the same week. The alteration was
statistically significant (p=0.022). Body weights
(p=0.0001), BMI (p=0.0001), BFP (p=0.0001)
of the prediabetic exercise group observed at
the 4" and 12" weeks were significantly lower,
LBM (p=0.017, p=0.004, respectively) higher
compared to the 1%t week measurements.
Similarly, body weight (p=0.0001), BMI
(p=0.0001) and BFP (p=0.0001) of the
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Table 1. Demographic characteristics of the individuals

CONTROL PREDIABETIC EXERCISE

1t week 12" week 1t week 4 week 12 week

Mean*SE Mean *SE Mean*SE Mean *SE Mean *SE
Weight (kg) 76.68+3.26 77.05+3.47 81.56+2.04 79.91%£2.04* 78.17+£2.19***
Height (m) 1.6+0.02 1.6+0.02 1.56+0.01 1.56+0.01 1.56+0.01
BMI (kg/m?) 30.16+1.22 30.29+1.26 33.51+£0.78 32.83%0.76* 32.05+0.79***
BFP (%kg) 32.6940.73 32.91+0.68 34.46+0.66 32.49%0.68* 30.39£0.67+%***
LBM (kg) 51.5+2.06 51.561+2.14 53.41+1.33 53.9%1.38* 54.39+1.57***

BMI: Body mass index, BFP: Body fat percentage, LBM: Lean body mass
Mean + Standard Error (SE), *: difference from 1% week exercise group

**: difference from the 4" week exercise group
# difference from 12" week control group, p<0.05

prediabetic exercise group obtained at week 12
were lower, whereas LBM was higher compared
to the 4™ week.

Body circumference measurements

Table 2 shows that, right arm circumference
of prediabetic patients was significantly higher
than healthy individuals at the beginning of the
study (p=0.031). Similarly, arms of prediabetic
group were found to be thicker compared to
control on the 12" week. The differences were
statistically  significant (p=0.007, p=0.012,
respectively). The NW exercise applied for 4
weeks resulted in an increase in the left arm
circumference (p=0.041) and a decrease in the
chest circumference (p=0.024) of the prediabetic
individuals. NW exercise of 12 weeks resulted

in a statistically significant decrement in waist
(p=0.0001, p=0.01, respectively), hip (p=0.0001,
p=0.019, respectively), right (p=0.0001,
p=0.014) and left thigh (p=0.0001, p=0.024),
chest (p=0.0001, p=0.024, respectively)
circumference, but increment in right (p=0.0001,
p=0.014, respectively) and left (p=0.0001,
p=0.019, respectively) arm circumference
compared to 1°t and 4" week measurements.

Flexibility measurements

Flexibility of prediabetic individuals assessed
by sit-reach test was not different from control
(Figure 2). Exercising for 12 weeks (NW)
resulted in increment of flexibility in prediabetic
patients (p=0.01).

Table 2. Body Circumference measurements of the groups

CONTROL PREDIABETIC EXERCISE

1° week 12" week 1t week 4™ week 12" week

MeantSE Mean £tSE MeantSE Mean *SE Mean SE
Waist Circumference (cm) 98.86+3.18 99.46+3.04  107.91+#2.32 106.25+2.36 104.67+2,55***
Hip Circumference (cm) 112.89+2.7 113.0422.72 117.94+1.52 116.22+1.51 114.47+1.63***
Right Thigh Circumference (cm) 50.96+1.54  51.18+1.62 53.78+0.74  53.19+0.74 52.4£0.75***
Left Thigh Circumference (cm)  50.68+1.55  50.96+1.62  53.72+0.7 53.13+0.71 52.4740.74***
Right Arm Circumference (cm) 30+0.9 30.21£0.91  33.03%0.76*  33.59:0.74 34.1£0.81%***
Left Arm Circumference (cm) 29.89+0.83 30.18+0.87  32.59+0.79  33.22+0.77* 33.8+0.84#***
Chest Circumference (cm) 103.43+2.41 103.5%2.39  108.31+1.67 106.97+1.64* 105.57+1.73***

Mean + Standard Error (SE), # difference from first week control group

#: difference from twelfth week control group, *: difference from first week exercise group

**: difference from fourth week exercise group, p<0.05

290



Nordic Walking exercise in prediabetes

[
o

9
8
E 7
£ 6
-—
g 5
= 4
< 3
e 2
POy
v 1
0 — —
N N
e we® -
S S
LS gl i oS
CONTROL

Figure 2. Flexibility measurements

N

*

et we®®

¢ e

PREDIABETIC EXERCISE

Mean + Standard Error (SE), *: difference from first week exercise group, p<0.05

Fatigue assessments of the exercise group

Figure 3 demonstrates that, the prediabetic
patients stated they feel tired following NW
compared to pre-exercise (p=0.0001).

Fasting blood glucose assessment

Fasting blood glucose values of prediabetic
patients were significantly higher than the

14
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10

Borg fatigue assessment
w0

o N & O

healthy group, as expected (Figure 4, p=0.001).
NW exercise applied for 12 weeks caused
decrement of fasting blood glucose levels
compared to the 15t week in patients (p=0.0001).

Determination of fasting insulin value

Figure 5 demonstrates that, while fasting
serum insulin levels of prediabetic individuals

Figure 3. The Borg Rating of Perceived Exertion (RPE) scale of the exercise groups

(BE: Before Exercise, AE: After Exercise, Mean + Standard Error (SE), *: difference from pre-exercise, p<0.05)
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Figure 5. Fasting insulin measurements

Mean + Standard Error (SE), #: difference from first week control group, p<0.05

were higher than healthy adults in the 15t week caused a decrease in HbA1c of the patients
(p=0.013), this value declined towards control (p=0.006, Figure 6).

levels with exercise. . . .
Calculation of Insulin Resistance (IR)

Determination of hemoglobin A1c ) o
HOMA-IR scores of prediabetic individuals

HbA1c values of prediabetic individuals were were higher than healthy subjects (p=0.004);
statistically significantly higher than healthy 12 week of NW did not induce a statistically
subjects (p=0.021); 12 weeks of exercise significant fall in IR (Figure 7).
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Figure 6. HbA1c measurements
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Adipokine assessments

Serum irisin (Figure 8), preptin (Figure
9) and resistin (Figure 10) concentrations of
prediabetic patients were not different from
control. Additionally, the NW protocol applied did
not cause any statistically significant alteration
in serum adipokine levels.

Red blood cell (RBC) deformability
measurements
Baseline erythrocyte deformability of

prediabetic group was not different from control

@™ e <<00 @ o\s“ P

CONTROL

(Table 3). The elongation index (El) values
measured at 0.53-9.49 Pa shear stresses
following exercise were significantly different
than preexercise levels at 4" and 12" weeks.
(At 4" week, p=0.026 for 0.53 Pa, p=0.017 for
0.95 Pa, p=0.006 for 1.69 Pa, p=0.02 for 3.00
Pa, p=0.01 for 5.33 Pa, p=0.005 for 9.49 Pa;
at 12" week, p=0.044 for 0.53 Pa, p=0.005
for 0.95 Pa, p=0.008 for 1.69 Pa, p=0.01 for
3.00 Pa, p=0.027 for 5.33 Pa, for 9.49 Pa,
p=0.023). In addition, the El values of the 12"
week after exercise group were higher at 0.30
(p=0.004) and 0.53 (p=0.024) Pa shear stresses
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Figure 8. Serum irisin concentrations
BE: Before Exercise, AE: After Exercise, Mean + Standard Error (SE)

X
<2
-~ T S

CONTROL

Figure 9. Serum preptin measurements
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Figure 10. Serum resistin levels
BE: Before Exercise, AE: After Exercise, Mean + Standard Error (SE)
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Table 3. Erythrocyte deformability values

shear
stress Control Prediabetic Exercise
(Pa)
15t week 15t week 15t week 4" week 4t week 12t week 12t week
MeantSE BE AE BE AE BE AE
MeanzSE MeanzSE MeanzSE MeantSE MeantSE MeantSE
0.30 0.0410 0.030 0.02+0 0.03+0.01 0.04%0 0.04£0.01 0.06%0.02*
0.53 0.08+0.01 0.06+0.01 0.06+0.01 0.06+0.01 0.07+0.01** 0.08+0.01 0.08+0.01***
0.95 0.17%0.01 0.15+0.01 0.15+0.01 0.15+0.01 0.16+0.01*** 0.16+0.01 0.17%0.01**
1.69 0.28+0.01 0.26+0.01 0.26+0.01 0.26+0.01 0.27+0.01** 0.27+0.01 0.28+0.01**
3.00 0.38+0.01 0.38+0.01 0.38+0.01 0.38+0.01 0.39%0.01** 0.38+0.01 0.39%+0.01**
5.33 0.47+0.01 0.47+0 0.47+0.01 0.47+0.01 0.48+0.01** 0.47+0.01 0.48+0.01**
9.49 0.54+0.01 0.54+0 0.54+0 0.53+0.01 0.54+0** 0.54+0.01 0.55+0.01**
16.87 0.58+0.01 0.58+0 0.58+0 0.58+0.01 0.58+0** 0.58+0.01 0.59+0.01
30.00 0.61+0 0.61x0 0.61+0 0.6+0.01 0.61x0** 0.61+0.01 0.61+0

BE: Before Exercise, AE: After Exercise, Mean + Standard Error (SE)
*: Difference from first week AE, **: Difference from BE, p<0.05
compared to the 1t week AE group. RBC
deformability obtained at 0.95 Pa shear stress
at the 4" week after exercise group was higher
than 1%t week after exercise group (p=0.030).
Erythrocyte deformability measured at shear
stresses of 16.87 and 30 Pa on the 4" week
following exercise was increased compared to
pre-exercise levels of the same week (p=0.033
and p=0.04, respectively).

Determination of serum total oxidant (TOS),
antioxidant status (TAS) and oxidative stress
index (OSI)

In the prediabetes group, TOS (p=0.015)
and OSI (p=0.013) values in the blood obtained
after the first exercise session were found to
be lower than before exercise (Figure 11 and
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Figure 11. Serum TOS measurements

BE: Before Exercise, AE: After Exercise, Mean + Standard Error (SE)
*: Difference from BE, p<0.05
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13). Figure 12 shows that TAS value obtained
following exercise at the 12" week was
statistically significantly lower than that of the 4"
week (p=0.009).

Discussion

Lifestyle changes involving exercise and
diet constitute conventional treatment of
prediabetes, type 1 DM and T2DM [34]. Walking
exercise has been shown to prevent T2DM in
people with impaired glucose tolerance [35].
NW is an exercise that combines walking with
a high level of body coordination using batons
[36]. Bone / joint pain of the lower limbs is one
of the factors that negatively affect individuals’
adaptation to walking exercise. A significant
proportion of prediabetic and diabetic individuals
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Figure 12. Serum TAS values

BE: Before Exercise, AE: After Exercise, Mean + Standard Error (SE)
*: Difference from fourth week AE, p<0.05
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Figure 13. Serum oxidative stress index (OSI) calculations

BE: Before Exercise, AE: After Exercise, Mean + Standard Error (SE)
*: Difference from BE

are overweight or obese. The excessive load
makes exercise more difficult for the lower
extremity, which is already forced due to weight.
NW exercise is also a suitable exercise type for
overcoming this problem. Compared to walking,
the stress applied to the lower limb during NW
decreases approximately by 30% [36]. This type
of exercise results in relatively higher energy
expenditure with the participation of the upper
body [37]. NW has been shown to increase
aerobic capacity, muscle strength, balance and
psychological well-being [21]. In the literature,
there is no study investigating serum resistin
levels, erythrocyte deformability and oxidative
stress in response to NW exercise in prediabetic
individuals.

The results of the current study may
be summarized as follows; The 12-week
progressive NW exercise led to a decrease in
BMI and BFP of prediabetic individuals and
an increase in LMB. While decreasing waist,
hip, thigh and chest circumference, it caused
increment of flexibility and arm circumference.
The exercise protocol applied herein, returned
initial high fasting blood glucose, fasting
serum insulin and HbA1c levels of prediabetic
individuals to control levels. Serum irisin, preptin

and resistin levels were not affected. The NW
applied led to acute and long-term increases in
RBC deformability of prediabetic individuals. The
first exercise session in prediabetic individuals
caused a decrease in TOS and OSI with an
acute effect. TAS values obtained after exercise
at the 12 week, were found to be lower than
the 4" week after exercise group.

Fritz et al. [38] investigated the effects of NW
exercise applied as a home exercise prescription
for 4 months and 5 hours / week on a total of
212 individuals with normal glucose tolerance,
impaired glucose tolerance and T2DM with
an average age of 61 years. As a result, they
found that the weight and BMI of individuals
with impaired glucose tolerance and T2DM did
not change, while that of healthy individuals
decreased. The researchers attributed these
results to the possibility that the home exercise
program may not have been applied exactly
as recommended. In our study, the 12-week
progressive NW exercise applied in 65% of
HRmax caused weight loss in prediabetic
women, decreased BMI and BFP, and
increased LBM. The waist, hip, thigh and chest
circumference of the subjects decreased while,
arm circumference increased. The increase in
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the arm circumference of the subjects may be
due to the effective functioning of the upper
extremity during NW. Exercise training applied
caused an increase in the flexibility of the
subjects evaluated by sit-and-reach test. Our
subjects of sedentary prediabetic women with
the age of 40-65 stated that they were very
tired at the end of the exercise sessions. The
subjects also pointed out that they were aware
of the positive alterations in their body and were
satisfied with the process despite fatigue.

The subjects of our study consist of women
who have been diagnosed with prediabetes by
an internal medicine physician and have not
started any medication. The first 4 weeks of NW
exercise caused a decrease in fasting blood
glucose of the subjects. Progressive exercise
program was applied to the subjects, and the
exercise time was extended to 50 minutes after
the 4" week. At the end of the 12" week, fasting
blood glucose, serum insulin, HbA1c levels and
HOMA-IR scores of the prediabetic individuals
decreased to control values. These results
suggest that the applied NW exercise program
is highly effective in preventing / delaying the
development of T2DM in prediabetic individuals.

Rowan et al. [39] (2017) investigated the
effects of two different combined exercise
training in prediabetic women aged 30-65 years
with HbA1c of 5.7-4.4%. The subjects received
continuous aerobic exercise + resistance
exercise and high intensity interval exercise
training + resistance exercise, 3 days a week,
for 3 months. Continuous exercise was applied
at 50-60% of HRmax and high-intensity interval
exercise at 90%. No difference between
continuous aerobic exercise and high intensity
interval exercise in the metabolic markers
of prediabetes was observed. At the end of
the exercise, 0.5% decrease in HbA1c of the
subjects, 34.8% decrease in HOMA-IR scores
and 28.9% increase in beta cell functions were
reported. Exercising in 90% of HRmax is quite
difficult for 30-65 year old people and may
cause additional problems / complications. Our
study was performed for 12 weeks and 65% of
HRmax. We observed 11% reduction in fasting
blood glucose, 28% in serum insulin level, 8% in
HbA1c, and 33% in HOMA-IR score.

The ability of the RBC to deform is of crucial
importance for performing its function of oxygen
delivery. Erythrocyte deformability is also a
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determinant of the cell survival time in the
circulation [40, 41]. T2DM is characterized with
impaired hemorheological parameters which
intensify with increasing age [42]. In addition,
high blood glucose and obesity are associated
with reduced RBC deformability along with
impaired erythrocyte membrane properties [43].
A study with T2DM and prediabetic individuals
demonstrated that fibrinogen / El, a fibrinogen-
adjusted elongation index value, correlates with
diabetic nephropathy [44]. We observed that
RBC deformability of prediabetic individuals
was similar to healthy people. On the other
hand, when NW exercise was performed for 4
weeks, an increase in erythrocyte deformability
of prediabetic individuals was detected. After the
4™ week, the exercise duration was extended
up to 50 minutes/day. RBC deformability of
the 12" week AE group was higher compared
to 12" week BE group and 1%t week AE
group measured at 0.53 Pa. Thus, our data
show that progressive NW exercise causes
acute and long-term increases in erythrocyte
deformability in  prediabetic  individuals.
Increased erythrocyte deformability; may
improve the use of oxygen by working muscles,
which may then increase aerobic performance
[45]. Enhanced RBC deformability reduces
the burden on the cardiovascular system,
thereby leading to a reduced risk of possible
cardiovascular complications in the future [40].
It has been suggested that the deterioration in
hemorheological parameters is more effective
than hyperglycemia on IR in cases of diabetes
lasting more than 15 years [46]. This information
shows that the increase in erythrocyte
deformability in response to NW exercise can
be even more important for the progression of
the disease in long term. NW exercise applied to
prediabetic individuals not only affects glucose
metabolism and lowers blood glucose, but also
contributes to tissue blood supply by increasing
erythrocyte deformability.

Reactive oxygen species (ROS) play a role
in the pathogenesis of many diseases, including
diabetes [47, 48]. Chronic high glucose
increases substrates in energy metabolism,
which may result in more ROS production in
the body [49]. Long-term exercise training is
recommended to reduce oxidative stress in
many disease populations, including T2DM
[50]. However, the intensity of exercise required
for the optimal change in redox homeostasis is
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still controversial [51-53]. Antioxidant activity
may also be reduced in diabetic individuals but
can be improved by exercise [54]. On the other
hand, Malin et al. [55] applied two different acute
and high intensity acute exercise protocols to
prediabetic individuals with a mean age of 52
and examined the oxidative stress markers.
They showed that there was no statistically
significant alteration in oxidative stress markers
after a single exercise session.

Erythrocytes are susceptible to oxidative
damage due to their continuous exposure to
oxygen, their polyunsaturated fatty acid rich
membranes, membrane skeletal proteins and
heme contents [56]. It is known that oxidative
damage contributes to their dehydration and
rigidity by affecting the ionic homeostasis
of erythrocytes, thus negatively affecting
erythrocyte deformability and their passage
through microcirculation [57-60]. The formation
of free oxygen radicals also leads to cross-
links between cell membrane proteins and
hemoglobin, resulting in reduced deformability
of erythrocytes [61-63]. We observed that,
basal TOS, TAS and OSI levels of prediabetic
individuals were not different from healthy
subjects. NW exercise caused a decrease in
TOS and OSI with acute effect in prediabetic
individuals. TAS measured in prediabetic
patients on the 12" week post- exercise, was
lower than the 4" week value determined
after exercise. Acute reductions in oxidative
stress parameters in prediabetic individuals
in response to NW exercise are important in
terms of the fact that the first exercise session
for individuals who are completely sedentary,
overweight and who have impaired glucose
metabolism may induce protective effects for
the body.

Altered adipokine concentration is one
of the primary defects in obesity which is
associated with prediabetes, T2DM, liver
diseases, cardiovascular diseases and may
be considered as one of the early symptoms of
adipose tissue dysfunction [64]. In the literature,
there are conflicting data about adipokine levels
of prediabetic individuals and the effect of
exercise on adipokines, possibly depending on
the method used in measurement and the type
/intensity / frequency / duration of the exercise.
Duran et al. [65] demonstrated that, circulating
irisin levels of individuals with impaired fasting

glucose + impaired glucose tolerance and
T2DM were lower than individuals with normal
glucose tolerance. Safarimosavi et al. [29] found
a significant decrease in circulating irisin levels
after 12 weeks of exercise training in prediabetic
patients. On the other hand, when prediabetic
40-65 years old male subjects were exercised
at 75% of VO,max, for 45 minutes, 4 days a
week, for 12 weeks; plasma irisin levels were
unchanged in response to acute exercise. On
the 12" week, post-exercise plasma irisin levels
were decreased compared to basal but, returned
to normal within 2 hours. The initially high irisin
levels of prediabetic patients decreased slightly
in response to chronic exercise. However, the
statistical difference between prediabetic and
healthy individuals still persisted [66]. In our
study, no statistically significant difference was
found between serum irisin levels of prediabetic
individuals and the control group. In addition,
the NW exercise program applied did not alter
serum irisin levels of prediabetic individuals.

Preptin is synthesized and secreted in
pancreatic beta cells like Insulin-like growth
factor 2 [8]. Plasma preptin levels of individuals
with T2DM were reported to be higher than that
of healthy people and subjects with impaired
glucose tolerance [10]. Safarimosavi et al.
[29] have shown that serum preptin levels do
not change with aerobic exercise equivalent
to the maximum fat consumption similar to our
exercise protocol. On the other hand, Bu et al.
[67] reported that high glucose concentrations
in prediabetic patients lead to higher preptin
levels compared to individuals with normal
glucose tolerance. It has been suggested that
preptin secretion as a result of high glucose
concentration leads to insulin secretion through
calcium-dependent pathway. Serum preptin
levels were shown to decrease following
intensive, intermittent and continuous aerobic
exercise, which is equivalent to anaerobic
intensity. Researchers have suggested that this
decrease may be due to a decrease in exercise-
related glucose concentration [29].

Recent research shows that adipose tissue
is an active endocrine tissue that secretes
hormones such as adiponectin, resistin, and
leptin [68, 69]. Researchers have suggested
that resistin may be a factor that increases
the development of cardiovascular diseases
associated with diabetes [70]. Adipocytokines
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may play role in the etiology of inflammation,
atherosclerosis, obesity, IR and T2DM [68,
69]. Jamurtas et al. [71] reported that the
45-minute acute endurance training at 65%
VO,max did not affect resistin levels of up to
48 hours after exercise in overweight men.
Balducci et al. [72] conducted studies with 20
T2DM individuals aged 40-75 years. Aerobic
exercise was applied 2 days a week, 60 minutes
at 70-80% VO2max for 12 months. When the
resistin levels of exercise and control groups
were compared at the end of the study, no
significant difference was found. The findings of
Giannopoulou et al. [73] are also consistent with
these results. In the literature, there is no study
investigating the effects of exercise training on
serum resistin levels in prediabetic individuals.
However, as summarized above, the results
of studies that did not show any difference in
serum resistin levels due to exercise in T2DM
patients are consistent with our study. In our
study, we observed that 12-week progressive
NW exercise in prediabetic individuals did not
alter serum resistin levels.

In conclusion, the results of the current
study demonstrate that 12-week progressive
NW exercise may contribute to the prevention
of the development of diabetes in prediabetic
women. In addition, it has been observed that
NW exercise protocol may also contribute to
tissue oxygenation by inducing increment in
erythrocyte deformability with acute and long-
term effect. NW exercise also causes beneficial
effects by reducing oxidants in the early period.
Adipokines as irisin, preptin and resistin do not
seem to be involved in these effects. Our data
show that NW exercise may be recommended to
prediabetic individuals as an effective exercise
model to prevent development of diabetes
and associated complications. Further studies
involving male subjects and other disease / age
groups are necessary to clarify the widespread
effects of NW exercise.

Conflict of interest: No conflict of interest was
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Abstract

Purpose: The clinical profile of coronavirus disease (COVID-19) has a wide range of symptoms from self-
limiting viral upper respiratory tract infection to death from arrest. The symptoms vary depending on the severity
of the disease and countries. Experts from many parts of the world report on symptoms and onset times, but
there are still many unanswered questions about the new disease, COVID-19. The prevalence of symptoms
and, in particular, the relief durations are also questions that need to be answered. Moreover, there is no
common algorithm for post-treatment follow-up in this disease, which can cause many organ damage.
Materials and methods: The aim of this cross-sectional survey study is to find answers to these questions. A
total of 185 symptomatic people, who were discharged after inpatient treatment in Elazig Fethi Sekin City Hospital
in Turkey in December 2020, voluntarily participated in the study. Volunteers were asked questions about the
duration of relief of symptoms after treatment. Each of the common symptoms was examined separately (16
questions). The data obtained were statistically analyzed using Microsoft Excel and SPSS program; and charted
by using the Python 3.0 Seaborn library.

Results: According to the answers of the participants, it was concluded that the symptoms could persist for
more than 1 month and therefore they repeatedly applied to the hospital.

Conclusion: The uncertainty about the symptoms and duration of COVID-19 after treatment imposes serious
financial burdens on health organizations. Due to this reason, it is urgently necessary to conduct large-scale
randomized studies and determine follow-up algorithms after treatment.

Key words: COVID-19, SARS COV-2, symptom, pandemic, follow-up algorithm.

Timurkaan M. The duration of symptoms relief after treatment in symptomatic COVID-19 cases. Pam Med J
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Oz

Amag: Koronavirls hastaliginin (COVID-19) klinik profili; kendi kendini sinirlayan viral st solunum yolu
enfeksiyonu semptomlarindan baslayip, akut siddetli solunum sikintisi (ARDS) ve akut kardiyopulmoner
arrest nedenli 6lime kadar deg@isen genis bir aralija sahiptir. Semptomlar hastaligin siddetine ve Ulkelere
gore cesitlilik gostermektedir. Semptomlar ve baslangig zamanlari ile ilgili diinyanin birgok yerinden uzmanlar
bildirimde bulunmaktadir. Fakat yeni bir hastalik olan COVID-19 ile ilgili hala cevaplanmamis bir¢cok soru vardir.
Semptomlarin yayginhgi ve 6zellikle sonlanim zamanlari da cevaplanmasi gereken sorulardandir. Ayrica birgok
organ hasari ile gidebilen bu hastalikta tedavi sonrasi izlem ile ilgili ortak bir algoritma yoktur.

Gereg ve yontem: Kesitsel anket calismamizin amaci bu sorulara cevap bulmaya yoneliktir. Anketimize Aralik
2020’de klinigimizde yatarak tedavi goérdikten sonra taburcu edilmis semptomatik olan toplam 185 kisi gonulli
olarak katilmigtir. Gonullilere Semptomlarin tedavi sonrasi sonlanim zamanlari ile ilgili sorular soruldu. Yaygin
gorilen semptomlardan her biri ayri ayri maddeler halinde incelendi (16 soru). Elde edilen veriler istatistiksel
olarak Microsoft Excell ve SPSS programi kullanilarak analiz edildi. Python 3.0 seaborn kittpanesi kullanilarak
grafige dokuldu.

Bulgular: Katilimcilarin verdigi cevaplara gére semptomlarin 1 aydan daha uzun siire devam edebildigi ve bu
nedenle tekrar tekrar hastaneye basvurdugu gorildi.

Sonug: Tedavi sonrasi COVID-19 semptomlari ve sureleriyle ilgili bilinmezlik saglik kuruluslarina ciddi mali yukler
getirmektedir. Bu agidan acilen genis ¢apli randomize galismalar yapilmasi, tedavi sonrasi izlem algoritmalari
belirlenmesi gerekmektedir.

Anahtar kelimeler: COVID-19, SARS-CoV-2, semptom, pandemi, takip algoritmasi.
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Introduction

Coronaviruses are a large family of viruses
that infect the respiratory tract in humans [1].
COVID-19 is the last identified member of this
family. Coronaviruses (CoV) are the viruses
that can cause self-limiting mild infection
tables such as the common cold or more
serious infection tables, such as Middle East
Respiratory Syndrome (MERS) and Severe
Acute Respiratory Syndrome (SARS) [2].
In Wuhan, China, cases with pneumonia of
unknown etiology began to be reported as of
December 31, 2019,

The (2019-nCoV) from coronavirus family
that had not previously been detected in
humans was defined as the causative virus
for the existing cases [3]. Later name of 2019-
nCoV disease was adopted as COVID-19 and
also named SARS-CoV-2 due to the virus’ close
similarity to SARS CoV [4]. The COVID-19
outbreak began in China and affected the entire
world. Considering the number of infections
worldwide and the mortality rate associated
with it, The COVID-19 outbreak has now been
declared a pandemic by the World Health
Organization [5]. 83.143.254 patients infected
with COVID-19 and 1,813,583 deaths had been
reported worldwide as of 31.12.2020 [6].

The disease is mainly transmitted by
droplets. Also, it is transmitted by touching the
droplets emitted by an infected person through
coughing and sneezing by other people and
then touching the mouth, nose or eye mucosa.
Since viruses can be detected in respiratory
tract secretions of asymptomatic people,
these people may be contagious. When the
epidemiological characteristics of the cases in
China were examined, it was observed that the
average incubation period was 5-6 days (2-14
days), in some cases it could extend up to 14
days [7].

In addition to respiratory symptoms, fever,
cough, dyspnea, which are common symptoms
of infection, new symptoms such as loss of
sense of smell and taste, diarrhea may be seen.
Although the infection recovers, some people
may continue to cough or have a loss or change
in taste or sense of smell for several weeks. In
more serious cases, pneumonia, severe acute
respiratory infection, kidney failure and even
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death may develop. While the mortality rate
was 11% in the SARS outbreak and 35-50% in
MERS-CoV, the mortality rate of COVID-19 was
reported as 3.2% [2].

Studies so far have mostly focused on the
initial symptoms of the disease. The aim of
this study is to investigate how long COVID-19
symptoms persist after treatment and examine
the need to create a follow-up algorithm for
these symptoms.

Material and methods

This cross-sectional study was conducted
with the patients diagnosed with COVID-19 who
received inpatient treatment in December 2020
at the pandemic service of Elazig Fethi Sekin
City Hospital in Turkey. The ethical approval
was obtained with the decision No: 2021/01-
31 of the Ethics Committee of Firat University
and the decision N0:2021-01-13T12_58 32 of
the Ministry of Health. Especially, the patients
with multiple symptoms were identified. The
patients were reached by phone and face-to-
face interviews were provided. It took 20-25
minutes for each person to complete the form.
The demographics of the people were recorded.
With the questionnaire arranged with the known
COVID-19 symptoms, elective questions
were asked about how long these symptoms
persisted after treatment.

Each of the common symptoms was
examined separately (16 questions). As the
last question, the participants were asked
if there were any symptoms that were not
included in the questionnaire, which they
thought developed after COVID-19 treatment.
Also, they were also asked to state in writing
whether they had been applied to the hospital
for this reason. The most frequently given
answer was included in the survey items (17.
question). The symptom persistance duration in
the survey questions were determined by taking
into account the symptoms onset time and the
average duration of treatment. To provide the
reliability of the answers, the illiterate patients,
patients with communication problems and
patients diagnosed with dementia were not
included in the study. The data obtained were
statistically analyzed using Microsoft Excel
and SPSS program; and charted by using the
Python 3.0 Seaborn library.
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Results

The study was conducted with a total of
185 volunteer participants, and 117 of them
were male (63%) and 68 (37%) were female.
The average age of the patients was 55+18.3
(female: 52.7+18.5, male: 56.3+17.5). Overall
treatment durations were mostly between 7-10
days for both sexes (51.4%). All participants
had a fever higher than 38°C, and commonly
it was persistent for the first 5 days (Figure 1).
Similarly, in both sexes sore throat and cough
mostly ended in the first 7 days. Symptoms of
prolonged cough and sore throat were more
common in men (Figure 2). The complaint of
fatigue ended within 20 days after treatment,
and no significant gender discrimination was
observed. The complaint of prolonged fatigue
that continued for more than 30 days was
remarkably with a rate of 16.8%. Shortness
of breath showed improvement in the 20-day
period after treatment with a very high rate and
rarely continued for a period exceeding 1 month
(2.7%).

ae

The vast majority of the participants
complained of loss of taste and smell, and the
ratio of people who did not experience these two
symptoms was less than 10%. Again, these two
symptoms mostly disappeared within the first
20 days after treatment and could last longer
than 30 days with a rate of 2.2%. In the 68% of
patients, headache improved in the first 10 days.
Back or chest pain also improved in the first
10 days with a rate of 64.3%, and widespread
muscle-joint pain extended up to 20 days.
There was no nasal discharge in 96.8% of the
patients, and it remained as a subtle symptom
in those who did. In addition; the diarrhea,
which was mostly observed at the initial stage
of COVID-19 disease, was also observed at
a rate of 7% after treatment. With a detailed
anamnesis, it was learned that these people
did not take medication for diarrhea complaints
and recovered in a short time. Interestingly,
hair loss, a symptom that was not common in
the literature before, was also observed with a
frequency of 42.7%, but 34.1% of these people
were women (n:63) (Table 1).

fever

Figure 1. The duration of fever higher than 38°C according to age and gender (1: 1-3 days, 2: 3-5
days, 3: 5-7 days, 4: over 7 days) (gender 0: female, 1: male)
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Figure 2. The distribution of cough complaints according to age and gender (1: 1-5 days, 2: 5-7 days,
3: 7-10 days, 4: over 10 days) (gender O: female, 1: male)
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Table 1. The symptoms after treatment in symptomatic COVID-19 cases

Female (n:68) Male (n:117) Total (n:185)
Duration of treatment ~ 1-7 days 15 (8.1%) 26 (14.1%) 22.2%
7-10 days 38 (20.5%) 57 (30.8%) 51.4%
Over 10 days 15 (8.1%) 34 (18.4%) 26.5%
Symptom Duration of relief Female (n:68) Male (n:117) Total (n:185)
Fever 1-3 days 35 (18.9%) 58 (31.4%) 50.3%
3-5 days 26 (14.1%) 42 (22.7%) 36.8%
5-7 days 6 (3.2%) 13 (7%) 10.2%
Over 7 days 1(0.5%) 4 (2.2%) 2.7%
Cough/ 1-5 days 38 (20.5%) 51 (27.6%) 48.1%
Sore Throat 5-7 days 23 (12.4%) 51 (27.6%) 40%
7-10 days 5 (2.7%) 12 (6.5%) 9.2%
Over 10 days 2 (1.1%) 3 (1.6%) 2.7%
1-10 days 1 (0.5%) 3 (1.6%) 2.1%
Fatigue 10-20 days 19 (10.3%) 44 (23.8%) 34.1%
20-30 days 38 (20.5%) 49 (26.5%) 47%
Over 30 days 10 (5.4%) 21 (11.4%) 16.8%
1-10 days 1(0.5%) 3 (1.6%) 2.1%
Shortness of breath 14 54 yavs 57 (30.8%) 101 (54.6%)  85.4%
20-30 days 7 (3.8%) 11 (5.9%) 9.7%
Over 30 days 3 (1.6%) 2 (1.1%) 2.7%
1-10 days 49 (26.5%) 78 (42.2%) 68.6%
Headache 10-20 days 17 (9.2%) 35 (18.9%) 28.1%
20-30 days 2 (1.1%) 4(2.2%) 3.2%
1-10 days 43 (23.2%) 76 (41.1%) 64.3%
Back-chest pain 10-20 days 22 (11.9%) 37 (20%) 31.9%
20-30 days 3 (1.6%) 4(2.2%) 3.8%
1-10 days 5 (2.7%) 8 (4.3%) 7%
Muscle-joint pain 10-20 days 36 (19.5%) 67 (36.2%) 55.7%
20-30 days 27 (14.6%) 42 (22.7%) 37.3%
No 3 (1.6%) 9 (4.9%) 6.5%
10-20 days 55 (29.7%) 96 (51.9%) 81.6%
Loss of Taste
20-30 days 9 (4.9%) 9 (4.9%) 9.7%
Over 30 days 1 (0.5%) 3 (1.6%) 2.2%
No 4(2.2%) 5 (2.7%) 4.9%
10-20 days 54 (29.2%) 100 (54.1%)  83.2%
Loss of Smell
20-30 days 9 (4.9%) 9 (4.9%) 9.7%
Over 30 days 1 (0.5%) 3 (1.6%) 2.2%
Symptom Status of Appearance Female (n:68) Male (n:117) Total (n:185)
No 65 (35.1%) 114 (61.6%)  96.8%
Nasal discharge Yes 3(1.6) 3 (1.6%) 3.2%
No 64 (34.6%) 108 (58.4%)  93%
Diarrhea Yes 4(2.2%) 9 (4.9%) 7%
Loss of Hair No 5 (2.7%) 101 (54.6%)  57.3%
Yes 63 (34.1%) 16 (8.6%) 42.7%
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Discussion

The clinical appearance of COVID-19 begins
within 14 days after exposure; however, in
most cases, symptoms appear after about 5
days, and symptom onset is within 11.5 days in
97.5% of individuals [8]. Although there are a
wide range of studies and references related to
COVID-19 in the literature, it is observed that
the majority of these studies are related to the
acute onset and course of cases. The disease
has recently been identified. Because of its low
recognition, definitions and classifications were
mainly based on clinical and laboratory results.
The symptoms are not specific to COVID-19,
and they may occur in many families of viruses.
For this reason, there are few studies on
symptom characteristics. In the literature review,
a detailed study about the rate of decline or
duration of relief of symptoms after COVID-19
treatment could not have been found. Although
the symptoms of COVID-19 are similar to the
general symptoms of virus infections, in this
study, it was concluded that symptoms caused
by COVID-19 may last longer than other virus
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infections. Even at a low rate, the duration
of relief of symptoms may last longer than a
month. Symptoms such as fever, headache,
loss of taste and smell, myalgia, fatigue are
common symptoms of general viral diseases
and they are considered less important by
patients. But the persistence of concerning
symptoms to the patient, such as chest pain or
shortness of breath, may be an issue that needs
attention. These symptoms burden both people
and hospitals financially, sociologically and
psychologically along with recurrent hospital
application.

An interesting point that was noticed in the
study is that there had been a serious complaint
of hair loss in patients after COVID-19 infection,
of which the majority is women (total: 42.7%,
women: 34.1%). As can be seen in the Figure
3, no specific distribution was observed in the
complaint of hair loss by age. However, as the
treatment duration prolonged, the frequency
of hair loss and shortness of breath increased
more in women (Figures 3 and 4). As Chen et
al [9] and many studies had reported, anemia
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Figure 3. The distribution of hair loss complaints according to age and gender (gender 0: female, 1:

male, no hair loss: 0, hair loss:1)
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Figure 4. The distribution of treatment duration and hair loss relationship by gender (gender O:

female 1: male)
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developed during COVID-19 infection. As it was
found out in the study, both shortness of breath,
which continues after treatment, and complaints
of hair loss, may be seen at a high rate and
may continue for a long time. It is believed that
these complaints may develop secondary to
anemia that develops during the disease. It is
not yet clear whether this anemia is classic iron-
deficient anemia treatment is needed. However,
there is no consensus on the criteria by which
the complaint of shortness of breath should be
monitored and how long it should be followed
up, and the reliability and necessity of using
imaging methods and pulmonary function tests
in follow-up.

In conclusion, a standard patient follow-
up algorithm has not yet been determined for
post-COVID-19 treatment. The necessity for
follow-up of the symptoms of the disease that
appear at the treatment and persist after the
treatment should be demarcated. It is also
important to differentiate to avoid the financial
and sociological burden of post-treatment
follow-up requirement. In this context, post-
treatment follow-up algorithms should be
determined. There is a need for specially
designed comparative and evidence-based
randomized clinical trials to determine a post-
treatment follow-up algorithm for COVID-19
disease whose chronic effects have not yet
been clarified.

Limitations of the study: Our study has some
limitations. The first of these is that this study is
a cross-sectional study. The second is that this
study has a small sample and it was conducted
in a single center. In addition, larger samples
and multicenter studies are needed to confirm
the results of the study, since the information on
the drugs and comorbidities used by all patients
could not be reached.

Conflict of interest: No conflict of interest was
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Amag: Meme kanseri, kadinlarda kansere bagl 6lum nedenleri arasinda tum dinyada ¢ok buyuk bir tehdit
olusturmaktadir. Uzun yillardir meme kanseri etiyolojisine yonelik calismalar yapilmaktadir. Memenin
radyolojik dansite yogunlugunun meme kanseri tizerinde etkili oldugunun gésterilmesi ile bu konuda galismalar
hizlanmistir. Yapilan calismalarda meme dansitesinin farkli etnik kokenli toplumlar arasinda degisiklikler
gosterdigi sunulmustur. Calismamizda Turk uyruklu meme kanseri hastalarinin meme dansiteleri ile meme
kanseri iligkisi aragtiriimigtir.

Gere¢ ve yontem: Calismamizda 01.01.2018-01.01.2021 tarihleri arasinda hastanemizde tedavi edilen Turk
uyruklu meme kanseri hastalarinda meme dansitesi, yas, menopoz durumu, vucut kitle indeksi ve timorin
patolojik 6zelikleri retrospektif olarak degerlendirilmistir.

Bulgular: Elde edilen veriler isiginda meme dansitesinin yas arttikga ve post-menopozal dénemde ve viicut
kitle indeksinin arttigi durumlarda istatistiksel agidan anlamli olarak disuk oldugu goésterilmistir. Ancak meme
dansitesi ile tumor boyutu ve patolojik belirtecler arasinda anlamh bir iliski saptanamamistir.

Sonug¢: Meme dansitesi, meme kanseri igin basta obezite durumu ve hormonal degisimler ile bireyin émri
boyunca degisen ve modifiye edilebilen bir risk faktoridir. Meme dansitesi yogun hastalarin taninmasi, meme
kanseri riskini azaltici dnlemlerin alinmasi ve gereklilik halinde ek gértintileme ydntemleri ile daha sik araliklarla
izlenmeleri gerekmektedir.

Anahtar kelimeler: Meme kanseri, meme dansitesi, patoloji.

Turhan N, Yilmaz D, Yesilyurt L. Meme kanseri olan Turk kadin hastalarda meme dansitesinin klinik ve patolojik
bulgularla iligkileri. Pam Tip Derg 2022;15:309-317.

Abstract

Purpose: Breast cancer is one of the leading causes of cancer-related death in women all over the world.
Studies on the ethiology of breast cancer have been carried out for many years. With the demonstration of the
radiological breast density as a risk factor on breast cancer, studies on this subject have been accelerated.
Studies have shown that breast density varies between societies with different ethnic origins. In our study, the
relationship between breast density and breast cancer in Turkish breast cancer patients is investigated.
Materials and methods: In our study, breast density, age, menopausal status, body mass index and pathological
features of the tumor were evaluated retrospectively in Turkish breast cancer patients treated in our hospital
between 01.01.2018-01.01.2021.

Results: According to the data obtained, it has been shown that breast density is statistically significantly lower
as age increases, in the post-menopausal period and as body mass index increases. However, no significant
relationship was found between breast density and tumor size and pathological markers.

Conclusion: Breast density is a risk factor for breast cancer that can be changed and modified throughout
the life of the individual, primarily by obesity and hormonal changes. Patients with dense breast should be
identified, taken measures to reduce the risk of breast cancer and followed more frequently with additional
imaging methods if necessary.

Key words: Breast cancer, breast density, pathology.
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Giris

Meme kanseri gin gectikgce insidansi ve
mortalite orani artan c¢ok 6nemli bir saglk
problemidir. Diinya verileri degerlendirildiginde
gelismekte olan Ulkelerde kadinlarda meme
kanseri, kansere bagli &limlerin en sik
nedenidir [1]. TUrkiye verilerine gére de kansere
bagh o6limler arasinda kadinlarda ilk sirada
meme kanseri yer almaktadir [2]. Turkiye'de
1994 ve 2015 yillar verileri degerlendirildiginde
meme kanseri insidansinin ¢ok hizl arttigi
gorilmektedir (24/100.000-43,8/100.000) [2, 3].

Meme kanserinin bu kadar yaygin olmasi,
ilgili hekimlerin dikkatini uzun yillardir gekmis ve
etiyolojiye yodnelik caligsmalar da beraberinde
surtklemisti. Meme kanseri riskini artiran
faktorler arasinda BRCA 1 ve BRCA 2 gen
mutasyonlari, erken menars, ge¢ menopoz, ilk
dogum yasinin ge¢ olmasi, hormon replasman
tedavisi, alkol, obezite, inaktivite, glisemik
indeksi yuksek, yagl, et UrUnlerinden zengin,
taze sebze ve meyvelerden fakir beslenmenin
Uzerinde durulmustur [4, 5].

Bu faktorlerden farkh olarak 6zellikle son 10
yildir radyolojik olarak oél¢ilen meme dansite
oraninin meme kanseri riski ile iliskisinin
gundeme gelmesi aragtirmalara yeni bir boyut
kazandirmistir [6-8]. Meme dansitesinin daha
yogun oldugu hastalarda digerlerine gore ileri
evre meme kanseri riskinin daha fazla oldugu
bildirilmistir [7, 9].

Meme dansitesinin meme kanseri
hastalarinda patolojik ve immunolojik 6zellikler
acisindan prognostik 6nemi oldugunu da
gOsteren calismalar bulunmaktadir [9].

Meme dansitesi ve meme kanseri ile ilgili
literatirdeki ilk calismalar c¢ogunlukla Bati
kokenli hasta gruplarinda yapilmis, daha sonra
Dogu Ulkelerinden bildirilen ¢aligmalar ile farkh
toplumlar arasindaki benzerlikler ve farkliliklar
Uzerinde durulmustur [10, 11].

Tarkiye’nin - konumunun Dogu ve Bati
arasinda olmasi nedeniyle Turk uyruklu
kadinlardaki meme dansite oranlarinin ve
dansitenin meme kanseri ile iligkisinin bildirilmesi
onemlidir.

Calismamizin amaci, hastanemizde tedavi
edilen Turk uyruklu meme kanseri hastalarinda
meme dansitesi ile meme kanseri arasindaki
iliskileri degerlendirmektir.
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Gereg ve yontem

Calismamizda hastanemize 01.01.2018-
01.01.2021 tarihleri arasinda basvuran meme
kanseri tanisi almig, Turk uyruklu hastalarinin
retrospektif olarak dosya verilerine ulasilarak
memenin radyolojik dansitesinin hastanin yasi,
menopoz durumu, vicut kitle indeksi, timorin
patolojik belirtecleri ile iliskisi degerlendirildi.

Hastalarin meme dansitelerinin
degerlendirilmesi icin Breast Imaging
Reporting and Data System (BI-RADS) gorsel
degerlendirme  kriterleri  uygulandi.  TUm
hastalarin dijital mamografileri tek radyolog
tarafindan degerlendirildi.

Hastalarin menopoz durumu, boy ve kilo
degerleri icin dosya kayitlari degerlendirildi.
Dosya kayitlarinda veri eksikleri olan hastalar
telefon ile aranarak meme kanseri teshisi
kondugu zamanki menopoz, boy ve kilo
degerleri sorgulandi.

Hastalarin obezite derecesinidegerlendirmek
icin Dinya Saglk Orgltl tarafindan tanimlanan
Viicut Kitle indeksi (VKI) kullanildi. VKi'si 25
kg/m?nin altinda olanlar normal, 25-29,9 kg/
m? arasinda olanlar fazla kilolu, 30 kg/m? ve
Uzerinde olanlar ise obez olarak degerlendirildi.

Patolojik olarak meme kanseri hastalarindan
alinan doku 6rneklerinden timor boyutu, timor
tipi, Ostrojen ve Progesteron reseptér durumu,
HER 2 pozitifligi, Ki 67 proliferasyon indeksi ve
tumaorun grade’i dederlendirildi.

Tumoér boyutu  degerlendirilirken  TNM
siniflandirmasindaki timoér c¢api degerleri baz
alinarak hastalar timoér ¢aplr 2 cm ve altinda
olanlar, 2-5 cm arasinda olanlar ve 5 cm
Uzerinde olanlar olmak tzere Ug¢ gruba ayrildi.

TUmoran histolojik tipi  degerlendirilirken
hastalar, spesifik alt grubu olmayan duktal,
lobuler, dukto-lobuler miks tip olan ve 6zel tip
meme kanseri gruplarina ayrildi.

Ostrojen (ER) ve progesteron reseptér (PR)
pozitifligi degerlendirilirken giincel American
Society of Clinical Oncology (ASCO) / College
of American Pathologists (CAP) rehberine gore
hastalar pozitif ve negatif gruplara ayrildi.

Meme kanserinin hicrelerinin invaziv olma
potansiyelini gésteren HER 2 reseptér durumu
immunohistokimyasal teknikler ile 6lguldu.
Tumaorin immunohistokimyasal alt tiplendirmesi
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Luminal A (ER + / PR +, HER 2 -), Luminal B
(ER +/PR +, HER 2 +), HER 2 pozitif (ER -, PR
-, HER 2 +) ve triple negatif ( ER -, PR -, HER 2
-) olarak yapildi.

Ki 67 degeri gunumizde timdrin
prognozunun degerlendiriimesi ve verilecek
neoadjuvan - adjuvan tedavinin secgilmesinde
yol gosterici olmaktadir. Bizim calismamizda
Penault Llorca ve ark. [12] yaptidi derleme
sonucu belirttigi %25 siniri degerlendirme limiti
olarak segcildi.

Hastalarin timor gradeleri degerlendirilirken
Nottingam  Histolojik  Skor  skalasindan
faydalanildi.

istatistiksel degerlendirme

istatistiksel analizler SPSS versiyon 15
yazilimi  kullanilarak yapildi. Elde edilen
verilerin meme dansitesine goére durumlari
capraz tablolar kullanilarak verildi. Gruplar
arasinda sikliklar bakimindan fark olup olmadigi
Pearson Ki-kare testi kullanilarak karsilastirildi.
p degerinin 0,05’in altinda oldugu durumlar
istatistiksel olarak anlamli olarak kabul edildi.

Calismaicin, istanbul Sancaktepe Sehit Prof.
Dr. ilhan Varank Egitim ve Arastirma Hastanesi,
Girisimsel Olmayan Klinik Arastirmalar Etik
Kurulu'ndan onay alinmistir.

Bulgular

Tark uyruklu olmayan 5 hasta ve mamografi
filmlerine ulasilamayan 4 hasta ¢alisma disina
alindi. Calismaya dahil edilen 113 hastanin yas
dagilimi 28 ile 93 arasindaydi. Hastalarin yas
ortalamasi 53,95 olarak bulundu.

Mamografik olarak degerlendiriien meme
dansitelerine gore 15 (%13,3) hasta Tip A, 49
(%43,4) hasta Tip B, 33 (%29,2) hasta Tip C,
16 (%14,2) hasta Tip D meme yapisina sahipti.

Hastalarin meme dansite  gruplarina
gére ortalama yaglan degerlendirildiginde,
meme dansitesi Tip A olanlarda ortalama yas
68,33, Tip B grubunda 58,18, Tip C grubunda
46,97, Tip D’de ise 41,94 olarak hesaplandi.
Meme dansitesi dislk olan gruplarda yas
ortalamasinin yiiksek olmasi istatistiksel olarak
anlamli bulundu. Ancak Tip C ile Tip D gruplari
arasinda yas dagilimi agisindan net istatistiksel
fark olmadigi saptandi (p<0,001) (Tablo 1)
(Grafik 1).

Tablo 1. Meme dansitelerine gore yas ve menopoz durumlari

TipA Tip B TipC TipD p degeri
n % n % n % n %
Hasta sayisi 15 13,3 49 43,4 33 29,2 16 14,2
Yas (ortalama*SS) 68,33£12,97  58,18+11,14 46,97+5,67 41,9448,35 <0,001
Menopoz
Pre-menopoz 1 6,66 14 28,57 24 72,72 12 75,00 <0,001
Post-menopoz 14 93,33 35 71,42 9 27,27 4 25,00

SS; standart sapma

Ortalama Yas

=]
=]

n
=]

[
=]

(=]
©

pA pB TipC TipD

s O rtalamaYas

Grafik 1. Meme dansitesi - ortalama yas
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Hastalarin 51'i (%45,13) pre-menopozal,
62’si (%54,87) post-menopozal donemdeydi.
Meme dansitesi ve menopoz durumu
degerlendirildiginde, meme dansitesi yuksek
olan hastalarin daha siklikla pre-menopozal
doénemde oldugu saptandi (p<0,001) (Tablo 1).

Hastalarin ortalama VKIi degeri 27,99 olarak
hesaplandi. Hastalarin meme dansitelerinin
VKi'lerine gére dagiimlari degerlendirildiginde
meme dansitesi arttikca ortalama VKIi degerinin
dustigu (p=0,05), meme dansite yogunlugu
disUk olan gruplarda fazla kilolu ve obez

Tablo 2. Meme dansitelerine gore VKi degerleri

hastalarin daha sk goértldigu
(p=0,001) (Tablo 2) (Grafik 2).

saptandi

Hastalarin ortalama timor boyutu 24,44 mm
olarak hesaplandi. Meme dansitesi ile ortalama
tumar boyutlari degerlendirildiginde, Tip Ameme
paterni olan hastalarda 30,73 mm, Tip B olan
hastalarda 23,00 mm, Tip C olan hastalarda
23,61 mm, Tip D olan hastalarda ise 24,69
mm bulundu. Ortalama timoér ¢apinin meme
dansitesine gore istatistiksel olarak anlamli
farklilik géstermedigi saptandi (p=0,120) (Tablo
3).

Tip A Tip B TipC TipD p degeri
n % n % n % n %
VKi
Ortalama VKI 31,27 28,09 27,44 25,74 0,05
<25 kg/m? 2 1333 5 1020 6 18,18 5 31,25 0,001
25-29,9 kg/m? 3 20,0 32 65,30 20 60,60 11 68,75
230 kg/m? 10 66,66 12 2448 7 21,21 0 0,0
VKi; Viicut Kitle indeksi
Ortalama VKI
5 ____'_'_'—'—-—-—-_.
15
10
i TiphA TipB TipC TipD
e Ortalama VK
Grafik 2. Meme dansitesi — ortalama VKi
VKi; Viicut Kitle indeksi
Timoér capt 2 cm ve daha kiglik, 2-5 Ostrojen  reseptéri  pozitif  (%79,64),

cm arasinda ve 5 cm’den buylk gruplara
ayrildiginda dansite ile timor ¢api arasindaki
dagiliminin gruplar arasinda istatistiksel olarak
anlamli olmadigi saptandi (p=0,353) (Tablo 3).

Tamorler histolojik olarak alt gruplara
ayrildiginda spesifik alt tip icermeyen duktal
invaziv timorlerin, lobuler, mix tip ve spesifik alt
tip iceren gruplara gore her dansite grubunda
daha sik gorildugu saptandi (%72,56) (p=0,030)
(Tablo 3).
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Progesteron reseptori pozitif (%68,14), HER 2
negatif (%69,91) timorlerin toplamda daha sik
goruldiguancakdstrojenreseptori, Progesteron
reseptori ve HER 2 pozitifliginin  meme
dansite gruplari ile iligkisi degerlendirildiginde,
gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli
fark olmadigi saptandi. Sirasiyla (p=0,547),
(p=0,120), (p=0,161) (Tablo 3).

immunohistokimyasal ~ alt
yapildiginda Luminal A, Luminal

tiplendirme
B, HER
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Tablo 3. Meme dansitelerine gore patolojik bulgular

TipA TipB TipC TipD p degeri
n % n % n % n %
Hasta sayisi 15 133 49 434 33 292 16 14,2
Tiimo6r boyutu
T1<2cm 3 20,0 23 46,93 14 4242 5 31,25 0,353
T2 2-5cm 11 73,33 24 48,97 19 57,58 11 68,75
T3 25cm 1 6,66 2 4,0 0 0,0 0 0,0
Timor Gapr (mm) (ortalamaSS) 30,73+14,30 23,00£10,67 23,61+10,97 24,698,001 0,120
Timor tipi
Duktal 7 46,66 39 7959 26 78,78 10 62,50 0,030
Lobuler 4 26,66 4,08 2 6,06 1 6,25
Mix 0 0,0 2 4,08 1 3,03 3 18,75
Ozel tip 4 26,66 12,24 4 12,12 12,50
Reseptor
ER + 13 86,66 41 83,67 24 72,72 12 75,0 0,547
ER - 2 13,33 8 16,33 9 27,28 4 25,0
PR + 1 73,33 37 7552 22 66,66 7 43,75 0,120
PR - 4 26,66 12 24,48 11 3333 9 56,25
HER 2 + 13,33 15 30,61 9 27,27 8 50,0 0,161
HER 2 - 13 86,77 34 69,33 24 72,73 8 50,0
Luminal tip
Luminal A 5 31,25 10 20,40 6 18,18 0 0,0 0,179
Luminal B 7 46,66 21 4285 12 36,36 5 31,25
HER 2 pozitif 2 13,33 15 30,61 9 2727 8 50,0
Triple negatif 1 666 3 6,12 6 18,18 3 18,75
Ki 67
<%25 6 40,0 16 32,65 8 2425 3 18,75 0,500
>%25 9 60,0 33 67,35 25 7575 13 81,25
Grade
| 3 20,0 13 26,53 10 30,30 4 25,0 0,986
1l 8 53,33 24 48,97 17 5151 8 75,0
1 4 26,67 12 2459 6 18,19 4 25,0

SS; standart sapma, ER; Ostrojen Reseptori, PR; Progesteron Reseptdri

2 pozitif ve ftriple negatif timorlerin meme
dansitesine gére dagiliminda istatistiksel olarak
fark saptanmadi (p=0,179) (Tablo 3).

Toplam hastalarin %70,8’inde Ki 67 degerinin
%?25'’in Ustinde oldugu saptandi. Meme dansite
gruplarina gére Ki 67 degerinin %25’in altinda
ve Ustlinde oldudu hastalar degerlendirildiginde
gruplar arasinda istatistiksel acgidan fark
olmadigi saptandi (p=0,500) (Tablo 3).

Tum  hastalar  degerlendirildigine  en
sik grade Il timodrler (%50,44) gorilmekle
beraber, meme dansite gruplarina gére tumor

grade’leri degerlendirildiginde, gruplar arasinda
istatistiksel agidan fark saptanmadi (p=0,986)
(Tablo 3).

Tartisma

Meme  dansitesinin  yuksek  olmasi
glinimuizde kabul géren meme kanseri risk
faktorlerinden biri olarak degerlendiriimektedir
[7, 13]. Meme dansitesinin meme kanseri igin
yastan ve diger degiskenlerden bagimsiz bir
risk faktéri oldugunun godsteriimesi ile dnemi
artmistir [7, 14, 15].
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Memeyi olusturan yapilardan stromal ve
epiteliyal dokular yag dokusundan daha fazla
X 1sini tutar. Bunun sonucunda fibroglanduler
dokular mamografik olarak beyaz renkli
gorunurken, yag dokusu siyah goértnir [16].

Meme dansitesini dlgmek icin  gesitli
yontemler gelistiriimisti. Meme dansitesinin
Olcimu gorsel degerlendirme ile ya da yari

otomatik ve tam otomatik dansite degerlendirme
yazilimlari ile yapiimaktadir [17].

Meme dansitesinin gorsel degerlendiriimesi
en sik American Collage of Radiology, Breast
Imaging Reporting and Data System (BI-RADS)
degerlendirme kriterlerine gbre yapilmaktadir.
Tablo 4’de BI-RADS kriterlerine gére meme
dansite dlgimleri agiklanmigtir [18].

Tablo 4. BI-RADS kriterlerine gére meme dansitesinin degerlendiriimesi

Dansite degerlendirmesi

Meme dokusu ozellikleri

TipA Tama yakin yag (glandiler yapi <%25)

TipB Daginik yogunluklar (glandiler yapi %25-50)
TipC Heterojen olarak yogun (glandiiler yapi %50-75)
TipD Asiri yogun (glandiler yapi >%75)

Diger sik kullanilan iki goérsel yontem Wolfe
ve Tabar Siniflandirmalaridir. Degerlendiren
radyologun subjektif olarak degerlendirme
riskini en aza indirebilmek Uzere gelistiriimis
olan otomatik yazilimlardan en sik kullanilanlar
Volpra ve Quantra’dir [19].

Meme dansitesi yas, vicut kitle indeksi,
bireyin 6strojen maruziyeti, emzirme o6ykuis,
menopoz durumu gibi faktérlere bagh olarak
Omir boyunca ayni bireyde ve farkl bireyler
arasinda degismektedir [20]. Bireylerin genetik
yapisinin dansite Uzerinde etkili oldugu ikizler
ve akrabalar Uzerinde yapilan calismalar ile
desteklenmistir. Yapilan g¢alismalar sonucu
farkli etnik kokenleri olan bireylerde meme
dansite oranlarinin degisik oldugu gosterilmis
ve toplumlar arasi farklilklarin bildiriimesi
Onerilmistir [20, 21].

Tim Dinya’da meme dansitesi, klinik ve
patolojik degiskenlere gore degerlendiriimekte
ve farkli genetik yapilara sahip toplumlar kendi
verilerini sunmaktadir [20].

Calismamizda daha once Bati ve Dogu
Ulkelerinde  yapilan ¢alismalarin literatdr
verileri ile uyumlu olarak yas ve meme
dansitesinin negatif iligkili oldugu, yas arttik¢a
meme dansitesindeki disisin anlamli oldugu
gOsterilmistir.

ilerleyen yas ile meme kanseri riski
artmasina ragmen, meme dansite degerinin
dismesi paradoks olusturmustur. Bu durumu
aciklamak icin meme dansitesinin ylksek oldugu
hastalarda gorintileme yontemlerinde ve fizik
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muayenede memedeki Kitlenin taninmasinin
zor oldugu ve interval meme kanseri oranlarinin
arttigini gésteren galismalar bulunmaktadir [22].

Yine Dodu ve Bati Ulkelerinde vyapilan
calismalara benzer olarak hastalarin menopoz
durumu ile meme dansitesinin iligkili oldugu,
dansitesi yUksek olan hastalarin daha ¢ok pre-
menopozal dénemde oldugu gosterilmistir [7,
11, 23].

Meme dansitesi yuksek hastalar igin
radyolojik agidan karsilasilabilecek sikintilar g6z
onune alindiginda memenin degerlendirilmesi
icin gereklilik halinde meme ultrasonu, meme
manyetik rezonans gorintilemesi ve meme
tomosentezi gibi ileri tetkiklerin yapilmasi
dnerilmektedir [6, 24]. Ulkemizde pre-
menopozal meme kanseri hastalari ve meme
koruyucu cerrahi tedavi segenekleri artmaktadir.
Bu hastalar i¢in gortintilemenin énemi tedavi ve
takip asamasinda artmaktadir.

Hasta grubumuzda hastalarin genel olarak
asiri kilolu ve obez grupta oldugu, kilo artigi
ile beraber meme dansite oranlarinda disme
oldugu saptanmistir. Kilo artigi ve meme
dansite dususlU arasindaki negatif iliski daha
once yapilan calismalarda meme dokusunda
artan yag orani ile agiklanmistir. Elde ettigimiz
veriler literatir verileri ile uyumlu olarak
degerlendirilmistir. Engmann ve ark.’nin [19]
yaptig! calismada obezitenin arttigi durumlarda
meme dansite yuUksekliginin kanser riskinde
daha fazla artisa neden oldugu saptanmis,
meme kanserinden korunma stratejileri arasinda
kilo kontrolinin énemi vurgulamistir.
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Meme dansitesine gére meme kanserinin
patolojik bulgulari degerlendirildiginde
literatirde ¢ok degisik veriler sunulmustur [25].

Meme dansitesinin yuksek oldugu
durumlarda meme kanserinin  radyolojik
olarak saptanmasinin zor oldugu, bu nedenle
daha buylk capta timorler ile karsilasildig
bildirilmistir. Meme dansitesi ylUksek hastalarin
daha sik takip edilmesi gerektigi, ek gorintileme
yontemlerinden faydalaniimasi ve hastalarin
meme dansitesi ylksekliginin bir risk faktori
oldugu hakkinda bilgilendiriimesi &nerilmistir
[24]. Buna karsin meme dansitesi ile tumor
capi arasinda iligski olmadigini bildiren yayinlar
da mevcuttur. Calismamizda her bir dansite
grubunda ortalama timoér boyutu 2 cm’nin
Uzerinde bulunmustur. Meme dansite gruplar
arasinda tumér boyutunun dagiliminda ise
anlamli fark saptanmamistir. Ozmen ve ark. [3]
tarafindan 20.000 Tdrk meme kanseri hastalari
Uzerinde yapilan calismada ortalama tumor
¢apl 2,5+1,7 cm olarak bulunmustur. Bu deger
bizim calismamizda bulunan ortalama timor
cap! ile benzerlik géstermektedir.

Tarkiye ve diger Ulkelerden vyapilan
calismalarin literattr verileri ile uyumlu olarak
tum meme dansite gruplari arasinda tumor
tipi olarak en sik invaziv duktal karsinom
saptanmigtir.

Meme dansitesinin yuksekligi ile ER, PR
pozitifligi arasinda pozitif yonde bir etkilesim
olacagdl 6ne surllmds ancak Bati Ulkelerinde
yapilan c¢ok merkezli, ylksek hasta sayil
¢alismalar sonucunda meme dansitesi ile ER,
PR reseptér dagihmi arasinda pozitif yonde
bir iligki bulunamamistir [9, 25]. Bun karsin
Kenya’da 123 hasta Uzerinde vyapilan bir
c¢alismada ER pozitif timdrlerin meme dansitesi
yuksek olan grupta, triple negatif timorlerin ise
meme dansitesi dislk olan grupta daha sik
goruldagu bildirilmistir. Benzer sekilde genel
literatlr verilerine gére meme dansitesi ile HER
2 pozitifligi arasinda pozitif ya da negatif yonde
bir iliski bildirilmemistir [9, 25]. Turkiye verileri
ile uyumlu olarak bizim hasta grubumuzda
da ER +, PR +, HER 2- timorler ile daha sik
karsilagilmigtir. Hasta grubumuzda meme
dansitesine goére ER, PR, HER 2 pozitifligi
acisindan anlamli bir degisiklik saptanmamisgtir.

Tdmorlerin immunohistokimyasal alt tipleri
degerlendirildiginde kendi hasta grubumuzda
meme dansitesi ile arasinda anlamli bir fark
saptanmamistir. Bu konuda literattideki veriler

de oldukga heterojendir. Arora ve ark. [25]
ile Ma ve ark.’nin [22] yapti§i calismalarda
meme dansitesi yuksek hastalarda Luminal
Tip A timodrlerin daha sik saptandigi ancak
triple negatif tGmorler icin farkhihklar oldugu
bildirilmistir.

Yapilan molekller c¢alismalarda meme
dansitesinin yuksekligi ile Ki 67 seviyesinin
artacagi  6n gorilmesine ragmen, klinik
calismamizda Ki 67 indeksinin seviyesi ile
meme dansitesi arasinda anlamli bir etkilesim
olmadigi gosterilmistir [9].

Hasta grubumuzda Turkiye verileri ile uyumlu
olarak en sik grade 2 timorler gorilmus, diger
patolojik degiskenlerde oldugu gibi meme
dansitesi ve tumor grade’i arasinda da anlamli
bir iligki bulunamamistir. Bu iliskiye dair literattr
verileri bizim bulgularimizla uyumlu olmakla
beraber Duffy ve ark. [26] yaptigi calismada
meme dansitesi yluksek olan grupta grade 3
tumorlerin daha sik goéruldugu bildirilmistir.

Calismamizin kisitlayici faktorleri
arasina hasta sayimizin az oldugunu, meme
dansitelerinin  de@erlendiriimesinde  subjektif
degerlendirme riski olan godrsel BIRADS
degerlendirme ydntemi kullaniimasini  dahil
edebiliriz. Bununla beraber hastalarin boy,
kilo ve menopoz durumu degerlendiriimesinde
bazi hastalarin verilerine dosya kayitlarindan
ulasamadik. Bu hastalarda telefon ile arayarak
alinan bilgilerde hastalarin o zamanki verilerini
hatirlamalarinda hatalar olabilmektedir. Meme
kanseri risk faktérlerinden meme dansitesinin
etkisini degerlendirmeye ydnelik olarak, c¢ok
merkezli, radyolojik agidan gli¢lendirilmis, dosya
verileri kayit aninda eksiksiz tutulmus, meme
dansitesi ve tumar biyoloijisi iliskisinin molekuler
dizeyde de degerlendirilecedi ¢alismalarin
faydasi olacagini disiinmekteyiz.

Sonug olarak, meme dansitesi meme kanseri
icin modifiye edilebilen bir risk faktoriddr.
Obezite durumu ve ortalama timoér boyutunun
yuksek olmasi primer koruyucu o&nlemler
Uzerinde durmamiz gerektigini géstermektedir.
Meme kanserine yonelik bilingliligi artirmak ve
kanserden koruyucu hayat tarzi degisikliklerine
adapte olmak gerekmektedir. Meme dansitesi
yuksek kigiler i¢cin daha sik araliklarla ve ek
goérintileme yontemleri ile rutin takiplerinin
yapilmasi hayati 6nem arz eder.

Cikar iligkisi: Yazarlar c¢ikar iliskisi olmadigini
beyan eder.
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Amag: Sosyal goriinis kaygisi kisinin gérintsinden dolayr baskalari tarafindan olumsuz degerlendirilecegi
korkusudur. Bu arastirmanin amaci saglik alaninda 6égrenim goéren birinci sinif Gniversite 6grencilerinde sosyal
gorunls kaygisini etkileyen etmenlerin belirlenmesidir.

Gereg ve yontem: Kesitsel tipteki bu arastirmanin evreni Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi, Fizik Tedavi ve
Rehabilitasyon Yuksekokulu ve Saglik Hizmetleri Meslek Y liksekokulu birinci sinif dgrencilerinden olugsmaktadir.
Veriler aragtirmacilar tarafindan olusturulan bir anket, Sosyal Gériiniis Kaygisi Olgegdi, Rosenberg Benlik Saygisi
Olgegi ve Oxford Mutluluk Olgegi-Kisa Formu ile toplanmistir.

Bulgular: Arastirmaya 836 6grenci katilmistir. Arastirmaya katilan égrencilerin sosyal goriinis kaygisi puan
ortalamasi 32,5+12,7 olarak bulundu. Cocuklugunda kdyde yasayan, anne-babasi ayri ya da Olmis olan,
bedensel ve ruhsal saglk durumunu “kétu” olarak algilayan, fazla kilolu ya da obez olan, arkadaslariyla olumsuz
sosyal iliskisi olan, sosyal medya paylasimlarina gelen begeni sayisini 6nemseyen, benlik saygisi distk olan
dgrencilerde sosyal gériiniis kaygisi yiiksek bulundu (p<0,05). Ogrencinin sosyal gériiniis kaygisi arttikga
mutluluk diizeyi azaldi (p<0,05).

Sonug: Ogrencilerin yetistigi ortam, sosyal iliskisi, beden kiitle indeksi, benlik saygisi ve mutluluk algisi
sosyal goriiniis kaygisini etkilemekteydi. Ogrencilerin kaygisinin azaltilmasi, éz-saygi ve mutluluk gibi olumlu
duygularinin artiriimasinda genglerin ruh sagligini koruyan, 6zgtvenini artiran egitim ortami saglanmasi onerilir.
Okullarda sosyal olanaklarin saglanmasi 6grencilerin ruh saghginin gelismesinde, sosyalleserek 6zguveninin
artmasinda yararl olabilir.

Anahtar kelimeler: Benlik saygisi, mutluluk, sosyal gérinis kaygisi, Universite dgrencisi.

Acikgoz A, Yilmaz A, Yildirm B, Yildiz C, Yildiz L, Yildinm U. Saglik alaninda 6grenim goéren Universite birinci
sinif 6grencilerinde sosyal goriints kaygisini etkileyen faktorlerin belirlenmesi: gézlemsel arastirma. Pam Tip
Derg 2022;15:319-330.

Abstract

Purpose: Social appearance anxiety is the fear that one will be negatively evaluated by others because of one’s
appearance. This study aimed to determine the factors affecting social appearance anxiety in the first-year
university students studying in the field of health.

Materials and methods: The population of this cross-sectional study consisted of first-year students from
Dokuz Eylul University Faculty of Medicine, School of Physical Therapy and Rehabilitation and Vocational
School of Health Services. The data were collected by a questionnaire created by the researchers, the Social
Appearance Anxiety Scale, the Rosenberg Self-Esteem Scale, and the Oxford Happiness Scale-Short Form.
Results: 836 students participated in the study. The average score of social appearance anxiety of the students
participating in the study was found to be 32.5+12.7. Social appearance anxiety of students who lived in a
village in their childhood, whose parents died or separated, who perceive their physical and mental health as
"bad", who are overweight or obese, who have negative social relationships with their friends, who care about
the number of likes on social media, who have low self-esteem was found to be high (p<0.05). As the social
appearance anxiety of the student increased, his happiness level decreased (p<0.05).
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Conclusion: The environment in which the students grew up, their social relationships, body mass index,
self-esteem, and perception of happiness affected social appearance anxiety. It is recommended to provide an
educational environment that protects the mental health of young people and increases their self-confidence
to reduce students' anxiety and increase their positive feelings such as self-esteem and happiness. Providing
social facilities in schools can be beneficial in the development of the mental health of students and increase

their self-confidence by socializing.

Key words: Self-esteem, happiness, social appearance anxiety, university student.

Acikgoz A, Yilmaz A, Yildirim B, Yildiz C, Yildiz L, Yildirim U. Determining the factors affecting social appearance
anxiety in the first-year university students who study in the field of health: observational research. Pam Med J
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Giris

Bireyler yakin iligki ve iletisim kurarken
kendilerini baskalarina tanitma gereksinimi
duyarlar. Bazi kigiler, karsisindaki birey
Uzerinde istedigi etkiyi birakamadiklarindan
kaygilanir. Boyle durumlarda bireyler sosyal
kaygl yasayabilmektedir [1, 2]. Sosyal kaygi
kisilerin baska insanlarin bulundugu bir
ortamda kendilerini rahat hissetmemeleri ya da
baska insanlar tarafindan degerlendirilmeleri
korkusuyla sosyal iletisimden kaginmalari
olarak ifade edilebilmektedir. Sosyal goérinis
kaygisi ise kisinin gorunugstinden dolayi
baskalar tarafindan olumsuz degerlendirilecegi
korkusudur [3, 4]. Sosyal goriinis kaygisi

yasayan bireyler fiziksel  gorinislerinin
diger kisiler tarafindan incelenmesi
nedeniyle mutsuzluk, Uzintd ve sosyal

kaygl yasayabilmektedirler. Sosyal goérunus
kaygisi, bireyin bedeniyle ve gorinisuyle ilgili
olumsuz beden imajinin bir sonucu olarak
degerlendirilebilir. Sosyal goriinis kaygisina
sahip olan ¢ogu kisi, depresyondaki gibi kendi
degeri ve 6nemine iliskin olumsuz inanglara da
sahiptir. Farkli gruplarda ve Ulkelerde yapilan
galismalarda bireylerin sosyodemografik
Ozelliklerinin yaninda kendine ydnelik olumsuz
algisi, saygl disukligd, olumsuz duygu ve
tutumu gibi ¢cok farkli degiskenlerin sosyal
gorinus kaygisini etkileyebildigi belirlenmistir
[3, 5-9].

Bireyin sosyal gorlinus kaygisini etkileyebilen
diger bir etken ise benlik saygisidir [9]. Benlik
saygisi, bireyin kendine atfettigi olumlu ya
da olumsuz degerdir [6]. Saglikli bir benlik
kavrami igin yasanti ile uyum i¢inde olma temel
ilkedir. Bireyin yakin g¢evresinin tutumu, hognut
birakan ya da dus kirikligina ugratan yasantilar
sonucunda kendine deger verme duygusu
sekillenmektedir [10, 11]. Benlik saygisi
yuksek olan bireylerin kendilerini degerli olarak
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algiladiklari, benlik saygisi dusik olan bireylerin
ise, kendilerini reddettikleri, kiigik goérdukleri ve
kendilerinden memnun olmadiklari belirtilmistir
[8, 9, 12, 13]. Benlik saygisini tanimlayan
bu oOzelliklerin tim, bireyin saghkh bir kisilik
gelistirmesinde ¢ok dnemlidir [8, 13].

Mutluluk, yasamin duyugsal ve biligsel
bakimdan degerlendiriimesidir. Bireyin
seving, gurur, guven, heyecan gibi olumlu
duygulari sik yasamasi; 6fke, korku, kaygi,
nefret gibi olumsuz duygulari az yagsamasi ve
yasamin c¢esitli alanlarindan yeterli doyumu
almasi mutlu oldugunun gdstergesi olarak
degerlendiriimektedir [7, 14, 15]. Mutluluk
Uzerine yapilan arastirmalar, mutlu bireylerin
kendilerini iyi hissetmeleri ve olumlu duygular
yasamalarinin yani sira, kigilerarasi iliskilerinde
de daha basarili olduklarini, yaraticiliklarinin
yuksek oldugunu, bagisiklik sistemlerinin
daha gui¢li oldugunu ortaya koymustur [8, 14].
Literatirde sosyal goérlinus kaygisi, olumsuz
duygu durumu, mutsuzluk, depresyon ve
anksiyete belirtilerinin birbirleriyle iliskili oldugu
belirtiimektedir [6, 16, 17].

Yapilan literatir taramasinda Ulkemizde
saglik alanindaki okullarda &grenime vyeni
baslayan dgdrencilerde sosyal gortints kaygisini
etkileyen etmenleri inceleyen arastirma
bulunamamigtir. Gelecegin saglik ¢alisani
adaylarinin sosyal gorinis kaygisini etkileyen
etmenlerin  Universiteye yeni bagladiklari
dénemde saptanmasi, egitimi sirasinda
multidisipliner bir yaklasimla sorunlara yonelik
¢ozlimler aranmasi bakimindan &énemlidir.
Saptanan sorunlara c¢6zumler (Uretildiginde
ogrencilerin  sosyal gorinus kaygr duzeyi
azaltilarak, daha 6zguvenli genclerin yetismesi
saglanabilir. Bu ybnde gosterilecek c¢abalar,
saglik hizmeti verenlere ve alanlara verilen
degeri, dolayisiyla Ulkemizin saglik hizmet
kalitesini artirabilir.
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Arastirmanin amaci saglik alaninda 6grenim
goren birinci sinif Universite 6grencilerinde
sosyal goérunus kaygisini etkileyen etmenlerin
belirlenmesidir.

Gereg ve yontem
Ozel Galigma Modiilii (OGM)

Tip Fakultesi egitim sistemi icerisinde
uygulama ve degerlendirme yodntemi olarak
yer alan “Dénem Ill OCM” arastirmasi olarak
planlanan bu arastirmada &6grencilerin halk
saghigi alaninda deneyimli bir 6gretim elemani
yonetiminde bilimsel bir konuda (saglik kampusu
dgrencilerinde benlik saygisi, mutluluk ve sosyal
gOrunus kaygisi) saha arastirmasi planlamalari,
uygulamalari ve rapor ederek sunmalari
hedeflenmistir. Modulin uygulanmasi sirasinda
OCM grubu égrencilerinde arastirmanin konusu
ve degiskenleri hakkinda bireysel farkindalik
gelismistir. Modllin tamamlanmasi sonrasinda
dgrenciler SPSS veri tabanina veri girisi, analiz
yontemleri ve bilimsel verilerin raporlanmasi
konusunda deneyim kazanmistir. Elde edilen
arastirmanin sonuglari bilimsel literatlire katki
saglamak amaciyla yayina hazirlanmigtir.

Orneklem ve Veri toplanmasi

Kesitsel tipte yapilmis olan arastirmanin
evreni 2019-2020 egitim-6gretim  yilinda
Dokuz Eyliil Universitesi (DEU) Tip Fakiltesi
(TF, n=367), Fizik Tedavi ve Rehabilitasyon
Yuiksekokulu (FTR, n=113) ve Saglik
Hizmetleri Meslek Yuksekokulu (SHMYO,
n=559) birinci sinifta okuyan 1039 6grenciden
olugsmaktadir. Okul ydnetimlerinden 6grenci
sayilari Ogrenilerek evren belirlenmistir. Bu
arastirmada Ornek secimi  yapilmaksizin
evrenin tamamina ulasiimasi hedeflenmistir.
Bu calismanin yapilabilmesi icin fakilte ve
yiiksekokullarin yénetiminden, DEU Girigimsel
Olmayan Arastirmalar Etik Kurulu'ndan yazili
izin alinmistir. Arastirmanin verileri toplanmaya
baslanmadan o6nce katiimci  6grencilere
arastirmacilar tarafindan c¢alismanin amaci
aciklanmig, arastirmaya katilip, katilmama
konusunda  6zgur  olduklari, arastirma
kapsaminda verilerin gizli tutulacag! konusunda
bilgi verilmis ve bilgilendirilmis gonilli onamlari
alinmistir. Arastirmanin verileri Kasim 2019-
Ocak 2020 tarihleri arasinda toplanmistir.
Veriler, literatirden yararlanarak arastirmacilar
tarafindan olusturulmus olan bir anket (Veri
Kayit Formu), Sosyal Goérinis Kaygisi Olgegi,
Rosenberg Benlik Saygisi Olgegi ve Oxford

Mutluluk Olgegi Kisa Formu ile toplanmistir.
Anketler arastirmacilarin gdzetiminde teorik ders
oncesi dagitilarak katilimci 6grenciler tarafindan
doldurulmasi saglanmistir. Anketlerde isim ya
da &grencinin kimligini belirten herhangi bir
bilgi bulunmamaktadir. 836 6grenci anketi tam
olarak doldurmustur. Arastirmaya katilma orani
%80,5'tir.

Veri Kayit Formu

Bu anket 24 sorudan olusmaktadir. Anket,
ogrencilerin  sosyodemografik, bireysel ve
ailesel ozellikleri, sigara ve alkol kullanimi,
sosyal medya kullanim &zelliklerini belirlemeye
yonelik sorulari igermektedir.

Sosyal Gériiniis Kaygisi Olgegi (SGKO)

Olgek 2008 yilinda Hart ve ark. [1] tarafindan
bireyin gdrunltgsuyle ilgili olarak yasadigi
duygusal, bilissel ve davranissal kaygilari dlgmek
amaciyla gelistirilmis bir kendini degerlendirme
dlcegidir. SGKO, 16 maddeden olusan, besli
Likert tipinde (1=Hi¢ Uygun Degil-5=Tamamen
Uygun) yanitlama anahtarina sahiptir. Olgegin
birinci maddesi tersten kodlanmaktadir. Tek
boyutlu olarak sosyal gériinis kaygisini dlgen
SGKO’den alinan yilksek puanlar sosyal
goérinus kaygisinin yiksek olduguna isaret
etmektedir. Olgegin Tirkge'ye uyarlamasi
ve gecerlik guvenirlik galismasi 2009 yilinda
Dogan tarafindan yapilmistir [4].

Rosenberg Benlik Saygisi Olgegi (RBSO)

Olgek Rosenberg tarafindan 1963
yiinda  geligtirilmistir. ~ Rosenberg, benlik
saygisinin 6lgiiminde, kisinin kendi kendisini
degerlendirmesinde  batincil  bir  tutum
Uzerinde durmustur. Olgek 12 alt alandan
olusmakta olup, ilk 10 madde benlik saygisini
Olcmektedir [11]. Bu calismada o&grencilerin
benlik saygisini dlgmek icin bu 10 madde
kullaniimistir. Olgekte bes pozitif, bes negatif
ifade iceren maddeler bulunmakta olup, verilen
yanitlara (¢cok dogru, dogru, yanlis, cok yanlig)
gbre hesaplama yapilmaktadir. Her sorudaki
secenek farkhh puanla degerlendiriimektedir.
Olgekten alinabilecek en az puan 0, en yiiksek
puan 6’dir. Benlik saygisi alt testinden 0-1 puan
alanlarin “ylUksek”, 2-4 puan alanlarin “orta”,
5-6 puan alanlarin ise “dlisik” benlik saygisina
sahip olduklari kabul edilir. Olgegin Tirkgeye
uyarlanmasi, gecerlik ve glvenirlik galismasi
Cuhadaroglu tarafindan yapilmistir [13].
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Oxford Mutluluk Olgegi Kisa Formu (OMO-
KF)

Yirmi dokuz maddeden olusan Oxford
Mutluluk Envanterine dayanarak Hills ve
Argyle tarafindan 0&lgedin 8 maddelik kisa
formu geligtirilmistir [14]. Tldrk¢e gecerlik ve
glvenirlik calismasi Dogan ve Akinci Cotok [15]
tarafindan yapilmistir. Tirkce gegerlik calismasi
sirasinda madde analizi sonucu 4. maddenin
(Cekici gorindigumu disinmiyorum) madde
toplam korelasyonu degerinin 0,30'dan disuk
oldugu icin Olgekten c¢ikarilmasina karar
verilmistir. Bu nedenle dlgegin Turkge gecerlik
guvenirlik analizleri geriye kalan 7 madde
tzerinden yapilmistir. Olgegin i¢ tutarlik ve test
tekrar test glvenirlik katsayilari sirasiyla 0,74
ve 0,85 olarak saptanmisti. OMO-KF’nin Tuirk
Universite dgrencilerinin mutlulugunu dlgmede
kullanilabilecek gecerli ve guvenilir bir dlgme
araci oldugu belirtimektedir. Olgegin kesim
noktasi bulunmamaktadir; odlgekten alinan
yuksek puanlar mutluluk dizeyinin yliksek
oldugunu gdstermektedir.

Arastirmanin bagimli degiskeni 6grencilerin
sosyal gorunUs kaygisi dlzeyidir. Bagimsiz
degiskenleriise 6grencinin yasi, cinsiyeti, kaldigi
yer, bireysel gelir algisi, saglik ve sosyal iligki
algisi, beden kiitle indeksi (BKi), sigara ve alkol
kullanimi, anne ve babanin 6grenimi, ¢alisma
ve birlikte olma durumu, ailenin ekonomik
durumu, o6grencinin sosyal medya kullanim
durumu ve aligveris aliskanligidir. Calismaya
katilan 6grencilerin beyan ettigi boy ve agirligina
gbre beden kiitle indeksi (BKi) hesaplanmistir.
BKIi'yi hesaplamak icin agirlik (kg), boyun (m)
karesine bdlinmustir (kg/m?). BKIi, Diinya
Saglik Orgiti’ne gore siniflandiriimigtir (<18,50
kg/m?: zayif; 18,50-24,99 kg/m?: normal; 25,00-
29,99 kg/m?: fazla kilolu; 230,00 kg/m?: obez).
Calismanin analizinde obez 6grenci sayisi az
(12 6grenci) oldugu ic¢in fazla kilolu ve obez
ogrenciler tek grupta degerlendirilmistir.

istatistiksel analiz

istatistiksel analiz SPSS 24.0 istatistik paket
programi kullanilarak yapilmistir. Tanimlayici
bulgular igin kategorik degiskenler sayi ve
yuzdelerle, surekli degiskenler ortalama,
standart sapma, en dusik deger ve en
yuksek degerlerle sunulmustur. Degiskenlerin
normal dagilima uygunlugu Kolmogorov-
Smirnov testi ile yapilmis ve verilerin normal
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dagilim gésterdigi  belirlenmistir. istatistiksel
cbzumlemede bagimsiz degiskenlerle bagimli
degisken arasindaki iliskiyi  belilemede
bagimsiz gruplarda t testi ve tek yonli varyans
analizi  (One-Way ANOVA) kullaniimigtir.
Varyans analizi ile grup ortalamalari arasinda
anlamli fark bulundugunda ‘post hoc’ analiz
yontemlerinden Bonferroni testi kullaniimistir.
Ogrencilerin mutluluk diizeyi ile sosyal gorinis
kaygisi arasindaki iligkiyi belirlemede Pearson
korelasyon analizi kullaniimistir. Cok degiskenli
bir ¢coklu regresyon (dogrusal regresyon modeli)
kullanilarak farkli prediktorlerin - 6grencilerin
sosyal gorunus kaygisi Uzerindeki bagimsiz
etkileri incelenmistir. iki degiskenli analizlerde
anlamh  bulunanlar  regresyon  analizine
alinmistir. istatistiksel anlamlilik diizeyi p<0,05
olarak kabul edilmistir.

Bulgular
Arastirmaya  katllan  dgrencilerin  yas
ortalamasi  19,3+1,6'dir (min:18, maks:37).

Arastirma grubunun SGKO puan ortalamasi
32,5+12,7’dir (min:16, maks:78). Yasi <19
olan égrencilerin SGKO puan ortalamasi daha
blylk yasta olanlara gore yuksektir (p<0,05).
FTR &grencilerinin SGKO puan ortalamasi Tip
Fakiltesi ve SHMYO 6grencilerinden daha
yuksek, Tip Fakdltesi 6grencilerinin ise SHMYO
ogrencilerinden daha ylUksektir (p<0,05).
Yalniz ya da arkadaslariyla birlikte evde kalan
dgrencilerin SGKO puan ortalamasi ailesiyle
birlikte kalanlardan daha ylksektir (p<0,05).
Cocuklugunda koyde yasayan ogrencilerin
SGKO puan ortalamasi il ve ilge yasayanlardan
daha yuksektir (p<0,05). Gelirinin giderini
karsilamadigini  belirten &grencilerin  SGKO
puan ortalamasi geliri giderini karsiladigini ve
gelirinin giderinden ¢ok oldugunu belirtenden
daha yuksektir (p<0,05, Tablo 1).

Annesinin ¢alismadigini ve igsiz oldugunu
belirten dgrencilerin SGKO puan ortalamasi
annesinin serbest meslekte calistigini ve ev
hanimi oldugunu belirten 63rencilerden daha
yuksektir (p<0,05). Ailesinin ekonomik durum
algisi ‘gok kotii ve kétli’ olan dgrencilerinin SGKO
puan ortalamasi ‘cok iyi-iyi’ olan dgrencilerden
daha yuksektir (p<0,05). Anne-babasi ayri ya da
dlmis olan 6grencilerin SGKO puan ortalamasi
birlikte oldugunu belirten 6grencilerden daha
yuksektir (p<0,05). Ailesiyle sosyal iligkisi ‘orta’
olan égrencilerin SGKO puan ortalamasi iligkisi
iyi olanlardan ylksek, iligkisi kot olanlardan
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Tablo 1. Ogrencilerin bazi sosyodemografik dzellikleri ile sosyal goriinis kaygisi iligkisi

Ozellikler (n=836) n (%) SGKO Puani  p
Ort.xSS

Yas

<19 yas 583 (69,7) 33,29+12,96

>20 yas 253 (30,3) 30,85+11,87 0.010°

Cinsiyet

Erkek 295 (35,3) 33,19+£13,17

Kadin 541 (64,7) 32,20+12,41 0.:281%

Okul

TF 224 (26,8) 33,85+12,89"

FTR 106 (12,7) 35,31+£12,791t 0,003**

SHMYO 506 (60,5) 31,40+12,44

Kaldigi yer

Aile ile birlikte 220 (26,3) 30,55+12,15

Yalniz/arkadasla evde 211 (25,2) 34,55+13,05% 0,005**

Yurtta 405 (48,4) 32,60+12,63

Cocuklukta yasanan yer

il 402 (48,1) 31,62+12,40

ilce 282 (33,7) 32,12+12,14 0,002**

Koy 152 (18,2) 35,81+13,898

Ogrencinin gelir algisi

Gelirim giderimi karsilamiyor 372 (44,5) 33,32+£12,551

Gelirim giderimi karsiliyor 419 (50,1) 32,41+12,69 0,014

Gelirim giderimden ¢ok 45 (5,4) 27,53+12,80

SGKO: Sosyal Gériiniis Kaygisi Olgegi, n: Sayi, Ort: Ortalama,
SS: Standart sapma, *Bagdimsiz gruplarda t testi, **Varyans Analizi
TSHMYO &grencilerinden anlamli olarak daha yiiksektir (p=0,047)

TSHMYO ve TF 6grencilerinden anlamli olarak daha ylksektir (p=0,011)

*Aileyle birlikte kalanlardan anlamli olarak daha ylksektir (p=0,003)

Sl ve ilgede yagayanlardan anlamli olarak daha yiiksektir (sirasiyla p=0,002; p=0,011)
TGeliri giderini karsilayan ve geliri giderinden gok olanlardan anlamli olarak daha yiiksektir (sirasiyla p=0,042; p=0,011)

anlamli olarak daha dusuktir. Ailesiyle sosyal
iliskisinin kotl oldugunu belirten 6grencilerin
SGKO puan ortalamasi diger iki gruptan daha
yuksek bulunmustur (p<0,05, Tablo 2).

Sigara igmeyen, sevgilisi olan, sosyal
medya paylasimlarina gelen begdeni sayisini
dnemseyen égrencilerin SGKO puan ortalamasi
anlaml olarak daha yuksektir (p<0,05). Fazla
kilolu ve obez grupta olan égrencilerin SGKO
puan ortalamasinin ‘normal’ ve ‘zayif olan
dgrencilerden daha yiksek oldugu belirlenmistir
(p<0,01). Bedensel/ruhsal saglik durumunu
‘orta’ olarak algilayan égrencilerin SGKO puan
ortalamasi ‘gok iyi-iyi’ olarak algilayanlardan
daha yuksek, ‘kotl-cok kotl’ olarak algilayan
dgrencilerin ise SGKO puan ortalamasi diger
iki gruptan daha yuksek oldugu gérulmustur
(p<0,05). Arkadasglariyla sosyal iligkisinin ‘orta’
diizeyde oldugunu belirten égrencilerin SGKO

puan ortalamasi ‘iyi’ oldugunu belirtenlerden
daha yulksek, ‘kétl’ oldugunu belirtenlerden
daha dusuk, iligkisinin ‘kétd’ oldugunu belirten
dgrencilerin ise SGKO puan ortalamasi diger
iki gruptan daha ylksek oldugu belirlenmistir
(p<0,01). Benlik saygisi ‘orta’ diizeyde olan
ogrencilere gbére ‘yuksek’ duzeyde olan
dgrencilerin  SGKO puani ortalamasi daha
dusutk bulunmustur (p<0,01, Tablo 3).

Arastirma  grubunun  OMO-KF  puan
ortalamasi  19,4+3,60’tir (min:7, maks:31).
Ogrencilerin  mutluluk diizeyi puanlari ile
sosyal gorlinis kaygl puanlari arasinda
negatif yonde zayif bir iliski saptanmistir (r=-
0,194, p<0,01). Ogrencilerin sosyal gorinis
kaygisi ile iliskili faktorlerin coklu regresyon
analizi ile degerlendirimesi Tablo 4’te
sunulmustur. Ogrencilerin  gocuklukta kirsal
bdlgede yasamasi, bedensel ve ruhsal saglk

323



Pamukkale Tip Dergisi 2022,15(2):319-330 Acikgdz ve ark.

Tablo 2. Ogrencilerin ailesel dzellikleri ile sosyal goriinis kaygisi iligkisi

Ozellikler (n=836)  n (%) SGKO Puani p
Ort.xSS

Babanin 6grenimi

ilkokul ve alti 280 (33,5) 34,26+13,68

Ortaokul 195 (23, 3) 31,61+£12,12

Lise 172 (20,6) 31,91£11,98 0052

Universite 189 (22,6) 31,58+12,15

Annenin 6grenimi

ilkokul ve alti 420 (50,2) 33,14£13,36

Ortaokul 160 (19,1) 31,03+10,75

Lise 161 (19,3) 32,78+12,55 03447

Universite 95 (11,4) 32,16+12,80

Babanin ¢alisma durumu

Calismiyor, issiz 56 (6,7) 34,66+14,21

isci 225 (26,9) 32,31+12,34

Memur 114 (13,6) 31,68+11,83 0,272**

Serbest 236 (28,2) 33,61+14,13

Emekli 205 (24,5) 31,52+11,17

Annenin galisma durumu

Ev hanimi 513 (61,4) 32,09+11,83

Calismiyor, issiz 86 (10,3) 37,13+16,33"

isci 99 (11,8) 31,97+12,58

Memur 53 (6,3) 32,83+15,51 0,006

Serbest 50 (6,0) 29,14+11,35

Emekli 35(4,2) 34,20+9,43

Ailesinin ekonomik durumu algisi

Cok iyi-iyi 174 (20,8) 30,29+12,45

Orta 590 (70,6) 32,95+12,64 0,015**

Kotu- ¢ok kot 72 (8,6) 34,79+13,03*

Anne-babanin birlikte yagsama durumu

Birlikte 730 (87,3) 32,17£12,25 .

Ayrilmis/éimiis 106 (12,7) 35,21+15,11 0,021

Ailenizle sosyal iligkiniz nasildir?

fyi 543 (65,0) 31,00£12,55

Orta 255 (30,5) 35,18+12,308 <0,001**

Kotu 38 (4,5) 37,08+13,411

SGKO: Sosyal Gériiniis Kaygisi Olgegi, n: Sayi, Ort: Ortalama, SS: Standart sapma
*Bagimsiz gruplarda t testi, **Varyans Analizi

TEv hanimi, serbest olarak galisanlardan anlamli olarak daha yuksektir

(sirasiyla p=0,009; p=0,006)

*Cok iyi-iyi’ olan 6grencilerinden anlamli olarak daha yiksektir (p=0,033)

slyi olanlardan anlamli olarak daha yiiksektir (p=<0,001)

Tiyi ve orta olanlardan anlamli olarak daha yiiksektir (sirasiyla p=0,001; p=0,012)
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Tablo 3. Ogrencilerin saglikli yasam aliskanliklari ve sosyal iliski durumu ile sosyal gériiniis kaygisi

iligkisi

Ozellikler (n=836)

Sigara Evet
Hayir

Alkol Evet
Hayir

BKi Zayif
Normal

552 (66,0) 32,61+12,98
120 (14,4) 32,19+£12,76
589 (70,5) 31,80£12,12 0,001**

n (%) SGKO Puani p
Ort.*SS
221 (26,4) 31,04+11,99
0,038*
615 (73,6) 33,10+£12,89
284 (34,0) 32,45+12,11
0,868*
(
(

Fazla kilolu-obez 115 (13,8) 36,39+14,461

Bedensel/ruhsal saglhk durumu algisi Cok iyi-iyi 384 (45,9) 29,47+12,03

Orta 325 (38,9) 34,08+11,941  <0,001**

Kota- gok kot 127 (15,2) 37,96+13,961"
Arkadaslarinizla sosyal iligskiniz nasildir? iyi 520 (62,2) 30,26+11,77

Orta 290 (34,7) 36,23+13,03* <0,001"

Kath 26 (3,1) 37,46+15,46%
Erkek/Kiz arkadasiniz (sevgiliniz) var mi? Evet 261(31,2)  33,49+13,11

Hayir 575(68,8)  30,48+11,43 0,001
Sosyal medya sitelerinde zaman Evet 626 (74,9) 32,89+12,66
gecirmekten mutlu oluyor musunuz? Hayir 210 (25,1)  31,53£12,72 0,179
Sosyal medyanin sayginlik ihtiyacinizi Evet 171(20,5)  32,91+13,59 .
kargilandigini diigiinliyor musunuz? Hayir 665 (79,5)  32,46+12,45 0.683
Sosyal medyada paylasimlariniza gelen Evet 228 (27,3)  36,09+12,84
begeni sayisini 6nemsiyor musunuz? Hayir 608 (72,7)  31,23+12,37 <0,001*
Benlik saygisi Yiiksek 690 (82,5) 30,73+11,35

<0,001*
Orta 146 (17,5) 41,18+14,95

n: Sayl, Ort: Ortalama, SS: Standart sapma, ‘Bagimsiz gruplarda t testi, “Varyans Analizi

*Normal ve zayif olan 6grencilerinden anlamli olarak daha yiiksektir (sirasi
tCok iyi-iyi olanlardan anlamli olarak daha yiksektir (<p=0,001)

yla p=0,001; p=0,027)

1Orta ile gok iyi-iyi olanlardan anlamli olarak daha yiiksektir (sirasiyla p=<0,001; p=0,008)

*lyi olanlardan anlamli olarak daha yiiksek, kétii olanlardan anlamli olarak
(sirastyla p=<0,001; p=0,011)
#lyi ve orta olanlardan anlamli olarak daha yiiksektir (p=<0,001)

durumunun koéti olmasi, anne-babanin ayri
yasamasl, BKi'nin fazla olmasi, arkadaslarla
olan sosyal iligkisinin kotl olmasi, sosyal
medya paylasimlarina gelen begdeni sayisini
Onemsemesi ve dusuk benlik saygisi 6grencinin
sosyal gorinids kaygisinin artmasina neden
olmaktadir (p<0,05, Tablo 4).

Tartisma

Ogrencilerin  kendi gériniisii  konusunda
olumlu algiya sahip olmasi, kendini mutlu
hissetmesi, benlik saygisi dizeyinin ylksek
olmasi 6zglveni ve umutlari Gzerinde etkili
olmaktadir. Bu 6grenciler daha saglikh iliskiler
kurabilmekte ve gerek akademik gerekse
O0zel yasamda daha basarili olabilmektedirler.
Arastirmamizda Universite ogrencilerinin
sosyal goérinds kaygisini etkileyen etmenler

disuktar

incelenmistir. Ogrencilerin gocuklugunda kéyde
yasamis olmasi, bedensel ve ruhsal saglk
durumunu “kétld” olarak algilamasi, anne-
babasinin ayri ya da éImiis olmasi, BKi diizeyinin
yuksek olmasi, arkadaslariyla olumsuz sosyal
iliskisinin olmasi, sosyal medya paylasimlarina
gelen begeni sayisini énemsemesi ve benlik
saygisinin duslk olmasi 6grencilerin sosyal
goérunus kaygisinin yiksek olmasiyla iligkilidir.
Ogrencilerin sosyal gérinis kaygisi arttikga
mutlulugu azalmaktadir.

Arastirmamizda cocuklugunda kdyde
yasayan dgrencilerin sosyal gérinis kaygisinin
daha ylUksek oldugu goérilmustir. Amil ve
Bozgeyikli [6] bizim bulgumuzla ters olarak
sehirde yasamis olan universite 6égrencilerinin
sosyal gorinUs kaygilarinin daha yiksek
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Tablo 4. Ogrencilerin sosyal gériiniis kaygisiyla iligkili faktérlerin goklu regresyon analizi ile

degerlendirilmesi

Ozellikler (n=836) B p %95 gliven arahgi
Yas -0,3411 0,159 -0,817 0,134
Okul -0,854 0,088 -1,835 0,127
Kaldigi yer 0,068 0,890  -0,900 1,037
Cocuklukta yasanan yer 2,012 <0,001 1,046 3,079
Ogrencinin gelir algisi -0,774 0,303  -2,248 0,699
Bedensel/ruhsal saglik durumu algisi 2,083 0,001 1,873 3,295
Annenin galisma durumu -0,710 0,061  -1,202 -0,251
Ailesinin ekonomik durumu algisi 0,657 0,416  -0,930 2,244
Anne-babanin birliktelik durumu 2,352 0,046 0,286 4,711
Aile ile sosyal iligki 1,245 0,106  -0,264 2,320

Sigara

BKi

Arkadaslarla sosyal iligki
Erkek/Kiz arkadas (sevgili) varhgi

Sosyal medya paylasimlarina gelen begeni sayisini 6nemseme 4,441

Benlik Saygisi
Durbin-Watson=1,66 (p<0,001)

2,349 0,051 0,545 2,755
2,031 0,003 0,690 3,372
2,697 0,001 1,168 4,227
1,728 0,051 0,013 3,442
<0,001 1,178 5,704
7,565 <0,001 5,444 9,719

B: Regresyon katsayisi, p: anlamlilik degeri

oldugunu bulmustur. Universite égrencilerinde
yapilan bir calismada koéyde buyuyen
Ogrencilerinin  sosyal goértinis kaygilarinin
daha ylksek oldugu bulunmustur [12]. Klguk
yerlesim yerinde buylyen 6grencilerin sosyal
cevrenin baskisina daha fazla maruz kalmig
olmasi, sosyal olanaklarin yetersiz olmasi
sosyal gorinus kaygisini etkilemis olabilir.
Kirsal kesimde yasayan 6grencilerin gelir diizeyi
daha distk olabilir. Calismamizda iki degiskenli
analizde gelirile sosyal gérinls kaygisi arasinda
iliski bulunmustur. Yapilan c¢alismalarda bizim
bulgularimizla paralel olarak gelir dlizeyi disuk
olan &grencilerin sosyal goérunus kaygilarinin
yuksek oldugu belirtiimektedir [6, 18]. Bu durum
sehir, ilce ve kdy yapisi arasindaki sosyolojik,
kiltirel ve ekonomik farkhliklarla agiklanabilir.
Ogrencilerin sosyal goériniis kaygisini iginde
yasadigi toplumun sosyal yapisi etkilemis
olabilir. Diger yandan kirsal kesimden gelen
ogrencilerin Glkemizin bati boélgesindeki modern
bir ilde Universiteye baglamasi sosyal goérinus
kaygilarini artirmis olabilir.

Arastirmamiza katilan 6grencilere bedensel
ve ruhsal saglik durumlarini nasil algiladiklar
sorulmustur. Bedensel/ruhsal saglik durumunu
“kotl” olarak algilayan o6grencilerde sosyal
gOrunus kaygisi yuksek  bulunmustur.
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Ogrencilerin ruhsal saglik durumu ve ruhsal
gelisimi ile sosyal gorinus kaygisi arasinda
ters yonde iliski oldugu belirtiimektedir [19,
20]. Stres diizeyi yuksek olan ve stres yonetimi
konusunda sorun yasayan 6grencilerde sosyal
gorunds kaygisinin - arttigi  gézlenmektedir
[19]. Universite 6grencilerinde yapilan bir
calismada 6grencilerin depresyon dlgegi puani
arttikgca sosyal gorinus kaygisinin da arttigi
goralmastar [21]. Bireylerin fiziksel ve psikolojik
rahatsizliklarinda saghdin  korunmasi ve
surdUrtlmesi icin sosyal destek ¢ok 6nemlidir
[22]. Ogrencilerin bedensel ve ruhsal saglik
sorunlarinin ¢ézulmesi i¢in destek saglanabilir.
Boylece sosyal gorindsine yonelik kaygilar
azaltilabilir.

Sosyal goérunus, bir bireyin bedenine ve
géranimune iligkin olumsuz beden imajinin
bir sonucu olarak kabul edilir. Arastirmamizda
ogrencilerin bireysel bildirimleri dogrultusunda
toplanan boy ve agirliklarina gére BKi diizeyleri
hesaplanmistir. Fazla kilolu ve sisman olan
ogrencilerin sosyal goriinus kaygisinin diger
ogrencilerden daha yiiksek oldugu belirlenmistir.
Bizim bulgumuzla paralel olarak, benzer yas
grubunda yapilan calismalarda BKi artigi ile
sosyal gorunlUs kaygisi arasinda pozitif iligki
saptanmistir [20, 21]. Adolesan yastaki kiz
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ogrencilerde yapilan bir calismada zayif olmanin
ideal oldugu gorusu ile yuksek sosyal gorinus
kaygisinin iligkili oldugu bulunmustur [23].
Fiziksel gorinistini begenmeyen 6grencilerde
sosyal goriints kaygisi daha ylksek olmaktadir
[2, 24]. Kilo almaktan korkan ergenler daha
fazla sosyal gorinis kaygisi yasamaktadir
[12, 25]. Literatirde olumsuz beden algisi ve
yeme bozuklugu ile yuksek sosyal goérinus
kaygisi arasinda iliski oldugu belirlenmistir
[3, 20, 26]. Adolesan ddnemde gorilen
fiziksel degisiklikler, toplum tarafindan bireyin
gorunlsutne yonelik olumsuz degerlendirmeler,
karsi cinsten bireyler icin c¢ekici gorinme
arzusu ve akran degerlendirmeleri gibi pek
cok faktor ergenlik doneminde sosyal gorinis
kaygisini artirabilmektedir [3, 12]. Bu bilgiyi
destekler nitelikte arastirmamizda iki degiskenli
analizde sevgilisi olan 6grencilerin sosyal
gorunus kaygisinin yiuksek oldugu gorulmustar.
Universiteye  yeni baslayan  &grencilere
yonelik saglk kampusunde fiziksel aktivite
yapabilecekleri olanaklarin tanitiimasi, saghkli
beslenme konusunda egitimlerin yapiimasi
saglkh beden yapisinin gelismesinde etkili
olabilir. Ogrencilerin sagliki beden yapisina
kavusmalari sosyal gériinus kaygisini azaltabilir.

Arastirmamizda anne-babasi ayri ya
da 6lmlus olan &grencilerin sosyal goérunus
kaygisinin daha yuksek oldugu bulunmustur.
Aile yapisi  6grencinin  sosyal goérUnus
kaygisini etkilemektedir [12]. Calismamizda,
yapilan regresyon analizinde &grencinin
ailesiyle olan sosyal iliskisi sosyal goérinls
kaygisini éngérmede anlaml bir faktor olarak
bulunmamakla birlikte, iki degiskenli analizde
ailesiyle sosyal iligkisinin  “k6td” oldugunu
belirten 6grencilerin sosyal goériinis kaygilarinin
daha yuksek oldugu bulunmustur. Anne-babasi
ayri olan 6grencilerin aileden bekledikleri sosyal
destek ihtiyaclari karsilanmamis olabilir, bu
beklenti 6grencilerin sosyal gorinds kaygisinin
yuksek olmasini etkileyebilir.

Sosyal goriinis kaygisi fazla olan bireylerde
sosyal temastan kaginma, 6zgiven eksikligi gibi
olumsuz duygu ve tutumlarin birlikteliginden s6z
edilmektedir [2]. Arastirmamizda arkadaslariyla
sosyal iligkisinin olumsuz oldugunu belirten
Ogrencilerde sosyal gorinis kaygisinin daha
yuksek oldugu belirlenmistir.  Yapilan bir
arastirmada arkadaslariyla iligskisi ¢ok iyi olan
odrencilerin sosyal gorinus kaygisinin dusik

oldugu bulunmustur [24]. Literatiirde adolesan
dénemde Kigiler arasi iliskilerde sorun yasayan
ogrencilerin sosyal gorinus kaygisinin daha
fazla oldugu belirtiimektedir [9, 19]. Ogrencilerin
yalnizlik algisi duzeyi arttikca sosyal goérinds
kaygisinin da arttigi belirtimektedir [6, 12].
Ogrencilerin sosyal gériintis kaygi diizeyleri ne
kadar yuksekse, cevrelerinden gelen tepkileri
olumlu yorumlama, ihtiyaglari oldugunda sosyal
destek alma ve aktif basa ¢ikma davraniglarinin
0 kadar dustugu gosteriimektedir  [22].
Teknolojinin hizla ilerlemesi, Ulkemizde sosyal
ve ekonomik boyutta yasanan sikintilar
bireylerin duygu durumu, sosyal ve psikolojik
durumunu olumsuz olarak etkilemistir. Gengler
c¢ogunlukla disarida sosyallesmek yerine sosyal
medya iligkilerine deger vermeye baslamistir.
Surekli baskalarina begendirme kaygisi gencleri
negatif yonde etkilemektedir. Literatlir, sosyal
cevreden alinan dogal destek sistemlerinin
psikolojik sorunlarin ¢6ziminu kolaylastirmada
ve sosyal destege olan gereksinimi belirtmede
etkili oldugunu gOstermektedir [22].
Arastirmamizda sosyal medya paylasimlarina
gelen bedeni sayisini 6nemseyen 6grencilerin
sosyal gorinis kaygisinin daha fazla oldugu
belirlenmistir. Sosyal aglari kullanmak bireylerin
motivasyonunu artirir ve sosyal gereksinimlerini
karsilar, ancak sosyal goérunlis kaygilarinin
artmasina da neden olur [27]. Hemsirelik
ogrencilerinde yapilan bir calismada yiksek
sosyal goérunis kaygisi ile sosyal medya
kullanim sikligi arasinda gugld bir iligki oldugu
ortaya konmustur [28]. Bireyler adolesan
dénemde dis gorinimine daha fazla 6nem
vermekte, bedeninden memnun olmayip,
olumsuz Ozelliklerine odaklanip  6zgiven
duygusu azalarak surekli kendilerini baskalariyla
karsilastirmaktadir  [18]. Bdylece sosyal
medyadan gelen begenileri daha ©nemser
hale gelmektedir [27]. Sosyal anksiyete dluzeyi
yuksek olan o6grencilerin sosyal gorinis
kaygilarinin da yiksek oldugu belirtiimektedir
[25].

Universite déneminde yeni bir ortamda
egitime baslayan dOgrencilerin  gevreleriyle
kurduklari sosyal iligkilerde dis gorinuslerine
daha fazla 6nem verdigi belirtiimektedir [12]. Dis
gorundsinu olumsuz degerlendiren dgrenciler
kendibenliginide olumsuz degerlendirebilmekte,
dolayisiyla benlik saygisi azalabilmektedir.
Arastirmamiza katllan  6grencilerin  benlik
saygisi diuzeyi dustik¢ce sosyal gorunus
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kaygisi duzeyinin arttigi belirlenmigtir.  Kili¢
[12], calismasinda bizim bulgumuzla paralel
olarak, o6grencilerin benlik saygisi azaldik¢a
sosyal gortnls kaygisinin arttigi bulunmustur.
Adolesanlarda duygusal degisiklikler pek ¢ok

faktorden etkilenmektedir. Benlik saygisi,
mutluluk, depresyon anksiyete gibi duygu
durumunu yansitan  gdstergeler  birbirini

tetiklemekte ya da birliktelik gdstermektedir
[8]. Genglerde disuUk benlik saygisi mutsuzluk,
depresyon, anksiyete, karamsar dustnceler
ve olumsuz beden algisi gibi duygulari
tetiklemektedir [9, 16, 29]. Bizim ¢alismamizda
da o6grencilerin mutluluk duizeyi puanlar ile
sosyal goérlinds kaygisi puanlari arasinda
negatif ydnde bir iligki saptanmistir. Ogrencilerin
sosyal @goOrinus kaygisi arttikga mutlulugu
azalmaktadir. Universite égrencilerinde yapilan
bir calismada mutluluk dizeyi arttikga psikolojik
saglamhgin da arttigi saptanmistir [30]. Saglik
calisanlarinda yapilan bir c¢alismada olumlu
duygu durumu ile sosyal gorinis kaygisi
arasindaters yondeiliski oldugu, olumlu duygusu
fazla olanlarda sosyal gorinus kaygisinin daha
disuk oldugu bulunmustur [17]. Adolesan
dénemde mutsuzluk ve depresyonun olumsuz
duygu durumu, kendinden memnuniyetsizlik ve
intihar egilimi Uzerinde dogrudan etkileri oldugu
belirtimektedir [8]. Bu sonuglar, 6grencilere
yonelik danismanlik calismalarinda mutluluk,
benlik saygisi ve sosyal gorinus kaygisi ile
iligkili psikososyal faktorlerin  belirlenmesi
gerekliligini ortaya koymustur. Etkili bir okul
saghgr programi kapsaminda &grencilerin
psikososyal sorunlarinin ¢ézimuine yonelik
girisimlerin yapilmasi ve izlenmesi onerilir.

Bu calismanin en temel kisithligi kesitsel
tipte bir arastirma oldugu igin sosyal gorinus
kaygisi ile iligkili etmenler arasindaki neden-
sonug iliskisini mutlak olarak belirlemede
yeterince guglu olmamasidir. Veriler anketle 6z-
bildirme dayali olarak toplanmigtir. Arastirmanin
degdiskenleri olan sosyal gortints kaygisi, benlik
saygisi, mutluluk dizeyi gibi duygusal durumu
yansitan degiskenler zamana ve kosullara gore
degisebileceginden ortaya konan sonuglar
sadece verilerin toplandigi zamanki durumu
yansitabilir. Arastirmanin diger bir kisitlihgi
da BKi degerlerinin boy ve agirlik 6lgimi
sonuglarina goére degil, o6drencilerin beyan
ettikleri degerlere gore hesaplanmis olmasidir.
Yapilan literatlir taramasinda Ulkemizde saglik
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alanindaki okullarda 6grenime yeni baslayan
ogrencilerde sosyal gorinls kaygisini etkileyen
etmenleri inceleyen arastirma bulunmamasi
nedeniyle bu arastirma konuyu inceleyen ilk
calisma olarak degerlendirilebilir. Bu arastirma,
Universitemizin saglik kampustnde saglikile ilgili
alanlarda 6grenime yeni baglayan 6grencilerde
sosyal gorunus kaygisi prevalansinin
belirlenmesi i¢in yapilmis bir “durum saptama”
arastirmasi olarak tanimlanabilir. Arastirmanin
sonuglari  6grencilerin  egitiminin  devaminda
sorunlara ¢6zim aranmasi bakimindan yol
gosterici niteligindedir.

Sonug olarak, arastirmaya katilan
ogrencilerin  gocuklugunda kirsal alanda
yasamis olmasi, bedensel ve ruhsal saglk
durumunun kétd olmasi, anne-babasinin
ayri olmasi, fazla kilolu ya da obez olmasi,
arkadasglariyla olan olumsuz sosyal iligkisi,
sosyal medya paylasimlarina gelen begeni
sayisini dnemsemesi, benlik saygisinin dusuk
olmasi 6grencilerin sosyal goriinis kaygisinin
yiksek olmasini etkilemektedir. Ogrencilerin
sosyal gOrunus kaygisi arttikca mutlulugu
azalmaktadir.  Ogrencilerin  ruh  saghginin
korunmasi ve gelistiriimesi i¢in Universite
ortamindaki genclik ruh saghgr destek
biriminden destek alabilmeleri igin olanaklar
artirllabilir, bu konuda dgrenciler bilgilendirilebilir.
Ogrencilerin sosyal gérinis kaygisi, benlik
saygisi ve mutluluk duzeyinin artiriimasi, egitsel
ve sosyal sorunlarin ¢ézulmesi igin genglerin
ruh saghgini  koruyucu, o6zguvenini artiran
egitim ortami saglanmasi O6nerilir. Okullarin
sosyal olanaklarinin 6grencilerin  beklentileri
dogrultusunda artiriimasi, égrenci topluluklari
ve sosyal kulUplerin aktiflestiriimesi 6grencilerin
ruh sagliginin gelismesinde, sosyalleserek
6zglveninin artmasinda yararh olabilir.

Cikar iligkisi: Yazarlar c¢ikar iliskisi olmadigini
beyan eder.
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Denizli ve gevresi maksillofasiyal kiriklarin son 5 yillik epidemiyolojik
analizi

Last 5 years epidemiological analysis of maxillofacial fractures in Denizli and its
surrounding
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Amag: Maksillofasiyal travmalarin epidemiyolojisi, farkli ulkelerde ve cografi bolgelerde degisiklik gosterir.
Nufus yogunlugu, yasam tarzi, kilttirel gegmis ve sosyoekonomik durum, maksillofasiyal travmalarin prevalans
ve etyolojisini etkileyebilir. Bu g¢alismanin amaci retrospektif olarak ylz kiriklarinin tespit edilmesi, gerekli
Onlemlerin alinmasi ve olasi cerrahi yogunluk yikunun belirlenmesidir.

Gereg ve yontem: Subat 2015 ile Eyliil 2020 arasinda maksillofasiyal travma nedeniyle Pamukkale Universitesi
Tip Fakultesi Plastik Cerrahi Anabilim Dali binyesinde tedavi edilen 4-70 yas araligindaki 107 hasta retrospektif
olarak incelendi. Hastalar yas, cinsiyet, travmanin yillara, aylara ve mevsimlere gére dagilimi, etyolojisi, eslik
eden ek travmalar ve fraktirlerin anatomik dagilimlar kriterlerine gére degerlendirilerek gruplara ayrildi ve
kargilastiriidi.

Bulgular: Yuz kirigina maruz kalan erkek/kadin oraninin 4,6/1 ve en sik 21-30 yas araliginda oldugu tespit edildi.
Travmalar en ¢cok yaz mevsiminde (6zellikle Haziran ve Eylil aylarinda) meydana geldi. YUz kiriklari en sik orta
yiz kemik bolgesinde (%51,2) tespit edildi. Orta ylz alt gruplari ve diger yiiz bolgesi kiriklari kargilastirildiginda,
mandibula kiriklari daha yiiksek orana sahipti (%35.5), bunu orbita duvar kiriklari takip etti (%31.3). En sik
gorulen etiyolojik faktor trafik kazasi, ikinci siklikta digme tespit edildi. En sik ortopedik travmalarin eslik ettigi
gorulda.

Sonug: Trafik kazalarinin etyolojik nedenin ¢ogunlugunu olusturdugu ¢calismamizda, 6zellikle motor kazalar
dikkati cekmektedir. Ulkemizde kask kullanimi, yol giivenligi ve trafik kontrollerinin artiriimasinin, meydana
gelecek kazalari ve maksillofasiyal travmalari azaltmasindaki etkisi dnemlidir.

Anahtar kelimeler: Maksillofasiyal, orta-ytz, mandibula, kirik.

Gedik Toprak B, Arpaci E. Denizli ve ¢evresi maksillofasiyal kiriklarin son 5 yillik epidemiyolojik analizi. Pam Tip
Derg 2022;15:331-336.

Abstract

Purpose: The epidemiology of maxillofacial trauma varies in different countries and geographical regions.
Population density, lifestyle, culture and socioeconomic status can affect the prevalence and etiology. The
aim of this study is to retrospectively detect facial fractures, take the necessary precautions and determine the
surgical density burden.

Materials and methods: Between February 2015-September 2020, 107 patients aged 4-70 years in the
Pamukkale Universty School of Medicine Department of Plastic Surgery due to maxillofacial traumas were
retrospectively analyzed. The patients were divided into groups, analyzed and compared according to criteria of
age, gender, distribution of trauma by years, months and seasons, etiology of trauma, accompanying traumas
and anatomical distribution of fractures.

Results: The ratio of men/women was 4.6/1. The most common age group was 21-30. Traumas most often
occurred in the summer (June-September). According to facial regions, the most common fractures were
in the midface region (51.2%). Mandible fractures had 35.5% higher rate, following by orbital wall fractures
31.3%, as midface subgroups and other facial area fractures were compared. The most common etiology was
traffic accidents and falling was the second.It was observed that orthopedic traumas were the most common
accompanying.

Conclusion: In our study, in which traffic accidents constitute the majority of the etiological cause, especially
motor accidents draw attention. The effect of increasing helmet use, road safety and traffic controls are important
in reducing accidents and maxillofacial traumas.

Key words: Maxillofacial, mid-face, mandible, fracture.
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Giris

Sayisal olarak etkilenen insan populasyonu
degerlendirildiginde, travmanin dinya ¢apinda
onemli bir halk saghgi sorunu olusturdugu
gOrulmektedir [1]. YUz yaralanmalari, vicudun
diger bolgelerindeki yaralanmalarla birlikte veya
izole acil servise basvurularin ¢ogunlugunu
olugturan ve cerrahi tedavi gerektiren travma
turlerinden biridir.

Yuz bdlgesindeki kemik yapilarin
bitdnligdnin bozuldugu travmalarda gdérme,
solunum, ¢igneme ve konusma gibi fonksiyonel
bozukluklarin yani sira estetik gorinim
acisindan da ciddi deformiteler olusmaktadir [2].
Yuz kemigi kiriklarinin nedenleri ve etkilenen
anatomik bdlgelerin analizi, gelecekte meydana
gelecek kiriklarin dnlenmesi ve tedavi stratejileri
ile ilgili 6nemli ipuglari saglar.

Bu c¢alismanin amaci Denizli ili ve
cevresinde meydana gelen yuz kemik kiriklari
ve travmalarinin retrospektif olarak incelenerek
demografik 6zelliklerinin ortaya konulmasidir.

Gereg ve yontem

Pamukkale Universitesi Tip Fakiiltesi,
Plastik, Rekonstriktif ve Estetik Cerrahi
bolim tarafindan maksillofasiyal fraktir teshisi
ile kapali rediksiyon, acik rediksiyon ve/
veya internal fiksasyon uygulanan 107 hasta
retrospektif olarak incelendi. Bu calisma icin
Pamukkale Univeritesi Girisimsel Olmayan
Klinik Arastirmalar Etik Kurulu’'ndan etik onayi
alinmigtir. Degerlendirmeye alinan kriterler
hasta sayisi, yas grubu, cinsiyet, travmanin yil,
ay ve mevsimlere goére dagilimi, travmalarin
etyolojisi, eslik eden travma ve frakturlerin
anatomik dagihmlariydi.

Hasta yaslari on yillik dekadlara bdlinerek
incelendi.

Travma etyolojisine gore yedi kategori
belirlendi. Bunlar darp, arag ici trafik kazasi
(AITK), arag dis! trafik kazasi (ADTK), diisme,
atesli silah yaralanmasi (ASY), is kazasi ve
digerleri seklindeydi.

Maksillofasiyal  fraktirlere  eslik eden
travmalar ortopedik, torakal, intraabdominal,
kraniyal-intrakraniyal-vertebral, orbital-
periorbital yaralanmalar ve izole vakalar olarak
alt gruplara ayrildi. Eslik eden travmalarin
etyolojik faktorler ile iliskisi incelendi (Tablo 1).

Kemik kiriklari orta ylz ve mandibular
kemik kiriklari seklinde siniflandiriidi.  Orta
yuz kemik kiriklarinin dagihmi Tablo 2’de
Ozetlenmistir. Mandibula kiriklari; dentoalveolar,
simfiz, parasimfiz, corpus, angulus, ramus,
kondil boynu, subkondil, kondil ve coronoid
alt gruplari seklinde siniflandirildi (Tablo 3).
Kirik sayisi hasta sayisindan bagimsiz olarak
birden fazla kiriga sahip vakalarda ayri sekilde
hesaplandi. Orta yiz kemik kiriklari icerisinde
yuzde asimetriye yol agan 11 zygomatik ark
fraktirine kapali rediiksiyon uygulandi. Diger
bdlge kiriklarinda ise agik rediksiyon internal
fiksasyon tercih edildi.

Bulgular

Toplam 107 hastanin 88'i (%82,2) erkek, 19'u
(%17,8) kadindi. Hastalarin yas araligi 4-77 ve
en sik ortalama 21-30 yas aralijindaydi (Tablo
3). Erkek/kadin orani 4,6/1 olarak tespit edildi.

Kirik insidansi 2015de 22 (%21,4) ve
2016’da 20 hasta (%18,6), ardindan 2017'de
10 hasta (%9,3) olarak tespit edildi. 2018'de
13 hasta (%12,1), 2019’da 19 hasta (17,7) ve

Tablo 1. Eslik eden multi travmalar ve etyolojik faktorler arasi iligki

Etyoloji
Eslik Eden Travmalar ADTK AITK Disme Darp ASY IsKazasi Toplam
Ortopedik Travmalar 12 6 3 - - 2 23
intraabdominal Yaralanmalar 1 1 2 - - - 4
Kraniya-intrakraniyal-Vertebra 8 2 3 - - 1 14
Yaralanmalari
Toraks Yaralanmalari 8 4 2 - - - 14
Go6z veya G6z Kanali Hasar - - 3 - - - 3

AITK: Arag igi trafik kazasi, ADTK: Arag dis! trafik kazasi, ASY: Atesli silah yaralanmasi
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Tablo 2. Orta ylz kemik kiriklarinin anatomik konumlarinin sikhgi

Kirik hatti saptanan bolge Hasta sayisi
Nasal Kemik 0
Orbital Duvar 16
Zigomatik Ark 3
Maksiller Duvar 3
N+O 0
N+Z 1
N+M 2
O+Z 3
O+M 11
Z+M 3
N+O+Z 0
N+O+M 2
O+Z+M 7
N+O+Z+M 11
Toplam 62

N: Nasal kemik, O: Orbital duvar, Z: Zigomatik ark.
M: Maksiller duvar olarak sunulmustur

Tablo 3. Mandibula kiriklarinin anatomik konumlarinin sikhgi

Fraktiriin Yeri Hasta Sayisi
Dentoalveolar 3

Simfiz 7

Parasimfiz 29

Corpus 18

Angulus 17

Ramus 12

Kondil Boyun 1

Subkondil 1
Kondil 13
Coronoid 3
Toplam 104

2020’'de 23 hasta (21,4) ile hasta sayisinin
yeniden arttigi gorulmustar (Sekil 1).

Yuz kirngr olan hastalarin  sikhidr da
mevsimlere gore; sonbahar (n=27, %25,2), kis
(n=12, %11,2), ilkbahar (n=30, %28) ve yaz
(n=38, %35,5) olarak siniflandirildi (Sekil 2).
En ylksek kirik orani yaz aylarinda (%35,5)
meydana geldi. Nitekim en ylksek oranlar
Eylll (%14) ve Haziran (%14,9) aylarinda rapor
edilmisti. En dustk oran ise Aralik (%2,8)
ayinda kaydedildi.

Calismaya dahil edilen 107 hastada 166 kirik
saptandi. En fazla kirik tespit edilen anatomik
bolge %35,5 ile mandibula kiriklari, ardindan
%31,3 ile orbital kemik kiriklari (Orbita duvarlari
ve blow-out fraktlri) olarak tespit edildi. Kiriklar
izole ve diger kiriklarla birlikte degerlendirildi.
Orta ylz ve mandibula ayri ayri ele alindiginda,
orta yliz kemik kiriklari mandibula kiriklarina
go6re daha yiksek bir orana sahipti. Hastalarin
%51,2'sinde sadece orta yuz kiriklari ve
%37,1’'inde  sadece mandibula kiriklari
mevcuttu. Es zamanli orta yiz ve mandibula
kirngi insidansi %11,5 idi (Tablo 3, 4).
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Sekil 1. Yillara gore hasta dagilimi

Tablo 4. Sayi ve ylzdelerin yas grubuna gore dagilimi

Yas Grubu Hasta Sayisi Hasta Yiizdesi
0-10 7 6,5
11-20 15 14
21-30 28 26,1
31-40 15 14
41-50 18 16,8
51-60 14 13
61-70 8 7,4
71-80 2 1,8
81-90 0 0
Trafik  kazalart (AITK ve ADTK),

maksillofasiyal travma ile iligkili ana etiyolojik
faktordir (%46,7). ADTK'nin  %75'i motor
kazalari seklindeydi. Disme ise %26,1 ile ikinci
sikliktaki etyolojik faktordir.

Tartisma

Maksillofasiyal travma insidans orani
son yillarda dinya c¢apinda artmaktadir [3].
YUz bolgesi acikta ve korunmasiz oldugu
icin diger travma tirlerine gore daha ylksek
morbidite oranina sahiptir [2]. YUz travmalarinin
codu oklizyonel fonksiyon sorunlari, sekil
bozukluklari, yiz felci, gérme, isitme ve ¢cigneme
sorunlari gibi problemlere neden olmaktadir.
Sonu¢ olarak, maksillofasiyal kiriklar ve
bunlarin komplikasyonlari hastalarin yasam
kalitesini ciddi sekilde etkileyerek buylk sosyal
ve ekonomik yuklere yol agmaktadir [2].

Maksillofasiyal frakturlerin insidansi,
etiyolojisi, tipleri ve iligkili yaralanmalari, insanlar
arasindaki ¢cevresel, sosyoekonomik, kulturel ve
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yasam tarzi farkliliklarindan dolayi farkh Glkeler
ve hatta ayni ulkenin farkli bolgeleri arasinda
farklihk gostermektedir [4-6].

Calismamizda maksillofasiyal fraktirden
etkilenen erkek populasyon orani, literatir ile
uyumlu olarak kadin cinsiyete gore daha ylksek
tespit edilmistir [4, 7-11]. Ote yandan Grénland,
Finlandiya ve Avusturya gibi kadinlar icin daha
fazla sosyal 6zgurlige sahip Ulkelerde daha az
farkla seyretmektedir [12].

Calismamizda en yuksek kirik insidansinin
3. dekad iginde oldugu gosterilmistir (%26,1).
Benzer sekildeki calismalarda da bu yas
gurubundaki hastalarda travma sikhginin
daha fazla oldugu goériimektedir [13]. Bu yas
grubunda fiziksel ve sosyal aktivitenin daha fazla
olmasindan dolay! yuksek bir kirik insidansinin
da ortaya ¢ikmasi olasidir.

Calismamiza dahil edilen maksillofasiyal
kiriklarin  etiyolojisinde en sk nedenin
trafik kazalari oldugu ortaya ¢ikmistir ve bu



Maksillofasiyal kiriklarin epidemiyolojik analizi

ilkbahar Kis
milkbahar

Sekil 2. Mevsimlere gore hasta yuzdesi

literatr bilgisi ile uyumludur [14-16]. Diger
yandan, darp sonrasi olusan maksillofasiyal
yaralanmalarin gelismis Ulkelerde daha yaygin
oldugu bildirilmistir [17, 18]. Calismamizda darp
sonucu olusan maksillofasiyal kiriklar, vakalarin
%12,1'ini olusturuyordu.

Geligmis  Ulkelerde  emniyet  kemeri,
motosiklet kaski gibi koruyucu &énlemlerin
artan kullanimi ve siki bir sekilde uygulanan
trafik kurallari kontrold, trafik kazalarina bagh
maksillofasiyal kiriklarin insidansinda bir azalma
ile iligkilendirilmistir [19]. Bir ulasim sekli olarak
motosiklet kullanimindaki artis maksillofasiyal
yaralanmalari énemli dlgctde etkilemistir [4, 20].

Bu ¢alismada mandibula ve orta yiz kiriklari
ayri olarak kendi iclerinde gruplandirildi. izole
orta yuz kemigi kingina sahip olan hastalarin,
izole mandibula kirndina sahip olan hastalardan
daha fazla oldugu goruld.

Travmalarin yaz mevsiminde daha sik
oldugu ve o6zellikle Haziran ile EylUl aylarinda
meydana geldigi tespit edildi. Bunun nedeninin,
ulkemizde yaz tatili baglangici ve sonu olan bu
aylarda tatile gidis ve dénuds amagh kullanilan
ara¢ sayisi ve trafik kazalarinin artmasindan
kaynaklandigi disunuldu.

Bazi ¢calismalarda en sik eslik eden travma
tirindn kafa travmalari oldugu, diger bazi
calismalarda ise ortopedik travmalar oldugunu
bildirilmistir [3]. Bizim galismamizda en sik eslik
eden travma turtinin ortopedik kaynakli oldugu
ortaya c¢ikmigtir. Ardindan kraniyal-intraktaniyal
ve vertebra travmalar izledi. Etiyolojik
sebeplerin en sik trafik kazalari, disme ve darp
oldugu g6z 6ninde bulunduruldugunda, eslik

Kis m Sonbahar

Sonbahar

Yaz

eden travma turlerinin yukarida belirtilen sekilde
olmasi olagan olarak kabul edilebilir.

Sonug olarak bu ¢alismada, trafik kazalarinin
etyolojik  faktorlerin  basinda yer aldigi
goralmastar, 6zellikle trafik kazalari icinde motor
kazalar dikkati cekmektedir. Ulkemizde kask
kullanimi, yol givenligi ve trafik kontrollerinin
artirlmasinin, meydana gelecek kazalari ve
maksillofasiyal travmalari azaltmasindaki etkisi
onemlidir.

Cikar iligkisi: Yazarlar cikar iliskisi olmadigini
beyan eder.
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Abstract

Purpose: It was aimed to evaluate the results and complications of percutaneous nephrolithotomy (PCNL) in a
second stage state hospital by a surgeon after Urology residency.

Materials and methods: Between January 2019 and January 2020, PCNL was applied to 102 renal units in 97
patients with kidney stones in a second stage state hospital. Standard PCNL was performed in all patients in the
prone position with a 26 Fr rigid nephroscope and pneumatic lithotripter. The data of the patients were collected
retrospectively. Success rates, length of stay, and complications were evaluated in the light of the literature.
Results: The average age of 97 patients who underwent PCNL was 41.7+10.5 (8-71) and 54 (55.7%) of these
patients were male and 43 (44.3%) were female. Access was provided to 102 renal units. 42 (41.2%) of them
were left and 60 (58.8%) were right. The mean stone surface area was 8.3+5.5 (2-34) cm2 and the number
of stones per patient was 2.4. Operation time was measured as 85>32 (40-170) minutes. The duration of
fluoroscopy was observed as 1.2+0.2 (0.5-9) minutes. The stone free rate was achieved in 86 (84.3%) of 102
cases. Including clinically insignificant residual fragments (>4 mm), the overall success rate was 93.1%. The
hospital stay of the patients was 2.7 (1-11) days. The number of patients with major and minor complications
was 21 (20.6%).

Conclusion: We thought that PCNL can be applied safely and effectively in 2nd stage state hospitals with
acceptable complications and success rates in line by the literature.

Key words: Percutaneous nephrolithotomy, kidney stone, complication.

Sevim M, Alkis O, Kartal IG, Aras B. Feasibility of percutaneous nephrolithotomy after urology residency training
in the 2nd stage state hospital. Pam Med J 2022;15:337-343.

Oz

Amag: Bu calismada; uzmanlik egitimi sonrasinda perkitan nefrolitotomiyi (PNL) 2. basamak ilge devlet
hastanesinde gergeklestiren bir cerrahin bagari oranlari ve karsilagilan komplikasyonlari degerlendirmek
amaclandi.

Gereg ve yontem: Ocak 2019 ile Ocak 2020 tarihleri arasinda bobrek tasi olan 97 hastadaki 102 renal Uiniteye
2. basamak devlet hastanesinde PNL uygulandi. Tim hastalara standart PNL 26 Fr rijit nefroskop ve pndémotik
litotriptor kullanilarak prone pozisyonda uygulandi. Hastalarin verileri retrospektif olarak toplandi. Basari
oranlari, yatis sureleri, karsilasilan komplikasyonlar literatlr esliginde degerlendirildi.

Bulgular: PNL yapilan 97 hastanin yas ortalamasi 41,7+10,5 ve bu hastalarin 54’0 (%55,7) erkek, 43'U (%44,3)
kadindi. 42’si (%41,2) sol, 60’1 (%58,8) sag bobrek olmak tzere 102 renal Uniteye giris saglandi. Ortalama
tas yuku 8,3+5,5 cm2 ve ortalama tas sayisi 2,4 olarak tespit edildi. Operasyon sliresi ortalama 85+32 dakika
olarak olgildi. Skopi suresi ortalama 1,2+0,2 dakika olarak izlendi. Toplam 102 vakanin 86’sinda (%84,3)
tassizlik saglandi. Klinik 6nemsiz reziduel fragmanlar (>4 mm) da dahil edildiginde genel basari orani %93,1
idi. Hastalarin hastanede kals suresi 2,7 (1-11) guin olarak izlendi. Major ve mindr komplikasyon gorilen hasta
sayisi 21 (%20,6)'di.

Sonug: PNL uzmanlik egitimi sonrasi 2. basamak ilge devlet hastanelerinde literatirle uyumlu komplikasyon ve
basari oranlari ile guivenli ve etkin bir sekilde uygulanabilecegini dustinmekteyiz.

Anahtar kelimeler: Perkiitan nefrolitotomi, bobrek tasi, komplikasyon.
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Introduction

Percutaneous nephrolithotomy (PCNL) is
commonlyusedinthe managementoflarge upper
renal tract stones since it was first described in
1976, and it has replaced open stone surgery
as a minimally invasive method [1]. Along with
the development of PCNL techniques and
equipment over the years, it has now become
a feasible option that is successfully applied in
the treatment of kidney stones with appropriate
indications, with its advantages such as high
treatment success, shorter length of hospital
stay, small surgical incision and short recovery
time [1]. Although the success rates are affected
by many factors such as the size, location and
structure of the stone, anatomical factors of
the patient, surgical technique and experience,
and surgical possibilities, it has a high success
rate in general and is recommended as the
first option especially in the treatment of kidney
stones larger than 2 cm [2]. However, it should
not be forgotten that in addition to cases where
simple interventions or clinical follow-up will
be sufficient, complications at various sizes
that may result in mortality may also occur in
PCNL like every surgical procedure. PCNL is
considered to be the most complex and difficult
to learn surgery among stone surgeries. The
main reason for the difficulty of learning is the
difficulty in obtaining renal access. This difficulty
can only be eliminated with a sufficient number
of cases. In the studies, it was reported that
competence was achieved in performing PCNL
in 60 cases [3]. In this study, we evaluated the
safe and effective feasibility of PCNL, which we
learned during urology residency, in a second
stage state hospital in the district, and the
complications encountered.

Materials and methods

Between January 2019 and January 2020,
PCNL was applied to 102 renal units in 97
patients with kidney stones in a second stage
state hospital. All patients included in the study
were retrospectively analyzed after obtaining
the ethics committee approval. The patients
were evaluated with hemogram, biochemistry,
bleeding parameters, and urine culture before
the operation. The patients with positive urine
culture were taken into the operation after
providing adequate duration and appropriate
antibiotic therapy and negative urine cultures
were observed. Prophylaxis was provided with
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the first generation cephalosporin administered
before anesthesia induction for the patients
who had no growth in their urine cultures. The
treatment of the patients using antiaggregants or
anticoagulants was discontinued preoperatively
and surgery was planned. All patients were
evaluated preoperatively with computed
tomography (CT). The stones were categorized
as simple stones (pelvis or single calyx stones)
and complex stones (coralliform, pelvis +
calyx stones, partial coralliform, multiple calyx
stones, etc.) to categorize the localizations of
the stones, as in the study of Bayar et al. [4].
In the calculation of the stone surface area, the
value obtained by multiplying the largest axis
diameter of the stone with the diameter of the
largest axis perpendicular to it was recorded
as the stone surface area. In multiple stones,
the stones were measured one by one, and the
total value obtained was recorded as the stone
surface area [4, 5].

Surgical technique: After general anesthesia
was administered to all patients in the supine
position, they were placed in the lithotomy
position, and following the appropriate region
cover, a 5 F open-ended straight ureteral
catheter was inserted into the collecting
system, where the surgical procedure would be
performed, by inserting into the meatus urethra
with a 9 F Ureteroscope (Karl Storz, Tuttlingen,
Germany). Previously, if the patients had a
ureteral stone, the necessary procedure was
also applied to them. Then, a urethral catheter
was inserted and the straight ureteral catheter
was fixed to the catheter. The patient was
placed in the prone position. The body parts
that might have pressure were supported with
silicone pillows. Then, the collecting system
was opacified by administering a maximum of
1/3 diluted contrast material (Urografin® 76%)
through the ureteral catheter, and the collecting
system was entered through the targeted calyx
with an 18 G diamond-tipped percutaneous
access needle, accompanied by biplanar C-arm
fluoroscopy. Intercostal or subcostal access
was performed according to the location of the
calyx planned to be entered. It was performed
during the expiration of the patient by talking
with access anesthesia in all patients with
intercostal access, and attention was paid to
prefer the upper limit of the 11th or 12th level
according to the access location to minimize
the risk of intercostal vessel-nerve damage
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and bleeding. A 0.035-inch guidewire was
advanced through the access needle. Attention
was paid to ensure that the guidewires would
be passed into the ureter as much as possible
in eligible patients. Then, dilatation up to 30 F
was achieved with the Amplatz dilatation set
under fluoroscopy control, and the 30 F Amplatz
sheath was placed in the collecting system.
Then, the collecting system was accessed with
a 26 F nephroscope (Karl Storz, Tuttlingen,
Germany). Two renal accesses were performed
for the stones that could not be accessed from
a single access. The stones were crushed with
pneumatic lithotripter (Vibrolith-Elmed, Ankara,
Turkey) and removed with the help of stone
forceps. During the surgical procedure, the
ureteral catheter of all patients was removed and
a 16 F re-entry malecot nephrostomy catheter
was inserted. During the placement of the
nephrostomy catheter, nephrostograms were
taken by giving opaque through the catheter to
see the correct placement of the nephrostomy,
to observe the preservation of renal integrity, and
to get an idea about possible injuries. In cases
with hemorrhage, the patient's nephrostomy
was clamped intermittently. Nephrostomy of
the patients without active bleeding was left
open. Ureteral catheters of the patients were
removed during the case, urethral catheters
were removed on the first postoperative day,
and nephrostomy catheters were removed in
the first 3 days, mostly on the first postoperative
day. The patients were called to the outpatient
clinic control examination after 3 months and the
entire abdomen was evaluated with CT for the
presence of residual stones. While the presence
of stones of 24 mm was considered as residual
stones, and smaller stones were considered
as clinically insignificant residual stones. The
operation time was calculated as the time from
the start of anesthesia induction until the patient
was extubated. The complications that occurred
during or within the first month after surgery
were evaluated using the validated Clavien
classification for PCNL [6].

Statistical analysis

In this study, the IBM Statistical Package for
the Social Science version 11.0 (SPSS Chicago,
lllinois, USA) program was used for statistical
analysis. Continuous variables were expressed
as mean = standard deviation (SD). Categorical
variables were shown as percentages.

Results

Theaverageage of 97 patientswhounderwent
PCNL was 41.7£10.5 (8-71) and 54 (55.7%) of
these patients were male and 43 (44.3%) were
female. Since five patients had bilateral stones,
two sessions of PCNL were performed with an
interval of 3 months, and access was provided
to 102 renal units, and 42 (41.2%) of them
were left and 60 (58.8%) were right. Two renal
accesses were performed in 5 (4.9%) patients,
and single access was performed in all other
cases. Renal anomalies were present in a total
of 7 (6.9%) patients, including horseshoe kidney
in 1 patient, malrotated kidney in 2 patients,
and double collecting system in 4 patients. The
solitary kidney was present in 2 (1.9%) patients.
Including 5 patients who underwent double
access, while 78 of a total of 107 renal accesses
were performed from the lower calyx, 25 and 4 of
them were performed from the middle calyx and
the upper calyx, respectively. While subcostal
access was performed in patients with lower
calyx access, intercostal access was performed
in others. The mean stone surface area was
8.315.5 cm?, and the number of stones per
patient was 2.4. The mean Hounsfield Unit (HU)
was 10591314 (Table 1).

When evaluated according to the location of
the stones, 31 (30.4%) and 71 (69.6%) of them
were simple and complex stones, respectively.
Concerning simple stones, while 1 (0.9%) of
them was located in the isolated upper calyx,
21 (20.6%) and 9 (8.8%) of them were located
in the isolated pelvis and isolated lower calyx,
respectively. Concerning complex stones,
while 3 (2.9%) of them were in the staghorn
localization, 9 (8.8%) of them were in the
partial staghorn localization, 5 (4.9%) of them
were located in the pelvis and upper calyx, 36
(35.3%) of them were located in the pelvis and
lower calyx, 10 (9.8%) of them were located in
the pelvis and multiple calyces, and 8 (7.9%)
of them were located in the multiple calyces.
Since 11 (10.8%) patients had ureteral stones
in addition to kidney stones, their stones were
broken and extracted by ureteroscopy (Table 2).

Ureteral catheters of all patients who
underwent PCNL were removed intraoperatively,
and 16 F re-entry malecot nephrostomy catheters
were inserted in all of them. The duration of
the nephrostomy after PCNL was 1.8 (1-3)
days. The mean operation time was measured
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Table 1. Patients and stone characteristics Table 2. Localization of stones
n (%) n (%)
Number of patients 97 Simple Stones 31 (30.4%)
Number of renal units 102 Isolated Upper Calyx 1(0.9%)
Number of Renal Accesses 107 Isolated Pelvis 21 (20.6%)
Average age 41.7£10.5 Isolated Lower Calyx 9 (8.8%)
Gender Complex Stones 71 (69.6%)
Female 43 (44.3%) Staghorn 3 (2.9%)
Male 54 (55.7%) Partial Staghorn 9 (8.8%)
Side Pelvis + Upper Calyx 5 (4.9%)
Right 60 (58.8%) Pelvis + Lower Calyx 36 (35.3%)
Left 42 (41.2%) Pelvis + Multiple Calyx 10 (9.8%)
Stone radiopacity Multiple Calyx 8 (7.9%)
Opaque 83 (81.4%) Patients with ureteral stones 11 (10.8%)
Semiopaque 19 (18.6%) n: Number
Radiolucent 0
Mean stone surface area (cm?)  8.3+5.5
Mean Number of Stones 24
Mean Hounsfield Unit 1059+314

n: Number

as 85+32 minutes, and the mean duration of
fluoroscopy was measured as 1.2+0.2 minutes.
The hospital stay of the patients was 2.7 (1-11)
days (Table 3).

While complications were observed in
a total of 21 (20.6%) cases, more than one
complication was observed in some cases. No
vital complication that required the termination
of the procedure was observed during the
operation. No additional surgical procedures
(open, laparoscopic, etc.) were performed during
the operation in any of the patients. No adjacent
organ injury requiring invasive procedure was
observed. Urinary extravasation was observed
in 5 (4.9%) patients and they were followed
up without any intervention. Blood transfusion
was performed in 7 (6.9%) patients who had
a decrease in hemoglobin values observed
postoperatively. After the procedure, 3 (2.9%)
patients developed a fever that decreased with
antipyretics and did not recur, and 4 (3.9%)
patients developed fever and complicated
urinary tract infection although the preoperative
urine cultures were negative. Two of these
patients were diagnosed with diabetes mellitus.
These patients were consulted with infectious
diseases department and treated with broad-
spectrum antibiotics in the urology service, and
septic shock was not observed in these patients.
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It was needed to insert a Double J catheter in
a total of 4 patients (3.9%), due to the descent
of the residual stone into the ureter after the
removal of the postoperative nephrostomy
catheter in 2 patients, and due to the prolonged
urinary discharge from the nephrostomy tract in
2 patients (Table 4).

Abdominal CT was performed at the 3rd-
month follow-up of the patients and the stone-
free rates were checked. During the controls of
the patients who underwent PCNL, the presence
of residual stones and clinically insignificant
residual stone fragments were detected in 7
(6.9%) and 9 (8.8%) of them, respectively. It
was observed that 4 of 7 patients with residual
stones had multiple calyx stones filling the
pelvis, and 1 patient had staghorn stones.
The complete stone-free rate in 102 cases
was 84.3% (86), and the overall success rate,
which we calculated as clinically insignificant
residual fragments (>4 mm) and complete
stone-free, was 93.1% (95) (Table 3). ESWL
was recommended for 1 patient and PCNL was
recommended again for 1 patient. 5 patients
were followed up clinically.

Discussion

Despite the developments in endourology,
PCNL keeps its place in the treatment of kidney
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Table 3. Perioperative data

Mean duration of fluoroscopy (min) 1.2+0.2
Operation time (min) 85+32
Duration of the nephrostomy (day) 1.8 (1-3)
Length of hospital stay (day) 2.7 (1-11)

84.3% (86)
93.1% (95)

Complete stone-free rate
Overall success rate

min: Minute

Table 4. Complications according to the Clavien classification system

Clavien Grade 1

n (%)

Fever

Urinary extravasation (reversible with conservative treatment)

Clavien Grade 2
Bleeding requiring transfusion
urinary tract infection

Urine discharge from the nephrostomy tract lasting less than 12 hours

Clavien Grade 3A

D/J catheter placement due to prolonged urine discharge from the nephrostomy tract

Clavien Grade 3B

URS + D/J catheter placement due to stone falling into the ureter

3 (2.9%)
5 (4.9%)
n (%)

7 (6.8%)
4(3.9%)
6 (5.8%)
n (%)

2 (1.9%)
n (%)

2 (1.9%)

stones. Nowadays, PCNL is recommended
as the first-line treatment for kidney stones of
>2 cm in the European Association of Urology
(EAU) urolithiasis guideline [2]. Even for smaller-
sized stones, mini, ultra-mini, and micro PCNL
methods are available at minimalized sizes. In
large-series studies on PCNL, it was reported
that 3 main factors affecting the success were
appropriate patient selection, sufficient surgical
experience, and equipment adequacy [7]. In a
multicenter study, stone-free rates after PCNL
were shown to be 75.7% [8]. It was reported
that stone-free rates with PCNL varied between
51% and 100% in different series, and that the
rate of minor and major unwanted side-effects
was between 0-38% [9]. The success rate was
reported as 80% in the study conducted in the
2nd stage state hospital by Benli et al. [10]. In
the study conducted by Bigaklioglu et al. [5], this
rate was observed to be 83.3%. In our study, the
stone-free rate was observed to be 84.3% when
clinically insignificant residual fragments and
the presence of residual stones were excluded.
The overall success rate was 93.1%. It was
reported that the success rate with PCNL was
more than 70% in cases with staghorn stones
[11]. We consider that operating more eligible
patients affects the success and complication
rates. This may be a result of more complicated

patients being able to go to tertiary hospitals
instead of the 2nd stage state hospital when
necessary. When staghorn, partial staghorn,
and multiple calyceal stones, which have a
higher probability of remaining residual, were
evaluated as isolated, we observed that the
overall success rate in our study was 83.3%.
In our study, this rate was observed to be
slightly lower than the overall success rate. We
considered that this rate was caused by the
lack of surgical experience and the rigidity of
the nephroscope we used. Although there are
many factors affecting success after PCNL,
one of the most important factor is surgical
experience. Therefore, we think that with the
acquisition of surgical experience, the success
rates will increase and the complication rates
will decrease.

In The Clinical Research Office of the
Endourological Society (CROES) global
PCNL study, the overall complication rate was
observed to be 20.5%, and Clavien Grade 1-2
was observed in 16.4% of them, Clavien Grade
3 was observed in 3.6% of them, and Clavien
Grade 4 and Clavien Grade 5 were observed in
0.5% and 0.03% of them, respectively [8, 12, 13].
Considering all patients, unwanted side-effects
were observed by 20.6% (21 cases). Clavien

341



Pamukkale Medical Journal 2022;15(2):337-343

Sevim et al.

grade 1 complication occurred in 8 patients,
including fever that responded to antipyretics
and did notrecurin 3 (2.9%) patients, and urinary
extravasation in 5 (4.9%) patients. Transient
fever is a complication that can be encountered
frequently after PCNL application [6]. Since the
urine and blood cultures of the patients were
mostly sterile and there was no deterioration in
hemodynamics, it was thought that the source
of the fever was not an infection. Urinary
extravasation may occur due to renal access
and displacement of the Amplatz tube during
surgery. After the removal of the nephrostomy,
urinoma may occur due to urine extravasation
and collection from the percutaneous tract to
the retroperitoneal space. In our study, urinary
extravasations were followed conservatively and
no additional surgical intervention was required.
Clavien Grade 2 complications occurred in a
total of 17 patients, including bleeding requiring
transfusion in 7 (6.8%) patients, urinary tract
infection that responded to broad-spectrum
antibiotics and did not develop sepsisin 4 (3.9%)
patients, and urinary discharge that occurred
following the removal of the nephrostomy and
usually lasted for less than 12 hours in 6 (5.8%)
patients. Another common complication is
hemorrhage. Although hemorrhage constitutes
a serious problem for the hemodynamics of the
perioperative patient, it may also lead to early
termination of the operation by preventing the
image during surgery. Blood transfusion are
related to the stone surface area of the patient,
the operation time, the number of entries and
the Amplatz diameter, and the incidence varies
between 0.4-24% in the literature [6, 14].
Although it is performed by evaluating with
routine bleeding parameters, there are case
reports or series with a small number of patients
showing that PCNL can be performed in rare
bleeding disorders such as coagulation factor
deficiencies or von Willebrand disease [15].
Patients with bleeding disorders should only be
operated in hospitals where a multidisciplinary
team, including a surgeon and an experienced
hematologist, exists [15]. We also did not operate
the patients with bleeding disorders in the
second stage state hospital due to the absence
of a hematologist and it was not possible to
obtain coagulation factors when necessary.
We referred these patients to the university
hospital. Fresh blood from the nephrostomy
and/or urethral catheter, pulsatile bleeding,
enlarging retroperitoneal hematoma that occurs
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with hemodynamic deterioration should bring to
mind serious vascular complications such as AV
fistula and pseudoaneurysm. In the studies, AV
fistula or pseudoaneurysm was observed to be
less than 0.5% during PCNL [16]. No serious
vascular complication was observed in our
study.

Clavien Grade 3 complication requiring
ureteroscopy (URS) and DJ catheter placement
occurred due to prolonged urinary discharge
from the nephrostomy tract in two (1.9%)
patients, and the stones falling into the ureter in
2 (1.9%) patients. While urine coming from the
nephrostomy tract is generally a condition that
can be followed conservatively, its prolongation
should bring to mind the reasons that may lead
to ureteral obstruction. No Clavien grade 4 or
higher complications were observed in our
study.

It is reported that the average length of
hospital stay after PCNL varies between 3 and
11.4 days [17]. In some kidney stones, daily
and ambulatory PNL can also be performed in
selected cases [18, 19]. In our study, the length
of stay of the patients was 2.7 (1-11). We see
that this period is prolonged in patients with
high stone surface area, long surgical time, or
unwanted side-effects and requiring additional
treatment.

In our study, we revealed the results of PCNL
in 102 renal units performed by a single physician
after urology residency. Based on these study
data, we think that PCNL can be applied safely
and effectively in 2nd stage state hospitals with
acceptable complications and success rates
in line by the literature. However, we think that
the controlled randomized prospective studies
should be conducted in second stage state
hospitals with a larger number of patients in
order to reveal the results more clearly.

Conflict of interest: The authors declare that
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Amag: COVID-19 salgininin ve karantina sureglerinin 6nemli psikososyal sonuglari olmustur. Bu ¢alismanin
amaci ileri yastaki kisilerde salgin slirecinin anksiyete ve depresyon belirtileri Gzerine etkilerinin ve bu belirtiler
ile iligkili faktorlerin ortaya konmasidir.

Gere¢ ve yontem: Online anket yontemiyle ulasilan 65 yas ve Ustliinde olan 306 kisi calismaya dahil
edilmistir. Katilimcilara birinci derece yakininda saglik ¢alisaninin olup olmadigi, COVID-19 hastaligini gegirip
gecirmedigi, salgin sonrasinda fiziksel aktivitesinde azalma olup olmadidi gibi COVID-19 ile iligkili sorulari da
igeren sosyodemografik veri formu ve Hastane Anksiyete Depresyon Olgedi (HADO) uygulanmistir.

Bulgular: Katilimcilarin (167°sikadin, %54,6) yas ortalamasi 69,46+4,69'du. Katilimcilarin 29’u (%9,5) COVID-19
gecirdigini, 247’si (%80,7) salgin sonrasinda fiziksel aktivitesinde azalma oldugunu bildirmistir. Depresyon ve
anksiyete alt dlceklerinden esik Ustl puan alanlarin sikliklari sirasiyla %28,8 ve %28,4 olarak saptanmistir.
Esik Ustu depresyon semptomu sikligi birinci derece yakinlarinda saglik calisani olanlarda daha az, fiziksel
aktivitesinde azalma olanlarda daha sik; esik Ustl anksiyete semptomu sikligi ise kadinlarda, kirsal alanlarda
yasayanlarda ve egitim dizeyi dislk olanlarda daha sik olarak saptanmistir. Lojistik regresyon analizlerinde
salgindan sonra fiziksel aktivite azalmasi esik Ustl depresif semptom varligini; kirsal alanda yasamak ve
daha kisa silre egitim almis olmak esik Ustl anksiyete semptomu varligini dngérmdstir. Ayrica birinci derece
yakinlarinda saglik calisani olmasi da depresyon semptomu riski agisindan koruyucu bulunmustur.

Sonug: lleri yastaki kisilerde COVID-19 salgininin olumsuz psikolojik sonuglari olmustur. Bu sonuglari
engelleyebilmek icin dnlem alinirken kirsal alanda yasayan, egitim duzeyi dusuk ileri yasta kisiler 6ncelikle
hedeflenmeli ve fiziksel aktivitelerini artirici yontemler kullaniimahdir. Bu sonuglar ileri yastaki kisilerde ortaya
cikabilecek psikiyatrik bozukluklarin dnlenmesinde ve tedavisinde yol gdsterici olabilir.

Anahtar kelimeler: Anksiyete, depresyon, pandemik, yasli.

Yucens B, Buber A. COVID-19 salgininin ileri yastaki kisilerde psikolojik etkileri. Pam Tip Derg 2022;15:345-
354.

Abstract

Purpose: The COVID-19 outbreak and the quarantine period had important psychosocial consequences. This
study aimed to reveal the effects of the outbreak on anxiety and depression symptoms in older people and the
factors associated with these symptoms.

Materials and methods: Three hundred six people over the age of 65 were included in this study.
Sociodemographic data form containing questions related to COVID-19 such as whether there is a health
worker in their first-degree relatives, whether they have had COVID-19, whether there is a decrease in the
frequency of physical activity and Hospital Anxiety Depression Scale (HADS) were applied in the online survey.
Results: The mean age of the participants was 69.46+4.69 (167 women, 54.6%). Twenty-nine (9.5%) of the
participants reported that they had COVID-19, and 247 (80.7%) reported that their physical activity decreased
after the outbreak. The frequencies of those with above-threshold scores in depression and anxiety subscales
were 28.8% and 28.4%, respectively. The frequency of above-threshold depression sypmtoms was less in those
whose first-degree relatives are healthcare worker and more frequently in those with a decrease in daily physical
activity. The frequency of above-threshold anxiety symptoms was more common in women, those living in rural
areas, and those with low education. In the logistic regression analysis the decrease in physical activity after
the epidemic predicted the presence of above-threshold depression symptoms; living in a rural area and having
a shorter education level predicted the presence of above-threshold anxiety symptoms. In addition, having a
first-degree relative of a healthcare worker was also found to be protective in terms of depression symptom risk.
Conclusion: The COVID-19 outbreak had negative psychological consequences on older adults. While taking
precautions to prevent these results, older people living in rural areas with low education should be targeted
first, and physical activity should be increased. Knowing these results can guide the prevention and treatment
of psychiatric disorders that may occur in older people.

Key words: Anxiety, depression, elderly, pandemic.
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Giris

Cin’in Wuhan kentinde baslayan ve 2019
yihinin  mart ayinda ulkemizde de ortaya
¢cikan Koronaviris-19 hastaligi  (COVID-19)
milyonlarca insanin sagligini tehdit etmistir.
COVID-19'un dinya genelinde salgin haline
gelmesiyle birlikte hastaligin  yayllmasini
azaltmak igin bircok 6nlem alinmistir. Vaka
sayilarindaki artisla birlikte ileri yastaki kisilerin
genc yastaki yetigkinlere gore hastaliktan daha
¢ok etkilendigi, mortalite oranlarinin daha
yuksek oldugu gorilmastiar [1]. Cin ve Amerika
Birlesik Devletlerinde COVID-19 kaynakli
Olimlerin %80’inden fazlasini 60 yas Ustl
kisiler olugturmustur [2, 3]. Bu nedenlerle diinya
genelinde yuksek riskli kigileri koruyabilmek,
mortaliteyi azaltmak, yuku hizh bir sekilde artan
saglik sistemlerinin igleyisini surdirebilmek
amaciyla o6zellikle ileri yasta olan kisilerin
mumkin oldudunca daha ¢ok evde kalmasi
Onerilmistir.

Ulkemizde de karantina siregleri yiiksek
riskleri nedeniyle 65 yas UstlU kisiler icin geng
yetigkinlere gore daha uzun sireli olarak
diizenlenmistir. Hafta i¢i ginde sadece 3-4 saat
sureyle sokaga c¢ikma, hafta sonu boyunca
sokagda gikmama, bazen 1-2 hafta strekli sokaga
clkmama seklinde karantina uygulamalari
olmustur. Uzun karantina slregleri insanlarin
Ozgurluklerinin  kisitlanmasina, akrabalariyla
ve arkadaslariyla gérisememelerine, yalnizlik
hissetmelerine neden olabilmektedir. Sosyal
katilimin ileri yastaki kisilerin saghgi igin
koruyucu etkilerinin oldugu, fiziksel aktivite
dizeyini ve biligsel islevleri artirici bir uyarici
olarak  goéruldigu  cgesitli  arastirmalarda
bildirilmektedir [4, 5]. Ulkemizde cocuklariyla,
torunlariyla birlikte sik vakit gegiren hatta birlikte
yasayan ileri yastaki kisilerin bircogu salgin
boyunca hastalik riskini azaltabilmek i¢in sosyal
izolasyona maruz kalmistir. Sosyal izolasyon
psikolojik durumu olumsuz etkilemektedir ve
depresyon, anksiyete riskini artirmaktadir [6].
Anksiyete ve depresyon belirtileri de yasam
kalitesinde disme, fiziksel saglikta bozulma
ve mortalite artigi ile iligkili oldugundan ileri
yastaki kisilerde bu belirtilerin saptanmasi ve
tedavilerinin saglanmasi 6nem tasimaktadir
[7, 8]. lleri yasta kisilerde depresyon tanisi
siklikla gbzden kacabilmekte ve tedavisiz
kalabilmektedir [9]. COVID-19 salgini surecinde
hastallk bulasma riski ve uzayan karantina
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surecleri nedeniyle ileri yasta kisilerin hastaneye
basvurulari da kisitlanmistir. Bu kisithlik tani
alamama ve tedavisiz kalma ihtimalini daha da
artirabilecek bir durumdur.

Salginlar sirasinda hastaligin bulagsmasini
azaltabilmek igin karantina etkili ve gerekli bir
yéntem olabilir ancak bu yontem uygulanirken
Ozellikli bazi gruplarin ruhsal sagliklarinin
korunabilmesi i¢in Onlemler alinmasi uygun
olacaktir. Bu onlemlerin belirlenebilmesi icin
de COVID-19 salgininin psikolojik etkilerinin
gosteriimesine ihtiyag vardir. Bu alanda
Ulkemizde c¢ok sayida calisma yapilmis olsa
da salgin surecinde mortalite riski ylksek olan
ve sosyal alanda kisithliklara daha ¢ok maruz
kalan ileri yastaki kisiler Uzerinde goérece az
calisma yapilmistir. Bu calismada da COVID-19
salgininin ileri yastaki kigilerin anksiyete ve
depresyon belirtileri Uzerine etkilerinin aciga
cikarilmasi ve bu belirtiler ile iligkili faktorlerin
belilenmesi amaglanmigtir. Bu calismanin
hipotezleri ileri yastaki kigilerden birinci derece
saglik calisani yakini olanlarda, fiziksel
aktivitesinde azalma olanlarda, egitim duzeyi
dislk olanlarda, kendisi veya yakini COVID-19
gecirmis olanlarda esik Ustli anksiyete
ve depresyon Dbelirtilerinin  daha yuksek
olabilecegidir.

Gereg ve yontem

Calismaya baslamadan 6nce T.C. Saglk

Bakanligi COVID-19 Konusunda Bilimsel
Arastirma  Platformundan ve Pamukkale
Universitesi ~ Girisimsel ~ Olmayan  Klinik

Arastirmalar Etik Kurulu’ndan izin alinmigtir.

Calismaya alinacak kisi sayisi i¢cin érneklem
hesaplamasi evreni bilinmeyen 6rneklem
formall ile yapilmistir. Anksiyete ve depresyon
belirtilerinin esik Usti degerde goérulme sikhig
calismanin yapilacagi grupta %10 olarak kabul
edilmigtir [10]. Kisi sayisinin belirlenmesi icin
sapma pay! d=0,03 olacak sekilde hesaplama
yapildiginda, 384 Kkisinin c¢alismaya dahil
edilmesi gerektigi hesaplanmistir. Calismaya
541 kisi katilmistir. Katilimcilardan 156 tanesi
65 yasin altinda oldugu igin, 79 kisi de anketi
tam olarak doldurmadidi icin calisma disinda

birakilmis, bdylece nihai olarak 306 Kisi
arastirmaya dahil edilmistir.

COVID-19 hastaigi yakin temas ile
bulagabildiginden, 65 vyas ve Ustindeki

orneklem grubuna ulasabilmek icin arastirma
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internet ortami Uzerinden yapilmistir. Online
anket olusturulmus ve anket linkleri mesajlasma
programlari Ustinden paylasiimistir. Anketin
ilk sayfasinda arastirma ile ilgili detayl bilgi
verilmis, arastirmaya katilmayi kabul edenler
anket formunu doldurmustur. Sosyal medya
veya internet kullanamayan katilimcilarda
akrabalari yuz ylze gorisme ile katilimcilarin
anketini doldurmustur. Calismaya dahil edilme
kriterleri 65 yas ve Uzerinde olmak, okur yazar
olmak ve galismaya katilmayi kabul etmek olarak
belirlenmistir. Calismadan dislanma kriterleri
ise anketleri doldurmaya engel olabilecek
norobilissel bozukluk (demans, deliryum) veya
mental retardasyonun bulunmasi ve anketlerin
eksik  doldurulmasi  olarak  belirlenmigtir.
Arastirma salgin baglangicindan yaklasik bir yil
sonra Subat 2021-Nisan 2021 tarihleri arasinda
yapilmistir.

Veri toplama araglari
Sosyodemografik veri formu

Tarafimizca  hazirlanan  bu  ankette
katihmcilarin cinsiyet, yas, medeni durum,
nerede yasadidi, kiminle vyasadigi, egitim
durumu, gelir dizeyi, kronik bir hastaliginin olup
olmadigi, psikiyatrik bozukluk tanisinin olup
olmadigi gibi sosyodemografik verilerle ilgili
sorular yer almaktadir. Bunun yani sira birinci
derece yakinlarinda saglik c¢alisaninin olup
olmadigi, COVID-19 gegirip gegirmedidi, birinci
derece yakininda COVID-19 gegiren birinin
olup olmadid, fiziksel aktivitesinde azalma olup
olmadigi, yakin akrabalari ile gérisme sikliginda
azalma olup olmadigi gibi COVID-19 ile iligkili
sorular da yer almaktadir. Anket toplamda 23
sorudan olugmaktadir ve yaklagik 5-10 dakika
surmektedir.

Hastane Anksiyete ve Depresyon Olgegi
(HADO)

Hastane Anksiyete ve Depresyon Olgegi
(HADO), Zigmond ve Snaith tarafindan
gelistiriimigtir. Olgegin amaci tani koymak
degildir, hastalarin psikolojik durumlarini dlgmek
ve gerekli dnlemleri alabilmektir. Anksiyete ile
iliskili 7 sorudan olusan anksiyete dlgeginden ve
depresyon ile iligkili 7 sorudan olusan depresyon
Olceginden olusmaktadir. Her soruda, dort farkl
segenek vardir ve bu segenekler 0-3 puan olarak
puanlanir. HADO anksiyete ve depresyon alt
Olcekleri igin en iyi sonucun 11 veya Uzeri bir
puan oldugu bulundugundan [11] bu ¢alismada

da depresyon ve anksiyete alt Olgekleri icin
kesme puani 11 olarak kabul edilmistir. Olgegin
Tarkce versiyonunun gecerlilik ve gavenilirligi
Aydemir ve ark. [12] tarafindan yapilmistir ve
calismamizda olgegin Cronbach’s alfa degeri
0,86 olarak saptanmisti.  Calismamizda
bu o6lgcegin kullaniimasinin  sebebi, tibbi
hastaliklarin sik géruldugu ileri yastaki kisilerden
olusan érneklemimizde depresyon ve anksiyete
belirtilerinin taranmasini  saglayacaginin ve
cevrimici uygulanmasinin kolay olacaginin
ongorulmesidir.

istatistiksel degerlendirme

Veriler SPSS  Statistics 25.0 paket
programi ile analiz  edilmistir.  Sirekli
degiskenler ortalamazstandart sapma,

kategorik degiskenler sayi ve yuzde olarak
verilmisti.  Kolmogorov Smirnov testi ile
surekli degiskenlerin normal dagilim goésterdigi
saptanmistir.  Sosyodemografik  6zellikler,
COVID-19 iligkili bilgiler ile HADO puanlari
acisindan gruplar arasinda karsilastirma
kategorik degiskenler icin Ki-kare analizi
ile; surekli degigkenler i¢in normal dagilim
saglandigindan Student t test ile yapiimigtir.
Sirekli degiskenler arasindaki korelasyon
analizinde normal dagihm saglandigindan
Pearson  korelasyon testi  kullaniimigtir.
Depresyon ve anksiyete semptomlarinin
ongorictu  faktorlerinin - belirlenebilmesi igin
lojistik regresyon analizi kullaniimigtir. Bu
analizlerde depresyon/anksiyete semptomu
esik Ustl olan ve olmayan gruplar arasinda
farkliik  gosteren  degiskenler  bagimsiz
degisken olarak alinmistir. Depresif belirtilerin
varlidini éngoéren faktorlerin belirlenmesi igin
yapilan lojistik regresyon analizinde depresyon
bagimli degisken; birinci derece saglik ¢alisani
yakini olmasi ve salgindan sonra fiziksel
aktivite azalmasi bagdimsiz degiskenler olarak
alinmistir.  Anksiyete belirtilerinin  varligini
ongodren faktorlerin belirlenmesi icin yapilan
lojistik regresyon analizinde ise anksiyete
bagdimli degisken; cinsiyet, yasadigi yer ve
editim durumu bagimsiz degiskenler olarak
alinmistir.

Bulgular

Calismaya dahil edilen kisi sayisi 306°dur.
Katihmcilarin  167’si  kadin  (%54,6), 139u
erkekti (%48). Katihmcilarin yaslari 65-90
arasindaydi ve yas ortalamasi 69,46+4,69'du.
Katilimcilardan 92  kisinin  (%30,1) birinci
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derece vyakinlarinda saglik c¢alisani vardi.
Katiimcilardan 29 kisi COVID-19 hastahgini
gecirmis  (%9,5) oldugunu bildirdi. 75 Kisi
yakinlarindan birinin  COVID-19 hastaligini
gecirmis oldugunu (%24,5) belirtmistir. Haftada
ortalama fiziksel aktivite 2,70+2,51 guin, glinde
yapilan fiziksel aktivite 1,04+1,23 saat olarak
bulunmustur. COVID-19 salgini  sonrasinda
247 kisi (%80,7) fiziksel aktivitesinde azalma
oldugunu bildirmigtir.  Katilimcilarin ~ diger
sosyodemografik 6zelliklerine ait bilgiler Tablo
1'de gosterilmistir.

Kadin ve erkek cinsiyet sosyodemografik
ve COVID-19 ile iliskili ozellikler agisindan
karsilastinidiginda elde edilen sonuglar Tablo
2'de yer almaktadir. Kadinlarda yalniz yasama
(p<0,001) ve bekar medeni durumun (p<0,001)
erkeklere gdre anlaml olarak daha sik oldugu
ayrica egitim sdresi (p=0,001) ve gelir dizeyinin
(p=0,001) de anlamh olarak daha dusuk oldugu
saptanmistir.

Katilimcilarin HADO depresyon alt 6lgegi
ortalama puani 8,47+3,85 olup, katilimcilarin
%28,4'U (s=87) esik Ustii puan almistir. HADO
anksiyete alt 6lgegi ortalama puani ise 8,06+4,14
olup katilimcilarin %28,8'i (s=88) esik Ustl puan
almistir.

Tablo 1. Katimcilarin sosyodemografik 6zellikleri

HADO depresyon alt dlgek puan
ortalamalarina gore esik Ustl puan alanlar
ve almayanlar arasinda birinci derece
saglik cahsani yakini olmasi ve salgindan
sonra fiziksel aktivite azalmasi bakimindan
istatistiksel olarak anlamli fark bulunmustur.
Birinci derece yakinlarinda saglk calisani
olanlarda depresyon semptomu siklidi daha az,
gunluk fiziksel aktivitesinde azalma olanlarda
depresyon semptomu sikhdi daha fazla olarak
tespit edilmistir. HADO anksiyete alt 6lgek puan
ortalamalarina gére esik Ustl puan alanlar ve
almayanlar arasinda kadinlarin orani erkeklere
gore anlamh olarak daha fazla bulunmustur.
Anksiyete alt dlcek puani esik Ustd olanlarla
olmayanlar arasinda yasadigi yer ve egitim
durumu agisindan anlamli farkhlik saptanmigtir.
Diger  parametrelerde  depresyon veya
anksiyete alt 6lgcek puanlari esik Ustl olanlar ve
olmayanlar arasinda istatistiksel agidan anlamli
fark bulunmamistir (Tablo 3).

Fiziksel aktivite yapilan haftalik giin sayisi
depresyon alt dlgek puani esik Ustl olanlarda
2,1812,34, esik Ustl olmayanlarda 2,91+2,55ti
ve depresyon alt dl¢cek puani esik Ustl olanlarla
olmayanlar arasinda anlamh farkhlik vardi
(p=0,022, t=2,305). Fiziksel aktivite yapilan

n (%)
Yasadigi yer Kirsal 97 (31,7)
Kentsel 209 (68,3)
Kiminle yasiyor Yalniz 54 (17,6)
Ailesiyle 252 (82,4)
Medeni durumu Bekar 59 (19,3)
Evli 247 (80,7)
Egitim durumu ilkégretim ve alti Lise mezunu Zg gi?;
Universite mezunu 175 (57,2)
Gelir durumu 0-3000 lira 75 (24,5)
3000-5000 lira 90 (29,4)
5000 iistil 141 (46,1)
Kronik hastalik Yok 166 (54,2)
Var 140 (45,8)
Psikiyatrik hastalik Yok 278 (90,8)
Var 28 (9,2)
Yakin akrabalarla gériisme sikliginda azalma Var 295 (96,4)
Yok 11 (3,6)
Yakin akrabalarla gériigme Ayda 1'den az 189 (61,8)
Ayda 1-2 kez 58 (19,0)
Ayda 3-4 kez 31(10,1)
Ayda 4'ten fazla 28 (9,1)
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Tablo 2. Kadin ve erkek cinsiyetin dijer sosyodemografik 6zellikler, COVID-19 ile iliskili 6zellikler,
depresyon ve anksiyete duzeyleri agisindan karsilastiriimasi

Kadin Erkek X2
n (%) n (%) p
Kiminle yasiyor Yalniz 47281)  7(5.0) 27,872  <0,001
Ailesiyle 120 (71,9) 132(95,0)
Medeni durumu Bekar 53 (317) 6 (4,3) 36,647  <0,001
Evli 114 (68,3) 133 (95,7)
mezunu Universite 43 (15,0) 18 (12,9)
mezunu 175 (47,9) 95 (68,3)
. . 14,282 0,001
Gelir durumu 0-3000 lira 51(305) 24 (17.3)
3000-5000 lira 55(32,9)  35(25,2)
5000 ustl 61(36,5) 80 (57,6)
Kronik hastalik Yok 94 (56,3)  72(51,8) 0,616 0,433
Var 73 (437) 67 (48,2)
COVID-19 gegirme Sykilsii Yok 149 (89,2) 128(92,1) 0726 0394
Var 18(10,8) 11 (7.9)
Yakin akrabalarla goriigme sikhginda Yok 7 (4,2) 4 (2,9) 0,378 0,539
azalma Var 160 (95,8) 135(97,1)
Fiziksel aktivitede azalma Yok 36 (21,6) 23 (16,5) 1,223 0,269
Var 131 (78,4) 116 (83,5)
Kadin Erkek t p
Yas ort+SS 69,6245,14 69,27+4,10 0,661 0,509
HADO-depresyon ort+SS 8,92+3,84 8,804,117 2,245 0,025
HADO- anksiyete ort+SS 7,93£3,81  7,173,94 3,483 0,001

HADO: Hastane Anksiyete Depresyon Olgegi, SS: Standart Sapma

glnlik saat depresyon alt dlgcek puani esik Ustu
olanlarda 0,68+0,86, esik Ustl olmayanlarda
1,1941,33’tl ve depresyon alt dlgek puani esik
Ustl olanlarla olmayanlar arasinda anlamli
farklilk vardi (p<0,001, t=3,891).

Fiziksel aktivite yapilan haftalik gun sayisi
anksiyete alt dlgek puani esik Ustl olanlarda
2,35+2,38, esik Ustl olmayanlarda 2,84+2,55'i
ve anksiyete alt dlcek puani egik Ustl olanlarla
olmayanlar arasinda anlamh farklilik yoktu
(p=0,119, t=1,277). Fiziksel aktivite yapilan
glnlik saat anksiyete alt dlgcek puani esik Ustl
olanlarda 0,99%1,24, esik Usti olmayanlarda
1,07£1,23'tl0 ve anksiyete alt dlgcek puani esik
Ustl olanlarla olmayanlar arasinda anlaml
farklihk yoktu (p=0,621, t=0,496).

Depresyon skoru ile haftalik fiziksel aktivite
yapilan gin sayisi (r=-0,136, p=0,018) ve
gunlik vyapilan fiziksel aktivite saati (r=-

0,205, p<0,001) arasinda istatistiksel olarak
negatif yonde anlaml fakat zayif korelasyon
bulunmustur. Anksiyete skoru ile haftalik fiziksel
aktivite yapilan gin sayisi ve glnlik yapilan
fiziksel aktivite saati arasinda istatistiksel olarak
anlamli korelasyon bulunmamistir (p>0,05).

Lojistik  regresyon  analizinde HADO
depresyon alt Olgek puanina goére esik Ustl
depresyon semptomu varhdi bagimli degisken,
saglik calisani yakini olmak, salgindan sonra

fiziksel aktivitede azalma olmasi bagimsiz
degigkenler olarak alinmistir. Enter metod
ile yapillan analiz sonucunda bagimsiz

degiskenlerin esik Ustl depresyon semptomu
variginin  %5’ini acikladigi ve hem saglik
calisani yakini olmamasinin hem de salgindan
sonra fiziksel aktivite azalmasinin esik Ustl
depresyon semptomu varhigini édnguricu oldugu
saptanmistir (Tablo 4).
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Tablo 3. Esik Ustli depresyon ve anksiyete semptomu olanlar ile olmayanlarin sosyodemografik ve

COVID-19 ile iligkili 6zellikler agisindan karsilastiriimasi

Esik Usti Esik Usti P Esik Usti Esik Usti P
depresyon depresyon anksiyete anksiyete
semptomu semptomu X2 semptomu semptomu X2
olanlar olmayanlar olanlar olmayanlar
n (%) n (%) n (%) n (%)
Cinsiyet
Kadin 54 (62,1) 113 (51,6) 0,097 58 (65,9) 109 (50,0) 0,011
Erkek 33 (37,9) 106 (48,4) 2,754 30 (34,1) 109 (50,0) 6,401
Yasadigi yer
Kirsal 28 (32,2) 69 (31,5) 0,909 38 (43,2) 59 (27,1) 0,006
Kentsel 59 (67.,8) 150 (68,5) 0,013 50 (56,8) 159 (72,9) 7,522
Medeni durum
Bekar 20 (23,0) 39 (17,8) 0,300 21 (23,9) 38 (17,4) 0,197
Evli 67 (77,0) 180 (82,2) 1,074 67 (76,1) 180 (82,6) 1,667
Kiminle yasiyor?
Yalniz 20 (23,0) 34 (15,5) 0,122 20 (22,7) 34 (15,6) 0,139
Aileyle 67 (77,0) 185 (84,5) 2,387 68 (77,3) 184 (84,4) 2,194
Egitim durumu
ikégretim ve alti 30 (34,5) 58 (26,5) 0,363 52 (40,9) 52 (23,9) 0,001
Lise 12 (13,8) 31 (14,2) 2,026 27 (18,2) 27 (12,4) 13,566
Universite 45 (51,7) 130 (59,4) 139 (40,9) 139 (63,8)
Gelir diizeyi
0-3000TL 24 (27,6) 51 (23,3) 0,560 28 (31,8) 47 (21,6) 0,094
3000-5000TL 27 (31,0) 63 (28,8) 1,161 27 (30,7) 63 (28,9) 4,732
5000TL usti 36 (41,4) 105 (47,9) 33 (37,5) 108 (49,5)
Kronik hastalik
Var 43 (%49,4) 123 (%56,2) 0,286 47 (%53,4) 119 (%54,6) 0,851
Yok 44 (%50,6) 96 (%43,8) 1,139 41 (%46,6) 99 (%45,4) 0,035
Saglik calisani yakini
Var 19 (%21,8) 73 (%33,3) 0,048 25 (%28,4) 67 (%30,7) 0,688
Yok 68 (%78,2) 146 (%66,7) 3,912 68 (%71,6) 151 (%69,3) 0,161
Yakin akrabalarla
goriismede azalma
Evet 86 (%98,9) 209 (%95,4) 0,148 85 (%96,6) 210 (%96,3) 0,912
Hayir 1(%1,1) 10 (%4,6) 2,098 3 (%3,4) 8 (%3,7) 0,012
COVID-19 gegirme
Evet 9 (%10,3) 20 (%9,1) 0,744 11 (%12,5) 18 (%8,3) 0,251
Hayir 78 (%89,7) 199 (%90,9) 0,107 77 (%87,5) 200 (%91,7) 1,316
1. derece yakininda
COVID-19 gegiren
Var 20 (%23,0) 55 (%25,1) 0,697 21 (%23,9) 54 (%24,8) 0,867
Yok 67 (%77,0) 164 (%74,9) 0,152 67 (%76,1) 164 (%75,2) 0,028
Fiziksel aktivitede
azalma
Var 78 (%89,7) 169 (%77,2) 0,013 77 (%87,5) 170 (%78,0) 0,056
Yok 9(%10,3) 50 (%22,8) 6,237 11 (%12,5) 48 (%22,0) 3,650

Tablo 4. Esik Ustli depresyon semptomu varligini éngorici faktorleri gosteren lojistik regresyon

analizi
B Wald p Odds orani %95 Giiven arahgi
Saglik ¢alisani yakini olmasi -0,603 4,057 0,044 0,547 0,304-0,984
Fiziksel aktivitede azalma olmasi 0,961 6,102 0,014 2614 1,220-5,604
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Lojistik  regresyon analizinde HADO
anksiyete alt dlcek puanina goére esik Ustu
anksiyete semptom varligi bagimli degisken;
cinsiyet, yasadidi yer ve egitim durumu
bagimsiz degiskenler olarak alinmistir. Enter
metod ile yapilan analiz sonucunda badimsiz

degiskenlerin esik Ustl anksiyete semptomu
varhiginin - %9unu acikladigi kirsal alanda
yasamak ve daha kisa slre egitim almig
olmanin esik Ustl anksiyete semptomu varligini
ongoricu oldugu saptanmistir (Tablo 5).

Tablo 5. Esik Ustl anksiyete semptomu varligini 6ngortcu faktorleri gdsteren lojistik regresyon analizi

B Wald p Odds orani %95 Giiven arahgi
Kadin cinsiyet 0,530 3,740 0,053 0,589 0,344-1,007
Kirsal yerde yagsamak 0,564 4,178 0,041 1,757 0,331-0,977
Egitim durumu 7,197 0,027
Egitim durumu- ilkogretim ve alti 0,755 6,367 0,012 2.128 1,184-3,825
Egitim durumu- lise 0,657 3,039 0,081 1,930 0,922-4,041

Tartisma

COVID-19 salgin siirecinin farkli demografik
Ozelliklere sahip kisilerde cesitli olumsuz
psikolojik etkileri olmustur. Hastaligin gidisati ve
bulas riski baglaminda salginin olumsuz etkileri
saglik calisanlar ve ileri yastaki kigilerde daha
on plana ¢ikmistir. Bu galisma da 6zellikli bir grup
olmasina ragmen Uzerine yapilan calismalar
yetersiz olan ileri yastaki kisileri hedef almistir.
ileri yasta kisilerde COVID-19 salgini siirecinde
esik Ustl depresyon ve anksiyete belirtilerinin
sirasiyla %28,8 ve %28,4 gibi yiuksek oranlarda
ortaya ciktigi, depresif belirtiler ile gunlik
fiziksel aktivite azalmasinin; anksiyete belirtileri
ile kirsal alanda yasamanin ve daha kisa sure
egitim almis olmanin iligkili oldugu ayrica saglik
¢alisani yakini olmanin depresif belirtiler icin
koruyucu bir faktor oldugu gosterilmistir.

Bu calismada saptanan esik Ustl depresyon
ve anksiyete belirtileri sikhdi COVID-19 salgini
surecinde yapilan diger ¢galismalarin sonuglarina
[13] yakin olmakla birlikte salgin 6ncesinde
yapilan toplum temelli ¢alismalarin oranlarina
gére daha ylksektir [14-16]. Ulkemizde 104
ileri yasta kiside yapilan ¢alismada COVID-19
salgini sirasinda depresif semptom sikhgi
%37,5, anksiyete semptom sikhigi %29,8
[17]; 136 ileri yasta kisiyle yapilan baska bir
calismada ise bu oranlar sirasiyla %16,9 ve
%25,7 saptanmistir [13]. Calismamizda esik
Ustl depresyon ve anksiyete belirtilerinin sik
ortaya c¢iktiginin belirlenmesi bu belirtilerle
iligkili faktorlere yonelik Onlemlerin alinmasi
gerekliligine dikkat cekmektedir.

Salgin surecindeki karantinalarla birlikte
depresyon ve anksiyete belirtilerinin ortaya
ctkmasi ile ilgili en gok 6ne gikan faktorlerden
birisi sosyal izolasyon olmustur. Sosyal
kopukluk, depresyon ve anksiyete belirtilerinin
ortaya ¢ikmasinda 6nemli bir risk faktéradur
[18]. Cin'de yetiskinlerde yapilan bir calismada
karantinadan etkilenenlerde etkilenmeyenlere
go6re anksiyete ve depresyon belirtilerinin daha
sik ortaya ciktigi gosterilmistir [19]. Sosyal
toplantilara ve etkinliklere katiimak fiziksel
aktiviteyi artiran bir uyarandir ayrica diger yagsli
yetiskinlerle etkilesim duyusal sistemleri, benlik
saygisini, affektiviteyi, duygusal ve psikolojik
destek algisini da uyarir [20, 21]. Bu ¢alismada
yuksek saptanan esik Ustl depresyon ve
anksiyete belirtileri de ileri yasta Kkigilerde
uzayan sosyal mesafe ve karantina surecleriyle
iliskili olabilir.

Garcia Portilla ve ark. [22] anksiyete ve
depresyon sikhdinin hem kadinlarda hem
de erkeklerde 60 yas alti olanlardan daha az
oldugunu saptamistir. Bu ¢alisma sadece ileri
yash kisileri degerlendirmistir ve literatirde
onceki calismalara bakildiginda depresyon
ve anksiyete belirtilerinin daha sik oldugu
gosterilmis olsa da gencg yastaki kisilerle ileri
yastaki kisileri karsilastirmamistir. Ancak yasli
yetiskinlerin, Ozellikle duygusal duzenleme
ve problem ¢6zme konusunda, geng olanlara
gore psikolojik olarak daha dayanikh oldugunu
gbsteren  calismalar  bulunmaktadir  [23].
Salgin surecinde birgcok genc¢ yetiskin birey
islerine gitmeyi ve internet araciligiyla sosyal
iligkilerini surddrmeyi kismen de olsa devam
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ettirebilmisken ileri yastaki kisiler gogunlukla
calismadiklarindan ve internet kullanimlar
da geng¢ yastakiler kadar aktif olmadigindan
sosyal etkilesimleri daha kisith kaldigindan
dayanikhilhklarini artiran  faktorlerin  etkileri
azalmis olabilir. Bu koruyucu faktérlere ragmen
ileri yastaki kisilerin anksiyete ve depresyon
risklerinin ylksek saptanmasi bu konuda
Onlem alma ve tedavi saglama gerekliligini
vurgulamaktadir.

Genel popllasyonda oldugu gibi ileri
yasta kisilerde de sosyodemografik 6zellikler
depresyon ve anksiyete belirtilerinin ortaya
ctkmasini  etkileyebilir.  Ulkemizde yapilan
baska bir calismada [13] oldudu gibi bu
calismada da 65 yas Ustl kisilerde depresyon
sikligi kadin ve erkeklerde benzer, anksiyete
sikh@r kadinlarda daha yiksek saptanmistir.
Ancak Garcia Portilla ve ark.’nin [22] yaptiklar
calismada 60 yas ustu olanlarda depresyon
sikhginin kadinlarda %28,5, erkeklerde %14,2,
anksiyete sikhginin kadinlarda %2,7, erkeklerde
%1,3 oldugunu ve kadinlarda depresyon
riskinin daha yuksek oldugu gosterilmistir. Bu
calismada da hem depresyon hem anksiyete
belirtisi dlizeyleri kadinlarda erkeklerden
daha ylUksek saptanmistir ancak esik Ustl
semptom varliginin sikligi degerlendirildiginde
depresyon belirtileri agisindan bu farklilik tekrar
g6zlenmemistir. Degerlendirme ydntemlerine
ve orneklemlerin diger demografik 6zelliklerine
gOre depresyon veya anksiyetenin cinsiyetlere
gore sikhigi degisim gosteriyor olabilir ancak bu
belirtilerin birlikte gortlme durumunun oldukca
sik oldugu g6z 6nunde bulunduruldugunda her
iki cinsiyette de bu belirtilerin varliginin ortaya
ctkariimasinin 6nemi agiktir. Diger demografik
Ozelliklerle iligkili olarak da ileri yastaki kisileri
hedefleyen bu galismada dusuk egitim ve gelir
diizeyinin, kirsal alanda yasamanin depresyon
ve anksiyete semptomu sikligini etkiledigi
gorunmektedir. Hem yetiskinlerde hem de ileri
yasta kisilerde yapilan ¢galismalar da bu bulgulari
desteklemektedir [17, 19]. Hipotezimizle de
uyumlu olarak egitim duzeyinin dusuk olmasinin
esik Ustl anksiyete semptomlari agisindan bir
risk faktori oldugu saptanmistir. Hastalik riskiyle
kars! karsiya kalindiginda egitim duzeyi veya
gelir dizeyi duslk olan, kirsal alanda yasayan
kisiler tehditle bas etme guglerini daha dusuk
degerlendirebilirler. COVID-19 bazi ydnleriyle
belirsizligin ylksek oldugu bir konuyken bilgiye
erisimi kisith olan kisilerde belirsizlik hissi ¢ok
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daha fazla yasanmis olabilir. Bu nedenlerle de
gundmdizde bilginin temel kaynagi olan internete
erisimi ekonomik nedenlerle kisith olan veya
erisebilse de kullanma bilgisi kisitl olan egitim
dizeyi dusuk kisiler anksiyete belirtilerine daha
yatkin olabilirler.

ileri yastaki kisilerde depresyon igin risk
faktorleri bulunmakla birlikte fiziksel aktivite
gibi depresyondan koruyucu faktorler de
bulunmaktadir [24]. Bu ¢alismanin sonuglarinda
%80,7 gibi yliksek bir oranda salgindan sonra
fiziksel aktivitesinde azalma oldugu bildirilmistir
ve hipotezimizle uyumlu olarak depresif
belirtilerin fiziksel aktivitede azalma ile iliskili
oldugu saptanmistir. Callow ve ark.'’nin [25]
1046 ileri yasta kisi ile yaptiklari galismada
da bu calismanin sonuglariyla benzer sekilde
daha cok fiziksel aktivite yapanlarin depresyon
dlzeylerinin daha dusuk oldugu ancak fiziksel
aktivite dizeyi ile anksiyete duzeyi arasinda
iliski  olmadigi  saptanmisgtir.  Depresyon
semptomu dizeyi ile haftalik fiziksel aktivite
yapilan giin sayisi ve gunlik yapilan fiziksel
aktivite suresinin de iligkili oldugu sonucu g6z
onlnde bulunduruldugunda ileri yastaki kisileri
depresyondan korumak igin fiziksel aktivitenin
onemi ortaya c¢ikmaktadir. Daha Once
yapilan c¢alismalar da karantina streclerinin
fiziksel aktivitede azalmaya yol actigini ve bu
durumun olumsuz psikolojik etkileri oldugunu
vurgulamistir [13, 26, 27]. Fiziksel aktivite ruhsal
hastalik riskinde azalma ile iligkili oldugundan
[28] Ozellikle salgin sureglerinde ileri yasta
kisilerin ruhsal saghgini koruyabilmek igin
fiziksel aktiviteyi azaltacak durumlarin 6niline
gecilmeli hatta artirmayi saglayacak kosullar
saglanmalidir.

Bu calismayl diger calismalardan farkh
yapan Ozellikleri arasinda COVID-19 gegiren
kisileri de kapsamasi, saglik calisani yakini
olup olmamasinin da sorgulanmasi ve

salginin  psikolojik etkilerini  bu acilardan
da  degerlendirebilmesi  yer  almaktadir.
Elde edilen sonuglar kendisi veya yakini

COVID-19 gegirenlerle gegirmeyenlerin, kronik
hastaligi olanlarla olmayanlarin depresyon ve
anksiyete dizeylerinin benzer oldugunu ancak
hipotezimizle uyumsuz olarak ileri yasta kigilerin
saglik c¢alisani yakini olmasinin depresyon
riski acgisindan koruyucu olabilecegini
gOstermektedir. Saglik galisani yakini olan
kisilerde bulas riski daha ¢ok beklenecegiicin bu
calismada saglik ¢alisani yakini olan kigilerde
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daha yUksek depresyon ve anksiyete semptom
dlzeyleri olacagdi hipotez edilmistir. Saptanan
bu farkli sonu¢ saglik calisanlarinin bulasa
yonelik dnlemleri daha kati almasi, yakinlarini
daha iyi bilgilendirme olanaklari olmasi ve
saglik hizmetlerine erisimi kolaylastirabilmeleri
nedenleriyle iligkili olabilir. Daha 6nce yapilan
calismalarda yakini COVID-19 gegiren kisilerde
anksiyete dizeyinin daha yuksek oldugu
gOsterilmistir [29]. Ancak yakini COVID-19
gecirmis olmasina ragmen yasamaya devam
ediyorsa ileri yastaki kigilerin bu durumu risk
olarak algilamasi azalmis olabilir ve bu nedenle
de bu kisilerin depresyon ve anksiyete riski
yuksek ¢cikmamis olabilir.

Bu calismanin  kisithihklari  arasinda
kesitsel tasarimda olmasi, yuz yuze Klinik
gorisme yapilmamis olmasi, salgin o6ncesi
dénemdeki durumlarina gore kisilerin psikolojik
belirtilerindeki  degisikligin  saptanamamis
olmasi yer almaktadir. Bu g¢alismanin
sonugclari deg@erlendirilirken verilerin salginin
baslangicindan 1 yil sonra, salginin tlkemizdeki
ikinci dalgasinin oldugu ve asgilanmanin henlz
baslanmadidi dénemde toplandidi géz éniinde
bulundurulmalidir. Calismanin yapildigi
tarinlerde 65 yas ve Ustu olanlara hafta ici
3-4 saat sokada ¢ikma izni mevcuttu ve hafta
sonu sokaga cikma yasaklari uygulaniyordu.
Sonuglarin da bu kosullara gére yorumlanmasi
uygun olacaktir. ileri yasta Kkisiler (izerinde
salginin etkilerinin daha net belirlenebilmesi
icin asilanma gibi surecteki degisiklikleri de
degerlendirecek uzunlamasina c¢alismalara
ihtiya¢ bulunmaktadir.

Salgin surecinde ileri yastaki kisilerin fiziksel
saghginin yani sira ruhsal sagliginin korunmasi
da onemlidir. COVID-19 salgininda da ileri
yasta kigilerde depresyon ve anksiyete belirtileri
siklikla ortaya gikmaktadir. ileri yasta kisilerden
Ozellikle kirsal alanda yasayan, egitim duzeyi
dusik olanlarin psikolojik durumlari daha sik
takip edilmelidir ve ileri yasta kisilerin fiziksel
aktivitelerini surdlrmelerini saglayacak énlemler
alinmalidir.

Cikar iligkisi: Yazarlar cikar iligskisi olmadigini
beyan eder.
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Koronavirlis 19 hastaligi ve kuru goz
COVID-19 and dry eye

Semra Acer

Gonderilme tarihi:28.01.2022 Kabul tarihi:11.02.2022
0z

Amag: Koronaviris 19 (COVID-19) gegiren hastalarda kuru goz varliginin arastiriimasi.

Gereg ve yontem: Calisma prospektif olarak planlandi. Siileyman Demirel Universitesi Tip Fakiiltesi hastanesine
rutin g6z muayenesi igin basvuran ve son 6 ay icerisinde COVID-19 gecirmis 27 hastanin 54 gozi ile yas ve
cinsiyet bakimindan uyumlu 30 saglikli bireyin 60 gézi ¢alismaya dahil edildi. Tim olgulara gozyas! kiriima
zamani (BUT) ve Schirmer 1 (anestezisiz) testi uyguladi.

Bulgular: Ortalama yas hasta grubunda 30,1t7,7, kontrol grubunda 29,6+6,2 idi. COVID-19 gegiriimesi
Uzerinden gegcen zaman ortalama 11,617,2 hafta (min 2-maks 24) idi. BUT degeri hasta grubunda ortalama
11,46+3,96, kontrol grubunda ise 11,70+3,52 saniye idi ve iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark yoktu
(p>0,05). Schirmer testi hasta grubunda ortalama 18,75+7,82, kontrol grubunda ise 17,31+£6,23 mm idi ve iki
grup arasinda istatistiksel olarak anlaml fark yoktu (p>0,05). Covid grubunda rastlanan okiler bulgular gézde
sulanma ve kizariklik (%11) ve peribulber agri (%7) idi.

Sonug: COVID-19 gecirmis bireylerin gdzyasi testlerinin normal bireylerden farkli olmadigi géruldi. COVID-
19’un kuru géze neden olmadigi sonucuna varildi.

Anahtar kelimeler: COVID-19, kuru goz, post-covid sendrom.
Acer S. Koronavirtis 19 hastaligi ve kuru géz. Pam Tip Derg 2022;15:355-360.

Abstract

Purpose: To evaluate the dry eye in patients with Corona virus 19 disease (COVID-19).

Materials and methods: In this prospective study 54 eyes of 27 patients who had COVID-19 within last 6
months and 60 eyes of 30 age and sex matched healthy controls were included. After the eye examination the
tear film break-up time (BUT) and Schirmer 1 test (without anesthesia) was performed in all subjects.

Results: The mean age was 30.1+7.7 in study group and 29.616.2 in controls. The mean time after recovery
of COVID-19 was 11,6+7,2 weeks (min 2-max 24). The mean BUT value was 11.46+3.96 seconds in the study
grup and 11.704£3.52 seconds in controls and the difference between two groups was not statically significant
(p>0.05). The mean Schirmer 1 test value was 18.75+7.82 mm in the study group and 17.31+6.23 mm in
controls and the difference between two groups was not statically significant (p>0.05). There was no ocular
findings other than epiphora and hyperaemia (11%) and periocular pain (7%) in COVID-19 group.
Conclusions: There was no difference in dry eye tests between COVID-19 patients and healthy subjects.
COVID-19 may not cause dry eye in patients.

Key words: COVID-19, dry eye, post-covid syndrome.

Acer S. COVID-19 and dry eye. Pam Med J 2022;15:355-360.
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Giris

Koronaviris 19 hastalg (COVID-19) esas
olarak solunum yollarini tutan enfeksiyoz
bir hastaliktir. Enfeksiyona neden olan ajan,
SARS-CoV-2, koronaviris ailesine ait zarfli bir
RNA virtsudur. Koronavirisler insanda gecmis
yillarda hafif siddette enfeksiyonlara neden
olurken son 2 dekatta SARS-CoV ve MERS-
CoV ciddi ve mortalitesi yuksek solunum yolu
enfeksiyonlarina neden olmuslardir [1, 2].
COVID-19 Mart 2020’de diinya saglik orgutu
(WHO) tarafindan pandemi olarak kabul edilmis
ve yuksek bulas orani ile 5 milyona yakin insanin
Olimine ve ciddi ekonomik kayiplara neden
olmustur [1-3]. Hastaligin baslica semptomlari
yuksek ates, Oksurik, solunum gugliga,
gugsizlik, miyalji ve diyaredir. Mortalite orani
yaklasik %2 civarinda olup en sik karsilagilan
mortalite nedenleri solunum glcligu ve
kardiyovaskuler sorunlardir [1, 2].

COVID-19 hastalarinda gézileilgilisorunlarin
varligi farkli calismalarda %5-10 arasindadir [4-
8]. Literatirde COVID-19 hastalarinda basta
sulanma ve kizariklik olmak Gzere, konjunktivit,
3. Sinir felci, oftalmik ve retinal arter oklizyonu
bildirilmistir [5, 9-16].

Hastalik atlatildiktan sonra bazi hastalarda
COVID benzeri semptomlar devam etmis ve
bu durum Persistan Post-Covid Sendromu
(PPCS) olarak adlandinimisti. COVID-19
enfeksiyonuna karsi verilen anormal ve abartili
immun yanit sonucu ortaya ¢iktigi disindlen bu
bulgularin COVID-19 gegiren bireylerde hayat
kalitesini olumsuz etkiledigi gorulmustar [17,
18].

GOz kurulugu gbzyasi film tabakasinin
bozuldugu, yanma, batma, kizariklik, bulanik
gorme gibi semptomlarin eslik ettigi bir okuler
yuzey hastaligidir. Goézyasi filminde instabilite,
hiperosmalarite, okiiler ylzeyde inflamasyon
ve norosensoriyel degisiklikler kuru géze neden
olabilirler [19, 20]. COVID-19'un okuler yuzey,
gbzyasi film stabilitesi ve sentezi Uzerinde
etkileri bilinmemektedir. Bu ¢alismanin amaci
COVID-19 geciren hastalarda kuru g6z
varliginin arastirimasidir.

Gereg ve yontem

Calisma  prospektif olarak  planlandi.
Saghk Bakanligi izni ve Suleyman Demirel
Universitesi Tip Fakiiltesi, Klinik Arastirmalar
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Etik Kurulu'ndan onay alindiktan sonra
calisma Helsinki deklarasyonunda yer alan
etik prensiplere uyularak yapildi. Calismaya
2021 yilinda Sileyman Demirel Universitesi
Tip Fakultesi hastanesine rutin gz muayenesi
icin basvuran ve son 6 ay igerisinde COVID-19
gecirmis 27 hastanin 54 gozu ile yas ve
cinsiyet bakimindan uyumlu 30 saglikli bireyin
60 goziu dahil edildi. Calismaya kuru goze
neden olabilecek okuler ylzey sorunlari olan
hastalar, gbzyasi sentezini etkileyebilecek
okuler veya sistemik hastaligi olan hastalar ve
gbzyas! Uretimine etkileyebilecek ilag kullanan
hastalar ile glinlik 5 saatten uzun bilgisayar ve
benzeri dijital cihaz kullanimi olan hastalar dahil
edilmedi.

Gozyas! kirilma zamani hastalara %Z2’lik
flurosein boyanin alt fornikse damlatiimasinin
ardindan biyomikroskop mavi 1s1g1 altinda
hastanin  goézinl bir kere tam kirpmasi
istendikten sonra ilk boyasiz nokta gorulinceye
kadar gegen zaman olarak degerlendirildi.

Ardindan tim hastalara Schirmer 1 testi
uygulandi. Hastalara filtre kagidi korneaya
temas etmeksizin alt g6z kapaginin 1/3 dis
kismina yerlestirildi. Hastalara test suresi
boyunca gozlerini agmamalari sdylendi. 5
dakika sonunda gdzyasi ile 1slanan kisim mm
olarak kaydedildi.

istatistiksel ~ analizler SPSS statistical
software 21.0 (Statistical Package for Social
Sciences, Inc. Chicago, IL) programi kullanilarak
yapildi. Sirekli degiskenler ortalama + SD
ve kategorik degiskenler yizde (%) olarak
ifade edildi. Gruplar arasi karsilastirmalar
independent samples t test kullanilarak yapildi.
P<0,05 degeri icin istatistiksel sonuglar anlaml
olarak kabul edildi.

Bulgular

Ortalama yas hasta grubunda 30,1+7,7,
kontrol grubunda 29,616,2 idi. COVID-19
gecirilmesi Uzerinden gecen zaman ortalama
11,617,2 hafta (min 2-maks 24) idi. BUT degeri
hasta grubunda ortalama 11,46+3,96 saniye,
kontrol grubunda ise 11,70£3,52 saniye idi ve
iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
yoktu (p>0,05). Schirmer testi hasta grubunda
ortalama 18,75+7,82 mm, kontrol grubunda
ise 17,31+6,23 mm idi ve iki grup arasinda
istatistiksel olarak anlamh fark yoktu (p>0,05).
Hasta grubu tat veya koku kaybi olanlar ve
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olmayanlar olarak iki alt gruba ayrildi. COVID-19
grubunda 13 hastada tat ve/veya koku kaybi
varken 14 hastada kayip yoktu. Bu iki alt grup
arasinda BUT ve Schirmer testinin sonuglari
kiyaslandiginda iki grup arasinda anlamh bir
fark bulunamadi (p>0,05). Hasta grubunda
COVID-19a eslik etmis herhangi bir g6z bulgusu
olup olmadidi sorgulandiginda 3 hasta akut
dénemde birka¢ gin siren gdzde kizariklik ve
sulanmadan (%11), 2 hasta hastalik gectikten
sonra da devam eden tam tarif edemedikleri
g6z kuresi gevresinde agridan sikayet etti (%7).
Hicbir hasta hastalik déneminde bir oftalmolog
tarafindan muayene edilmemisti ve tani konmus
bir konjunktivit 6ykisl yoktu. Hastalarin
hi¢birinde gorsel bir sikayete rastlanmadi.

Tartisma

Koronavirlsler insan ve hayvanlarda
enfeksiyona neden olan genis bir virls ailesidir.
Genellikle gecmiste hafif mevsimsel gribal
enfeksiyonlar seklinde izlenirken 2002 yilinda
SARS-CoV ve 2012 yilinda MERS-CoV ve son
2 yilda SARS-CoV-2 ciddi Ust solunum yolu
enfeksiyonlarina neden olmuslardir. COVID-
19’a neden olan SARS-CoV-2, en sik ACE-2 ve
TMPRSS2 reseptorlerine baglanarak insanda
hastaliga neden olur. Solunum vyollarinda
virisiin ~ baglandigi  reseptorlere  siklikla
rastlanmasi nedeniyle solunum yolu en sik giris
yoludur [1, 2]. ACE-2 reseptorleri konjunktiva
epiteli ve fibroblastlari yaninda kornea epitelinde
de bulunur. Teorik olarak virlis bu reseptorlere
baglanarak okiiler yizeyde enfeksiyona
neden olabilir. Ancak viristn okuler tutulumu
sik degildir. Bunun nedenleri arasinda okuler
yuzeyde ACE-2 reseptorlerinin solunum yollari
veya kalp hiicrelerine gore ¢ok daha az sayida
bulunmasi, gbézyasinda bulunan laktoferrinin
virisiin baglanmasini  zorlastirmasi, virdsin
spike protein icin kullandidi furin proteinin
okuler yuzeyde bulunmamasi ve baglanmasi
icin gerekli diger reseptér olan TMPRSS2’in
okuler ylzeyde degil ylzeyin altinda bulunmasi
sayllabilir [4, 5]. Bu nedenlerle virisin
konjunktiva yoluyla vicuda girmesi veya okuler
yuzeyde enfeksiyon yapmasi sik dedgildir.
Yuksek bulas riskinden dolayr akut dénemde
ayrintih g6z  muayenesi  yapilamamasi
nedeniyle COVID-19’un g6z tutulumu hakkinda
bilgilerimiz  sinirhidir.  Literatirde hastalarin
yaklasik %5-10’unda okiler bulgular mevcuttur.
En sik belirtilen sikayetler gbézde kizariklik,

sulanma, kasinti, yabanci cisim hissi, 1s1ga karsi
hassasiyet ve daha az siklikla gérme bulanikhgi
seklindedir [4-8]. Hastaligin konjunktivite neden
oldugu gorulmis ve konjunktivitin hastaligin
baslangic bulgusu olabilecegini belirtmistir
[7]. Gozde sulanma, kizariklik, akinti gibi
konjunktivit bulgulari olan ancak hastaliga
ait baska semptomlari olmayan olgularda
okdler sivilarin virds yoninden incelenmesi
yuksek bulas riskinden dolay! tartismalidir.
Ayrica okiler sivilardan virlisin izolasyonu
gl¢c olup literatirde virusun izole edildigi
konjunktivit olgulari oldukg¢a azdir [4, 7, 8, 21].
Bu olgularda c¢ogunlukla konjuktivit sdresinin
10 gunU ge¢gmedigi ve tablonun sekelsiz olarak
iyilestigi  bildirilmistir. Konjunktivit hastahgin
basinda goérilebilecedi gibi hastaligin ilerleyen
doéneminde de izlenebilir. Literatlirde bir olguda
hastaligin 13. gunidnde konjunktivit bulgularinin
ortaya ciktigi ve konjunktiva drneklerinden
virisiin  izole  edildigi  bildiriimistir ~ [22].
Konjunktivit gegiren hastalarda COVID-19’un
daha ciddi seyirli oldugu, g6z tutulumu olmayan
hastalara gore l6kosit sayilari ve serum CRP ve
laktoferrin diizeylerinin daha yiksek oldugunu
bildiren ¢calismalar mevcuttur [5, 23]. Maymunlar
Uzerinde yapilan bir hayvan deneyinde direkt
olarak trakea, mide veya konjunktiva yoluyla
virts inokule edilmis ve serumda virlise karsl en
yuksek seviyede antikora konjunktival yolla viris
verilen kobaylarda rastlaniimistir [24]. Bu bilgiler
Isiginda okuler ylzeyin virusun vicuda girmesi
icin bir giris yolu olabilecegi gibi hastaligin
seyri sirasinda sekonder olarakta tutulabilecegi
sdylenebilir. Virtise bagh diger okiler tutulumlar
ise nadiren izlenmigtir. Literatirde Gglncu sinir
felci ve buna bagh diplopi [9, 10], oftalmik arter
oklizyonu [11], retinal arter ve ven oklizyonu
[12-16], retina i¢ tabakalarinda optik koherens
tomografi ile saptanan hiperreflektif lezyonlar,
atimis  pamuk  gérinimi  (cotton-wool
spotlar) ve mikrohemorajiler bildirilmistir [25].
Virusun hiperkoagulopatiye egilimi artirdigi ve
tromboemboliye bagli komplikasyonlar ile bircok
hastanin kaybedildigi bilinmektedir [26, 27]. Bu
nedenle olduk¢a ince olan okuler damarlarda da
tikaniklik gorilebilir. Ozellikle arter okliizyonlari
tedavi edilse bile kalici gérme kaybi ile
sonuglanabilir ancak bu komplikasyonlar
literatirde sik degildir.

Akut COVID-19 geciren bireylerde hastalik
atlatildiktan haftalar hatta aylar sonra bir takim
bulgular izlenebilmektedir. Siddeti kisiden kisiye
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degisen bu bulgular hastaligin akut evresindeki
bulgulardan farkli da olabilmektedir. PPCS
olarak nitelendirilen bu durumda egzersiz ile
tetiklenen solunum guglagu, kuru Oksuruk gibi
pulmoner sorunlar, dnceden var olan kardiyak
hastaliklarin alevlenmesi veya kotllesmesi,
depresyon, anksiyete, psikoz, konsantrasyon
glclugu gibi ndrolojik veya psikiyatrik sorunlar
bildirilmistir [17, 18]. Nedenleri tam olarak
bilinmemekle birlikte COVID-19 enfeksiyonuna
karsi verilen anormal immn yanit, enfeksiyonun
kendisinin veya yogun bakim sartlarinin neden
oldugu travma sug¢lanmaktadir. Bunun yaninda
halk arasinda hastaligin 6nemli bir belirteci
olarak kabul edilen tat ve koku alma duyusu
kaybinin yeniden kazanilmasi igin gegen sureler
hastadan hastaya farkliik géstermektedir. Tat
duyusunun daha erken geri dondugu, koku
duyusunun kismi veya tam dizelmesinin ise
ortalama dort ayi buldugu goérulmastar [28, 29].
Hatta koku duyusu kaybinin 1 yila kadar uzadigi
da bildirilmigtir [30].

Kuru g6z gézyasi film tabakasinin bozuldugu
multifaktoriyel bir okller ylzey hastaligidir. Yas
ile birlikte gorilme siklig1 artar. Hastalarda en
sik sikayetler yanma, batma, kizariklik ve gbézde
yabanci cisim hissidir. Hastaligin siddeti kisiden
kisiye degismekle birlikte 06zellikle ¢alisan
aktif bireylerde yasam kalitesini olumsuz
etkiler. Schirmer testi, gozyas! kirllma zamani,
gdzyasl osmolaritesi ve rose bengal gibi bazi
boya testleri kuru g6z degerlendiriimesinde
kullanilan testlerdir. Bu testlerden schirmer
testi ve gbzyasi kirilma zamani c¢abuk, ucuz
ve zahmetsiz olmasi nedeniyle sikga tercih
edilmektedir. Kuru g6z etyolojisinde; gbzyas!
filmi  instabilitesi, hiperosmolarite, okuler
yuzey inflamasyon ve hasari, nérosensoryel
degisiklikler 6nemli rol oynar [19]. GUnumuzde
kuru gozin etyopatogenezinde inflamasyonun
onemli bir yer tuttugu goériimis ve tedavide
antiinflamatuar ajanlar daha siklikla kullaniimaya
baslanmistir [19]. COVID-19 enfeksiyonu hem
okuler ylizeyde inflamasyona neden olarak hem
de noérosensoriyel degisikliklere neden olarak
kuru géze neden olabilir. Koku ve tat kaybi
olan hastalarda mevcut olan noérosensoriyel
etkilenimin benzer sekilde okuller yuzeyi de
etkileyebilecegini dluslnerek bu hastalari
ayrica degerlendirdik ancak iki grup arasinda
anlaml bir fark bulamadik. Literatirde COVID-
19’a bagli noral etkilenmelerin genellikle gegici
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oldugu izlenmistir. Koku duyusu kaybi gorilen
hastalarda kaybin néral bir hasardan ¢ok akut
inflamasyonun tetikledigi olfaktor etkilenme
oldugu goérulmus, vakalarin hemen tamaminin
iyilesmesi de ndral hasar olusmadigini
desteklemistir. Ayrica viristin néral tutulum
yaptigr ve 3. sinir felci ve diplopi ile gelen 2
olgudan biri kaybedilmis ancak diger olguda
tam dizelme oldugu gdrulmastar [9, 10].

Akut donemde viris ACE-2 reseptérlerine
baglanarak okdler yizeyde inflamasyona neden
olabilir. Hastaligin akut ddneminde okiler
yuzeyde olusabilecek degisikliklerin daha
siddetli olmasi muhtemeldir. Akut dénemde g6z
tutulumu olan COVID-19 olgularindaki bulgular
kuru g6z bulgularina olduk¢a benzerdir. Biz
calismamizda hastaliyin uzun dénemde kuru
g6ze neden olup olmadigini arastirdik. iki grup
arasinda klinik olarak anlamli fark bulunmamasi
COVID-19 enfeksiyonun uzun ddénemde kuru
g6ze neden olmadigini gostermistir. Tat veya
koku kaybi noérosensoriyel etkilenimi isaret
ettiginden duyu kaybi olan hastalari olmayanlar
ilekiyasladigimizdayine aradaanlamli birfarkhlik
gorilmedi. Kendi klinik tecriibemizde COVID-19
gecirmis hastalarda okuler sikayetler oldukga
seyrekti. Serimizde hastaligin akut déneminde
3 hastamiz gbézde kizariklik ve sulanmadan
(%11), 2 hastamiz ise uzun sure devam eden
tam tarif edemedikleri g6z kiresi c¢evresinde
agridan sikayet etti (%7). Higbir hastada gorsel
bir sikayete rastlanmadi. Bildigimiz kadari ile
COVID-19 gecirmis bireylerde gbzyas! testleri
daha 6nce yapilmamistir.

Sonug olarak, calismamizda her iki grup
arasinda anlamli fark izienmemesi COVID-19’un
uzun dénemde kuru goéze neden olmadigini
goOstermistir. G6z kurulugu etyolojisinde ileri
yas, eslik eden sistemik hastaliklar, kronik ilag
kullanimi gibi bircok neden sucglanmaktadir.
Diglama  kriterlerinin  ¢oklugundan  dolayi
calismamizi  kiglk bir grupta yapmak
zorunda kaldik. Daha genis hasta gruplarinda
degerlendirme yapmak daha guvenilir veriler
saglamak i¢in uygun olacaktir.

Cikar iligkisi: Yazar cikar iligkisi olmadigini
beyan eder.
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Abstract

Purpose: In this study, to show that the pre-diagnosis of intussusception should be kept in mind if there is a
suspicious appearance in the abdominal X-ray in pediatric patients with intermittent abdominal pain or discomfort
in the form of colic, even though there is no rectal bleeding and bile vomiting.

Material and methods: In this retrospective, single-center, cross-sectional descriptive study, we examined the
records of 33 patients who were followed up due to intussusception between the ages of 0-18 at Pamukkale
University Faculty of Medicine Pediatric Surgery Clinic between September 2017 and September 2020.
Patients were evaluated in terms of demographic data, hospital admission times, data on imaging methods,
pneumatic reduction and surgery.

Results: The average age was 37.4+18.8 months. The time from the onset of the patients' complaints to
admission to the hospital was 57.31£66.1 hours. 10 patients had ileus findings on abdominal radiography. 30
patients had the image of a champagne glass, typical of intussusception. Ultrasonography showed mesentery
lymphadenopathy in 20 patients, and leading point in 3 patients. Ultrasonography of 1 patient was normal, but
when the abdominal radiography of this patient was evaluated, there was a suspicion for intussusception. When
this patient was evaluated under fluoroscopy and pneumotic reduction was performed. 3 patients who had
leading point. Meckel's diverticulum was detected in 1 of 3 patients, Burkitt's lymphoma in 1, and neurofibroma
in1.

Conclusion: Pneumatic reduction is more preferred as it is a method that the surgeon can do in the operating
room, under fluoroscopy and alone. Another advantage of trying pneumatic reduction under fluoroscopy in the
operating room is to try the nonoperative technique in a controlled manner in patients with ileus findings and
late arrivals.

Key words: Intussusception, invagination, vomiting, rectal bleeding, colic pain.
Genisol |, Uzunlu O. Nonsurgical treatment of intussusception in pediatric patient. Pam Med J 2022;15:361-366.

Oz

Amag: Bu calismada rektal kanamasi ve safrali kusmasi olmasa da aralikli ve kolik seklinde karin agrisi ile
basvuran ¢ocuk hastalarda karin grafisinde stipheli bir gériintli varsa invajinasyon 6n tanisinin akilda tutulmasi
gerektigini gdstermeyi amacladik.

Gereg ve yontem: Bu retrospektif, tek merkezli, kesitsel tanimlayici ¢alismada, Pamukkale Universitesi Tip
Fakultesi Cocuk Cerrahisi Klinigi'nde Eylal 2017-Eylil 2020 tarihleri arasinda 0-18 yas arasinda invajinasyon
nedeniyle takip edilen 33 hastanin kayitlari incelenmistir.

Hastalar demografik veriler, hastaneye yatis sureleri, gérinttileme yéntemleri, pnémotik rediiksiyon ve cerrahiye
iliskin veriler acisindan degerlendirildi.

Bulgular: Ortalama yas 37,4+18,8 aydi. Hastalarin sikayetlerinin bagslamasindan hastaneye basvurularina kadar
gecen slre 57,3+66,1 saatti. 10 hastada karin grafisinde ileus bulgulari vardi. 30 hastada tipik invajinasyon
bulgusu olan bir sampanya kadehi géruntist vardi. Ultrasonografi 20 hastada mezenter lenfadenopati
ve 3 hastada “leading point” mevcuttu. 1 hastanin ultrasonografisi normaldi ancak bu hastanin karin grafisi
degerlendirildiginde invajinasyon suphesi vardi. Bu hasta floroskopi altinda degerlendirildiginde pnémotik
rediksiyon yapildi. “Leading point” olan 3 hastanin 1'inde Meckel divertiklll, 1'inde Burkitt lenfoma ve 1'inde
norofibrom eksize edildi.

Sonug: Pndmotik rediksiyon cerrahin ameliyathanede, floroskopi altinda ve tek basina yapabilecegi bir yontem
oldudu icin daha cok tercih edilmektedir. Ameliyathanede floroskopi altinda pnémotik rediiksiyon denenmesinin
bir diger avantaji da ileus bulgulari olan ve ge¢ gelen hastalarda ameliyatsiz teknigi kontrolli bir sekilde
denemektir.

Anahtar kelimeler: invajinasyon, cilek jolesi diski, safrali kusma, rektal kanama, kolik agrisi.
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Introduction

Intussusception is one of the most common
causes of intestinal obstruction in children
under 2 years of age, especially between 3-9
months [1]. Occurs with a frequency of 1.5-
4/1000 [2]. First described by Barbette in 1674
[3]. It may occur secondary to the “leading point”
or idiopathic. The most common pathological
leading point cause is Meckel's diverticulum
[4, 5]. Early diagnosis in intussusception can
reduce the risk of adverse outcomes and
increase the chance of successful reduction
without bowel resection. However, symptoms
are often not specific for the child age group [6].
A patient with a history of restlessness, bloody
diarrhea like strawberry jelly, bilious vomiting,
intermittent colic abdominal pain, a palpable
mass in the abdomen on physical examination,
is diagnosed with abdominal radiography and
ultrasonography [7]. Non-surgical reduction
methods have been used in the treatment of
intussusception for a long time [8]. Non-surgical
reduction methods are preferred if there is no
long history, perforated bowel segment and
leading point in ultrasonography [9]. Water
soluble contrast agent[10], saline [11], ve barium
[12] are also used for reduction. Pneumatic
reduction is the more preferred method because
it is clean, fast and has a high success rate and
less morbidity [13-15].

Our aim in this study is to show that the pre-
diagnosis of intussusception should be kept in
mind if there is a suspicious appearance in the
abdominal radiography in pediatric patients who
present with the complaint of colic abdominal
pain or discomfort even though there is no
rectal bleeding and bile vomiting, even if the
abdominal ultrasonography is normal.

Material and method

In this retrospective, single-center, cross-
sectional descriptive study, we examined the
records of 33 patients who were followed up due
to intussusception between the ages of 0-18 at
Pamukkale University Medical Faculty Pediatric
Surgery Clinic between September 2017 and
September 2020.

We evaluated the patients according to age,
gender, blood values, time of admission to the
hospital, abdominal radiography and abdominal
ultrasonography findings, intestinal segment
with  intussusception, whether pneumatic

362

reduction was performed, surgical reasons,
postoperative pathology results, and whether
there was re-invagination.

Under fluoroscopy for pneumatic reduction,
22 fr urinary catheters are advanced rectally, the
balloon is inflated with 30 cc saline, air is given
to a pressure of 60-80 mmHg and the abdominal
pressure does not exceed 100 mmHg, and it is
followed whether the invaginated segment is
opened and whether there will be perforation.
The reduction was done in a controlled manner.
If the first pneumatic reduction is unsuccessful,
we try again pneumatic reduction after 40
minutes.

Patients who underwent surgery were
first evaluated laparoscopically and switched
to laparotomy if manual reduction was not
available and the leading point was present.

This study started after obtaining ethics
approval from the Ministry of Health of Turkish
Republic, Pamukkale University Local Ethics
Committee.

Statistical analysis

In our study, we used the Windows SPSS
23.0 statistics program. Values are given as
weighted mean +* standard deviation. The
significance between two independent groups
was evaluated by the Independent Samples T
test and p<0.05 was considered significant.

Results

The average age of 33 patients who applied
for intussusception was 37.4+18.8 months, 21
(63.6%) were male, 12 (36.4%) were female
patients. No significant difference was found
between the ages of the female and male
patients at the time of admission (p=0.09).
The mean age of male patients was 41.1+20.6
months, and the mean age of female patients
was 30.8+13.5 months. The mean weight of the
patients was 12.2+3.6 kilograms. A significant
difference was found between the weight at the
time of admission between the female and male
patients (p=0.02).

Hemogram, biochemistry and C reactive
protein values were studied in all patients at
admission. Leukocyte was 11963+4899/mm?
(range: 4000-25560/mm?3), C reactive protein
was 3.0+£3.5 mg/L (range: 0.2-19.4 mg/L). There
was no significant difference in leukocyte values
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between male and female patients (p=0.1).
There was a significant difference between
male and female patients in terms of C reactive
protein values (p=0.04).

The time between the onset of the complaints
of the patients and their admission to the
hospital was 57.3+66.1 hours (range: 6 hours
to 15 days). Vomiting in 19 (57.6%) patients at
admission, colic abdominal pain in 31 (93.9)
patients, rectal bleeding in 7 (21.2%) patients,
abdominal distension in 13 (39.4%) patients,
diarrhea in 15 (45.5%) patients, 28 (84.8%) The
patient had dehydration and 4 (12.1%) patients
had signs of peritonitis.

Abdominal radiography and abdominal
ultrasonography  were  requested  from
all patients. There are ileus findings in

10 (30.3%) patients on direct abdominal
radiography. 30 (90.9%) patients had a
typical champagne glass appearance on
abdominal X-ray (Figure 1). Twenty of the 33
patients had mesenteric lymphadenopathy on
abdominal ultrasonography. The mean size of
intraabdominal mesenteric lymphadenopathies
was 7.2+4.0 millimeters. In the ultrasonography
of 17 patients, there was free fluid inside the
abdomen. Only 3 patients had leading point in
intussusception.
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Figure 1. Image of champagne glass seen in
intussusception in the middle of the abdomen

(Two radiopaque objects, clothing accessory in

the right lower and middle quadrant)

In ultrasonography, 18 (54.5%) of 33
patients had ileocecal, 8 (24.2%) ileoileal,
1 (3%) ileocolic, 5 (15.2%) had -collocolic
intussusception. Ultrasonographic evaluation of
1 patient was normal. Because of the suspicion
of intussusception in the abdominal radiography,
no invaginated segment was detected in his
ultrasonography, and this patient underwent
pneumatic reduction to the 4-centimeter
invaginated segment extending from the right
lower quadrant to the left upper quadrant under
fluoroscopy.

All of the patients were admitted to the
pediatric surgery service and intravenous fluid
was started for all of them. Clinic and history
were evaluated rapidly and a decision was made
in terms of pneumatic reduction, laparoscopy
and laparotomy. Pneumatic reduction was
performed in 26 patients 5.7+7.6 hours after
hospitalization. Classically, pneumotic reduction
was performed in all patients with the same
protocol. Pneumatic resuction was not performed
in 7 patients. Laparotomy was performed in 3 of
7 patients who did not have pneumatic reduction
after laparoscopic examination. 4 patients had
spontaneous reduction.

Laparoscopic examination was performed
when ileoileal intussusception was detected
in ultrasonography of a 48-month-old male
patient who admitted to the hospital 48 hours
after the onset of symptoms. Manual reduction
was performed. Leading point was present
(Figure 2). lleal resection and anastomosis
was performed. When the pathology result was
Burkitt's lymphoma, he was taken to oncology
follow-up. Meckel resection and ileal resection
anastomosis was performed in a 12-month-old
female patient, who was admitted 48 hours after
the onset of symptoms and whose ultrasound
revealed collocolic intussusception and was the
leading point. The third patient was a 59-month-
old male patient who admitted to our hospital
15 days after the onset of his complaints. He
had ileoileal intussusception in ultrasonography.
Laparotomy was applied to the patient, manual
reduction and jejunal resection and anastomosis
was performed (Figure 3). When his pathology
was compatible with neurofibroma, he was
taken to oncology follow-up.
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Figure 2. The image of the patient with Burkitt's
lymphoma in the ileum during the operation

Figure 3. The image of the patient with
neurofiboroma detected in the jejunum at the
time of operation

The patients were followed up with
intravenous fluid support, analgesic and
antibiotherapy in the pediatric surgery service
after pneumotic reduction. Physical examination
was performed intermittently. He was followed
up for vomiting and bloody diarrhea. Two
patients were reinvaginated. The first patient
was reinvaginated 1 hour after the reduction,
the second patient 2 months after the reduction,
and two patients underwent pneumatic reduction
again.

Discussion

Intussusception is the most common cause
of acute abdomen after acute appendicitis in
the childhood age group. Classical triad; colic
abdominal pain, bile vomiting, and strawberry
jelly stool [16]. The male / female ratio in
publications is shown as 3/2 [2]. In our series,
the ratio was found to be 1.7/1. In the literature,
it is stated that intussusception is most common
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between 6-24 months [4, 17]. In our series,
unlike the literature, we found the frequency
of patients between 6-24 months to be 33.3%.
Intussusceptions are most common as ileocecal
(80%) [4]. In our series, we found the most
frequent intussusception in the ileocecal region
with a rate of 54.5%.

Surgeon is also exposed to radiation in every
method under fluoroscopy that we use as a
noninvasive non-surgical method for our patients
[18]. For this reason, many surgeons prefer
hydrostatic reduction with ultrasonography [19].
In our series, ultrasonography is performed
before and after reduction under fluoroscopy.
In other words, since we do the control with
ultrasonography, it may be a preference to
perform the whole procedure as hydrostatic
reduction with ultrasonography.

The reduction rate is very low with pneumotic
reduction in cases with symptoms over 48
hours [20]. In our series, surgery was preferred
in 3 patients because of the leading point in
ultrasonography, symptoms for more than
48 hours and signs of peritonitis on physical
examination. Leading point is present in 1.5-
12% of childhood intussusceptions [21]. In
our series, 3 (9%) patients had leading point.
As the leading point, Meckel's divikul is the
most common. One of our cases was Meckel’s
diverticulum, but the other two were Burkitt’s
lymphoma and neurofibroma.

Some authors in the United States argue
that direct radiography is not necessary for the
diagnosis of intussusception [3, 6]. However,
in our study, although the ultrasonography of
one patient was normal, direct radiography was
suspected and intussusception was considered
and pneumotic reduction was performed.
Classically, we perform direct radiography on all
patients with abdominal pain. It enables us to
make diagnoses such as intussusception, ileus,
and perforation very quickly, and it is objective
rather than subjective like ultrasonography in
terms of comparison with other radiographs in
the patient’s follow-up.

There were many limitations in our study.
We could not compare surgery with nonsurgical
technique because the less invasive and non-
surgical technique is our first choice. We did
not compare non-surgical reduction methods
within themselves, because we only perform
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pneumatic reduction in our clinic. We are not
the only hospital in our city and region, so the
number of patients who apply is limited.

In conclusion, non-surgical methods are the
first choice for intussusception. Although the
rate of diagnosis of ultrasonography is 100% in
the literature, it should be kept in mind that there
may be findings in direct abdominal radiography
in clinical suspicion and should be evaluated
together with history and physical examination
and attention should be paid. Althoughiitis stated
in the literature that pneumatic reduction is not
applied in patients with ileus, we tried reduction
and our success rate is 100%. Our success
rate in patients who come to the hospital after
48 hours is good, contrary to the literature. For
this reason, we recommend that pneumatic
reduction be performed in the operating room
and under fluoroscopy in a controlled manner
by the surgeon. Hydrostatic reduction, like
pneumatic reduction, can be preferred so
that the patient and surgeon are exposed to
less radiation. However, we prefer pneumatic
reduction because the radiologist should also
intervene in the patient urgently at the same
time as the surgeon, and the surgeon can
perform pneumatic reduction in the operating
room with fluoroscopy, and surgery can be
performed immediately in case of perforation or
if the intussusception is not reduced.
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Abstract

Aim: Menopause is the period of transition from the era of female reproduction to the period of loss of
reproductive ability associated with the regression of ovarian functions. Perimenopause period is; It covers
premenopausal (2 years before menopause) and menopausal (first 2 years after menopause). The aim of
this study was to investigate the effect of the COVID-19 pandemic on menopause symptoms of women who
contracted COVID-19 infection during the perimenopausal period when they were more sensitive psychosocially
to the pandemic restrictions.

Material and method: The study included 103 women aged 45-55 years, who presented at the Gynaecology
and Obstetrics Clinic of Turhal State Hospital because of menopause symptoms between June 2021 and August
2021. The women were separated into 2 groups as 32 women who had contracted COVID-19 infection during
the previous 6 months and recovered, and 71 women who had not had COVID-19. The groups were compared
in respect of age, gravida, parity, body weight, menopause status, and not taking regular exercise using the
Menopause Symptom Evaluation Scale.

Results: Menopause status (p=0.002), not taking regular exercise (p<0.001), sleep problems (p=0.002), hot
flashes (p<0.001), anxiety (p<0.001), and joint-muscle complaints (p=0.002) were determined at statistically
significantly higher rates in the COVID-19 group compared to the non-COVID-19 group.

Conclusion: The status of not taking regular exercise, thought to be associated with the COVID-19 pandemic
restrictions, was observed to increase menopause symptoms. Hot flashes, anxiety and sleep problems in
particular were found to be significant complaints in menopausal patients who had been infected with COVID-19.
It must be taken into consideration that these could be associated with previous COVID-19 infection.

Key words: COVID-19, anxiety, menopause, sleep problems.

Sahin B, Cura Sahin G, Sahin B. The effect of the COVID-19 pandemic on perimenopausal symptoms. Pam
Med J 2022;15:367-374.

Oz

Amag: Menopoz; kadinlarin Greme ¢agindan, over fonksiyonlarindaki gerilemeye bagli olarak ireme yeteneginin
kayboldugu evreye gecis ddénemidir. Perimenapoz dénemi ise; premenapozal (menapoz 6éncesi 2 yil) ve
menapozal (menapoz ve sonrasi ilk 2 yil) ddnemleri kapsamaktadir. COVID-19 pandemisi ise tibbi, psikolojik ve
sosyal-ekonomik yonleriyle kiresel halk saghgi sorununa neden olan bir kriz durumudur. Bu calismada pandemi
déneminde kisitlamalara bagl olarak psikososyal yonden hassas olan perimenopozal dénemdeki COVID-19
geciren kadinlarin menopoz semptomlarinin arastiriimasi amaclanmigtir.

Gereg ve yontem: Haziran 2021 ile Agustos 2021 tarihleri arasinda Turhal Devlet Hastanesi Kadin Hastaliklari
ve Dogum Poliklinigi'ne; 45-55 yas araliginda perimenopozal dénemde olup menopoz semptomlari nedeniyle
basvuran 103 kadin calismaya dahil edildi. Kadinlar son 6 ay icerisinde COVID-19 hastaligi gegiren ve
iyilesen 32 kadin ile COVID-19 hastalidi gecirmeyen 71 kadin olmak Uzere iki ayri gruba ayrildi. Gruplar; yas,
gravida, parite, kilo, menopoz hali ve dizenli egzersiz yapmama durumlari agisindan Menopoz Semptomlari
Degerlendirme Olcegi (MSDO) kullanilarak kargilastirildi.

Bulgular: Kadinlarin 23’lnin premenopozal, 80’inin ise menopozal ddnemde olduklari saptandi. Menopoz hali
(p=0,002), dizenli egzersiz yapmama durumu (p<0,001), uyku sorunlari (p=0,002), sicak basmasi (p<0,001),
endise (p<0,001) ve eklem-kas rahatsizligi (p=0,002) sikayetleri COVID-19 hastaligi geciren grupta, COVID-19
hastaligi gecirmeyen gruba goére belirgin olarak daha ylksek oranda saptandi. Menopozda olup COVID-19
gecirenlerde egzersiz yapmama durumu (p=0,004), sicak basmasi (p<0,001), endise (p<0,001) ve uyku
sorunlari (p<0,001) sikayetleri daha yiiksek oranda gordldu.

Sonug: Pandemide kisitlamaya bagl oldugu dislndlen duzenli egzersiz yapmama durumunun menopoz
semptomlarini arttirdigi gértildii. Ozellikle de sicak basmasi, endise ve uyku sorunlari sikayetlerinin menopozda
olan ve COVID-19 gegirenlerde 6nemli birer sikayet olduklari saptandi. Bu nedenle perimenopozal dénemdeki
kadinlarin menopoz sikayetleri dikkatle dinlenmeli ve bunlarin gegirilmis COVID-19 hastaligina bagl olabilecegi
g6z 6nunde bulundurulmalidir.
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Introduction

Menopause is the period of transition from
the era of female reproduction to the period
of loss of reproductive ability associated with
the regression of ovarian functions [1]. The
World Health Organisation (WHO) definition
of menopause is the permanent termination
of menstruation as a result of termination of
ovarian activity [1]. The menopausal period
consists of the premenopausal, menopausal,
and postmenopausal periods. The period when
the first symptoms are seen is defined as the
premenopausal period, the period when the last
menstrual bleeding occurs, as the menopausal
period, and the period which starts from one
year after menopause and lasts until the onset
of old age, as the postmenopausal period [2, 3].

The mean age of menopause worldwide is
51 years, ranging from 45-55 years. The age of
menopause in developing countries is earlier
than in developed countries. The mean age in
Turkey is 47 years [4].

In the menopause period, hormonal,
physical, and emotional changes occur in
women associated with reductions in oestrogen
hormone [5]. Short-term problems experienced
in menopause are vasomotor, atrophic, and
psychological changes, and the long-term
changes are cardiovascular diseases and
osteoporosis [5, 6]. The new coronavirus
disease 2019 (COVID-19) caused by SARS-
CoV-2 virus was declared a global pandemic
on 11 March 2020 by the WHO [7]. Complex
interactions based on biological gender,
complementary sex chromosome, reproductive
tissues, and the concentration of sex steroid
hormones (oestrogen, progesterone, and
testosterone) play a multi-dimensional role in
COVID-19 outcomes [8].

Although various studies have investigated
common sensitivity factors (old age, gender,
comorbidities) to virus infections, very little
is known about the relationship between the
clinical outcomes of COVID-19 hospitalised
patients and menopause status (premenopause,
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postmenopause) [9-11]. As has been previously
reported, a significant change has been shown
in the concentration of plasma sex hormones
(reduced oestrogen and progesterone) in
postmenopausal women compared to those
in the premenopausal period [12]. In addition,
oestrogen and/or progesterone can regulate
the congenital and acquired immune response
[13, 14]. There also remains uncertainty about
whether or not there are different COVID-19
outcomes in women before and after menopause
[15, 16].

The aim of this study was to investigate
menopause symptoms during the COVID-19
pandemic in women who had contracted
COVID-19 infection and recovered within
the previous 6 months, who were in the
perimenopausal period when there s
psychosocial sensitivity

Material and method

Approval for this descriptive, cross-sectional
study was granted by the Clinical Trials Ethics
Committee of Tokat Gaziosmanpasa University
(decision no: 21-KAEK-145). The study
included 103 women aged 45-55 years, who
presented at the Gynaecology and Obstetrics
Clinic of Turhal State Hospital because of
menopause symptoms between June 2021 and
August 2021. Patients were excluded from the
study if they had undergone total abdominal
hysterectomy+bilateral salpingo-oopherectomy
(TAH + BSO), if they had active COVID-19
infection, or if they had had COVID-19 infection
other than in the last 6 months. The women
were separated into 2 groups as 32 women
who had contracted COVID-19 infection during
the previous 6 months and recovered, and
71 women who had not had COVID-19. The
patients were also separated into 2 groups as
80 in the menopause period and 23, who were
in the premenopause period.

The groups were compared in respect of
age, gravida, parity, body weight, menopause
status, and not taking regular exercise using
the Menopause Rating Scale (MRS), which
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evaluates symptoms of hot flashes, cardiac
disorder, sleep problems, listlessness, irritability,
anxiety, physical and mental fatigue, sexual
problems, urinary problems, vaginal dryness,
and joint-muscle disorders.

For all the patients who presented at the
Gynaecology and Obstetrics Polyclinic with
menopausal complaints, the responses to the
questions of the MRS were recorded. The MRS
was developed by Schneider, Heineman and
Potthoff [17] in 1992 to determine the severity of
menopausal complaints and the effect on quality
of life. The scale was modified in 1996, and the
Turkish version was named the Menopause
Symptoms Evaluation Scale.

The scale was adapted to Turkish to be
used in clinical applications for the quantitative
evaluation of

-measurement of the severity of menopausal
complaints experienced during the menopause
period,

- comparison of the level of menopausal
symptoms experienced by women under
different conditions,

- comparisons of the severity of symptoms
before and after treatment in the menopause
period,

- determination of the effect of menopausal
symptoms on quality of life,

- changes in menopausal symptoms.
The scale is presented in supplement 1.

Supplement 1: The Menopause Symptoms
Evaluation Scale.

1- Hot flashes, sweats

2-  Heart disorders (palpitations)

3- Sleep problems (problems falling
asleep, waking early)

4-  Listlessness

5-  lIrritability

6- Anxiety

7- Physical — mental fatigue (loss of
concentration)

8- Sexual problems (anhedonia)
9-  Urinary problems (urinary incontinence)
10- Vaginal dryness, burning (vaginitis)

11- Joint-muscle disorders (rheumatismal
complaints)

Normally, the scale is formed of 11 items
referring to menopausal complaints, which are
scored on a Likert-type scale as 0: none, 1:
mild, 2:moderate, 3: severe, and 4: very severe.
Total points range from 4-44. However, the scale
used in this study was in the form of “present/
absent” responses, and these were recorded for
each participant.

Statistical analysis

Data obtained in the current study were
analyzed statistically using SPSS wvn. 16.0
software (Statistical Package for Social
Sciences, Chicago, IL, USA). Descriptive
statistics were stated as mean = standard
deviation (SD) values for continuous variables
and as number (n) and percentage (%) for
categorical variables. In the paired group
comparisons, the Independent Samples t-test,
the Mann Whitney U-test, Normality test, or the
Chi-square test were used. A value of p<0.05
was accepted as statistically significant.

Results

Evaluation was made of the data of a total
of 103 perimenopausal women, comprising 32
who had contracted COVID-19 infection within
the previous 6 months and 71 who had not had
COVID-19. The study participants were also
separated into 2 subgroups as 80 in menopause
and 23 in premenopause. The mean age was
determined as 51+3.88 years in the group who
had had COVID-19 and 49.9+3.11 years in the
group thathad nothad COVID-19 (p=0.097), and
as 50.76+3.46 years in the menopause group
and 48.43+2.39 years in the premenopause
group (p=0.003). The women in the menopausal
period were seen to be statistically significantly
older than the women in premenopause (Tables
1, 2).

No statistically significant difference was
determined in respect of weight, gravida,
and parity between the COVID-19 positive
and negative groups (p=0.260, p=0.106,
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Table 1. The age, gravida, parity, and weight values of the women with and without a history of

COVID-19 infection

COVID-19-positive COVID-19-negative

p value

Age (years) 50.75+3.87 49.9+3.11
Gravida 2 (1-9) 3(1-8)
Parity 2 (0-8) 2 (0-7)
Weight (kg)  75.0314.21 72.04+10.54

p=0.097
p=0.106
p=0.625
p=0.26

Table 2. The age, gravida, parity, and weight values of the women in menopause and premenopause

Menopause Premenopause p value
Age (years) 50.86+3.35 47.7442.09 p=0.003
Gravida 3(1-9) 3(1-4) p=0.099
Parity 2 (0-8) 2 (0-4) p=0.288
Weight (kg) 72.9+12.68 73.2248.33 p=0.386

p=0.625, respectively) (Table 1), or between
the menopause and premenopause groups
(p=0.386, p=0.099, p=0.288, respectively)
(Table 2). When the women who had and had
not had COVID-19 were compared according
to menopause status and the menopause
symptom evaluation scale, higher rates were
determined in the women who had contracted
COVID-19 in respect of menopause status
(p=0.002), not taking regular exercise (p<0.001),
anxiety (p<0.001), sleep problems (p=0.002),
hot flashes (p<0.001), and joint-muscle pain
(p=0.002).

No statistically significant difference was
determined between the groups in respect of
vaginal dryness (p=0.009), urinary problems
(p=0.072), sexual problems (p=0.200),
physical- mental fatigue (p=0.761), irritability
(p=0.046), listlessness (p=0.464), and heart
disorders (p=0.057) (Table 3). According to
the menopause symptom evaluation scale,
not taking regular exercise (p<0.001), vaginal
dryness (p<0.001) urinary problems (p<0.001),
anxiety (p<0.001), sleep problems (p<0.001)
and hot flashes (p<0.001) were observed at
a statistically significantly higher rate in the
women in menopause compared to those
in the premenopause period. No statistically
significant difference was determined between
these two groups in respect of sexual problems
(p=0.841), physical-mental fatigue (p=0.545),
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irritability  (p=0.232), listlessness (p=0.280),
heart disorders (p=0.027), and joint pain
(p=0.027) (Table 4).

Discussion

Very little is known about the relationship
between menopause status and the outcomes
of COVID-19. In this study conducted in a
single polyclinic over a 3-month period, when
perimenopausal women were evaluated
according to the MSES, complaints of sleep
problems, hot flashes, anxiety, and joint-muscle
disorders were observed at a significantly higher
rate in the group that had contracted COVID-19
infection compared to the group that had not
had COVID-19. In addition, vaginal dryness,
urinary problems, hot flashes, anxiety, and
sleep problems were determined at significantly
higher rates in the menopause group compared
to the premenopause group. The rate of not
taking regular exercise was determined to
be significantly higher both in women in the
menopausal period and in women who had
contracted COVID-19.

Facial redness, night sweats, and hot
flashes are known to be vasomotor symptoms
[18]. In Turkey, approximately 80% of women
have complaints of hot flashes [3]. If the effect
of exercise on hot flashes is examined, it can
be seen that Elavskyand McAuley reported that
women in the menopausal period who had a
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Table 3. The MSES findings, menopause status, and exercise levels of the women with and without

a history of COVID-19 infection

COVID-19-positive COVID-19 -negative p value
n (%) n (%)

Joint-muscle pain Present 17 (16.5) 6 (15.53) p=0.002
Absent 15 (14.56) 55 (53.39)

Hot flashes Present 25 (24.27) 5(24.27) p<0.001
Absent 7 (6.79) 46 (44.66)

Heart disorders Present 20 (19.41) 30 (29.12) p=0.057
Absent 12 (11.65) 41 (39.8)

Sleep problems Present 26 (25.24) 35 (33.98) p=0.002
Absent 6 (5.82) 36 (34.95)

Listlessness Present 16 (15.53) 0 (29.12) p=0.464
Absent 16 (15.53) 1(39.8)

Irritability Present 28 (27.18) 9 (47.57) p=0.046
Absent 4 (3.88) 2 (21.35)

Anxiety Present 30 (29.12) 8 (36.89) p<0.001
Absent 2 (1.94) 3(32.03)

Physical-mental Present 15 (14.56) 1(30.09) p=0.761

fatigue Absent 17 (16.5) 0 (38.83)

Sexual problems Present 10 (9.7) 4 (13.59) p=0.2
Absent 22 (21.35) 57 (55.33)

Urinary problems Present 21 (20.38) 3(32.03) p=0.072
Absent 11 (10.67) 8 (36.89)

Vaginal dryness Present 17 (16.5) 9 (18.44) p=0.009
Absent 15 (14.56) 2 (50.48)

Menopause status Present 31 (30.09) 9 (16.5) p=0.002
Absent 1(0.97) 2 (21.35)

Regular exercise Present 3(2.91) 6 (25.24) p=0.004
Absent 29 (28.15) 5 (43.68)

high level of physical activity experienced fewer
vasomotor problems [19]. That study, which
was conducted in Berlin, determined a positive
relationship between regular physical exercise
and a decrease in problems in the menopausal
period. In another study that evaluated the
relationship between climacteric symptoms and
the level of physical activity, it was seen that
intense physical exercise was less effective
on menopausal symptoms, and mild physical
exercise when gardening, in the workplace, or
when carrying something was more effective
on menopausal symptoms. Those taking
regular exercise felt more comfortable and
were reported to experience less severe and
less frequent climacteric symptoms [20]. In the
current study, hot flashes were seen more in
menopausal women and those who had had
COVID-19, which was thought to be associated

with a reduction in oestrogen and insufficient
physical activity during the pandemic.

Sleep problems was one of the most
important complaints seen in the menopausal
period following night sweats and hot flashes.
Approximately 75% of women experience hot
flashes in the menopausal period, and the
prevalence of sleeplessness has been reported
to range from 14% to 53% [21-23]. In an online-
based study conducted during the COVID-19
pandemic, there was seen to be an increase
in mental health diseases such as depression.
The prevalence of depression in that study was
found to be 18.5%, anxiety 24.6%, and poor
sleep quality 69.5% [24]. In the current study,
sleep problems were observed at a higher rate
in women in the menopausal period and in those
who had had COVID-19.
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Table 4. The MSES findings and exercise levels of the women in menopause and premenopause

Menopause Premenopause p value
n (%) n (%)

Joint-muscle pain Present 30 (29.12) 3(2.91) p=0.027
Absent 50 (48.54) 20 (19.41)

Hot flashes Present 49 (47.57) 1(0.97) p<0.001
Absent 31 (30.09) 22 (21.35)

Heart disorders Present 41 (39.8) 9(8.73) p=0.305
Absent 39 (37.86) 14 (13.59)

Sleep problems Present 55 (53.39) 6 (5.82) p<0.001
Absent 25 (24.27) 17 (16.5)

Listlessness Present 38 (36.89) 8 (7.76) p=0.28
Absent 42 (40.77) 15 (14.56)

Irritability Present 62 (60.19) 15 (14.56) p=0.232
Absent 18 (17.47) 8 (7.76)

Anxiety Present 61 (59.22) 7 (6.79) p<0.001
Absent 19 (18.44) 16 (15.53)

Physical-mental fatigue Present 37 (35.92) 9(8.73) p=0.545
Absent 43 (41.74) 14 (13.59)

Sexual problems Present 19 (18.44) 5 (4.85) p=0.841
Absent 61(59.22) 18 (17.47)

Urinary problems Present 51 (49.51) 3(2.91) p<0.001
Absent 29 (28.15) 20 (19.41)

Vaginal dryness Present 36 (43.95) 0 p<0.001
Absent 44 (42.71) 23 (22.33)

Regular exercise Present 6 (5.82) 23 (22.33) p<0.001
Absent 74 (71.84) 0

One of the atrophic changes that occurs with
insufficient oestrogen is urogenital complaints,
which is one of the most frequently seen
problems in the menopause period [25]. The
results of a study in the USA reported that
sexual problems were experienced by 27%
of menopausal women, changes in emotional
state by 19-29%, vaginal problems by 6-13%,
and urinary system problems by 17% [6]. In a
2005 study conducted in Istanbul by Arikan [26],
30% of women were found to have experienced
problems associated with connective tissue
changes such as dry skin, itching, joint pain,
and prolapse. In the women in the menopausal
period in the current study, there were seen
to be more problems of vaginal dryness and
urinary complaints. However, no significantly
higher rate of sexual problems was determined
in the menopausal group.

By leading to a series of mental changes in
the central nervous system, hormonal changes
in menopause are thought to affect mood state
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and behaviour. Some of these complaints are
feeling bad, sad, and weepy, listlessness,
changes in mood, irritability, feeling tense, being
quick to anger, restlessness, panic, reduced
general performance, poor memory, difficulties
in concentration, and forgetfulness [27]. In a
study in Taiwan of 3359 women aged 40-55
years, a high rate of anxiety symptoms related
to menopause was determined in 145 women
[28]. Recent studies of the psychological and
social effects of COVID-19 have shown that the
disease led to radical changes in living conditions
in many societies, and there was reported to
be a relationship with negative psychological
outcomes [29]. For example, in a study in
China of 1210 subjects during the COVID-19
pandemic, 16.5% of the study participants
were found to have depression symptoms at
a moderate to severe level, and 28.8% had
moderate to severe anxiety symptoms [30]. In
the current study, anxiety was determined more
in the women in the menopausal period and in
those who had had COVID-19.
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It has been reported that 25% of COVID-19
symptomatic patients have myalgia and general
weakness. Although some data have shown that
the formation of muscle pain is not increased
with COVID-19 severity, myalgia in patients
with abnormal computed tomography (CT) or
radiographic imaging finding is a significant
predictive factor for disease severity [31, 32]. In
the current study, the complaint of muscle-joint
pain was seen at a higher rate in the women
with a history of COVID-19 infection.

There were some limitations to this study,
primarily that the low number of patients in
both groups prevented significant results
being reached in the comparisons of some
parameters. Therefore, there is a need for
further studies with greater numbers of patients.

In conclusion, the results of this study showed
that menopause symptoms were increased by
not taking regular exercise, which was thought
to be due to the pandemic restrictions. The
complaints of hot flashes in particular, anxiety,
and sleep problems were each determined to be
significant complaints in women in menopause
and those who had contracted COVID-19
infection. Therefore, the menopause complaints
of perimenopausal women should be listened to
carefully and it must be considered that these
could be associated with a history of COVID-19
infection.
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Hemifacial spasm and psychiatric comorbidities
Hemifasial spazm ve psikiyatrik komorbiditeler
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Abstract

Purpose: In Hemifacial spasm (HFS) uncontrolled movements may affect interpersonal communication and
these patients may suffer from stigma, depression and anxienty. In this study we aimed to evaluate depression
and axiety in patients with HFS and it’s relation with self-stigmatization.

Materials and methods: This is a cross-sectional observational study conducted in 27 patients with HFS and
36 healthy controls. Turkish version of The Internalized Stigma of Mental lliness (ISMI) scale, and Hamilton
depression and anxiety scales were performed in both groups. Independent samples t test was used to compare
the numeric data between groups and Pearson correlation test is used to investigate the correlation of scales’
scores.

Results: There was statistically significant difference in mean values of ISMI, HDRS-17 and HAMA scores.
There was not statistically significant correlation between ISMI and HDRS-17 and HAMA scores, but we found
strong correlation between HDRS-17 and HAMA scores (r:0.928, p:0.000).

Conclusion: Ourresults suggest that depression and anxiety are common in patients with HFS and stigmatization
is an important social problem for these patients. To be aware of this, would be helpful for both psychiatric and
neurological condition of the patients with HFS.

Key words: Hemifacial spasm, depression, anxiety, stigmatization.
Degirmenci T. Hemifacial spasm and psychiatric comorbidities. Pam Med J 2022;15:375-378.

Oz

Amag: Hemifasiyal spazmda (HFS) kontrolstiiz hareketler kisilerarasi iletisimi etkileyebilir ve bu hastalarda
damgalanma, depresyon ve kaygi olabilir. Bu ¢galismada, HFS'li hastalarda depresyon ve anksiyetenin kendini
damgalama ile iligkisini degerlendirmeyi amacladik.

Gereg¢ ve yontem: Bu calisma HFS'li 27 hasta ve 36 saglikli kontrol Uzerinde yduritilen kesitsel gézlemsel
bir galismadir. Ruhsal Hastaliklarin Igsellestirilmis Damgalanmasi (ISMI) élgeginin Tiirkge versiyonu ile
Hamilton depresyon ve anksiyete olgekleri her iki gruba da uygulandi. Gruplar arasindaki sayisal verilerin
karsilastirimasinda bagimsiz érneklemler t testi ve dlgek puanlarinin korelasyonunu arastirmak i¢in Pearson
korelasyon testi kullaniimistir.

Bulgular: ISMI, HDRS-17 ve HAMA skorlarinin ortalama degerlerinde istatistiksel olarak anlaml fark vardi.
ISMI ile HDRS-17 ve HAMA puanlari arasinda istatistiksel olarak anlaml bir iliski yoktu, ancak HDRS-17 ve
HAMA puanlari arasinda guglu bir iligki bulduk (r:0.928, p:0.000).

Sonug: Sonuglarimiz, HFS'li hastalarda depresyon ve anksiyetenin yaygin oldugunu ve bu hastalar igin
damgalanmanin énemli bir sosyal sorun oldugunu géstermektedir. Bunun farkinda olmak, HFS'li hastalarin hem
psikiyatrik hem de norolojik durumlari igin faydal olacaktir.

Anahtar kelimeler: Hemifasiyal spazm, depresyon, anksiyete, damgalama.

Degirmenci T. Hemifasial spazm ve psikiyatrik komorbiditeler. Pam Tip Derg 2022;15:375-378.
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Introduction

Hemifacial spasm (HFS) manifests as
involuntary, tonic, or clonic contractions of
muscles involving one side of the face and
HFS may cause significant social distress
consequent to unpredictable facial twitching,
leading to depression, poor social interactions,
and difficulties with vision, which results in
an overall decreased quality of life [1]. In
HFS uncontrolled movements may affect
interpersonal communication and these
patients may suffer from stigma and depression
[2]. Self-stigmatization is a step-by-step process
during which the person uncritically accepts
the societal negative evaluation and applies
it to himself [3]. Self-stigma frequently leads
to dysphoria and decline in self-esteem and
quality of life (QoL) [4]. In this study we aimed to
evaluate depression and axiety in patients with
HFS and it’s relation with self-stigmatization.

Materials and methods

A total of 27 patients with HFS and 36
healthy control subjects enrolled to this study.
No individuals with a history of psychiatric
disorder and/or a serious somatic disorder
and/or any other neurological disorder were
included. Ethics committee of Pamukkale
University approved the study, and all patients
and control groups signed an informed consent.
The investigation was carried out according to
the latest version of the Declaration of Helsinki

[5].
Scales

Turkish version of The Internalized Stigma
of Mental lliness (ISMI) scale [6], and Hamilton

depression and anxiety scales [7, 8] were
performed in both groups. ISMI has 29 items that
evaluate the different areas of the internalized
stigma. In this study total ISMI score was used
to compare the difference of stigmatization
between two groups. Depression was evaluated
using the 17-item version of Hamilton Rating
Scale for Depression (HDRS-17) and anxiety
was evaluated using Hamilton Anxiety Rating
Scale (HAMA) score.

Statistics

SPSS version 22.0 was used for the
statistical analysis. Independent samples t
test was used to compare the numeric data
between groups and Pearson correlation test
is used to investigate the correlation of scales’
scores. If the p-value was <0.05, the result was
considered to be statistically significant.

Results

The mean age was similar between the HFS
and control groups (Mean + SD in patient and
control groups 60.63+7.96 and 42.96+10.29,
p value:0,22) and both groups had a similar
proportion of male and female patients (The
ratio of females was 74.1% in patient group and
69.4% in control group (p value:0.78).

There was statistically significant difference
in mean values of ISMI, HDRS-17 and HAMA
scores (Table 1). Correlations analyses of
patient group’s scales scores are shown in
Table 2. There was not statistically significant
correlation between ISMI and HDRS-17 and
HAMA scores, but we found strong correlation
between HDRS-17 and HAMA scores (r:0.928,
p:0.000).

Table 1. Comparison of ISMI, HDRS-17 and HAMA scores among patients and controls

Scales Patients Control p value
Mean £ SD Mean £ SD

ISMI 75.37£11.00 60.39+£13.03 0.000

HDRS-17 60.50 £9.03 15.33+ 8.45 0.000

HAMA 32.75 +11.68 13.93 £8.41 0.000

ISMI: The Internalized Stigma of Mental lliness
HDRS-17: 17-item version of Hamilton Rating Scale for Depression
HAMA: Hamilton Anxiety Rating Scale
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Table 2. Correlation of Comparison of ISMI, HDRS-17 and HAMA scores in patient group

ISMI HDRS-17 HAMA

ISMI Pearson Correlation 1 195 102

Sig. (2-tailed) 329 611

N 27 27 27
HDRS-17 Pearson Correlation .195 1 .928"

Sig. (2-tailed) 329 .000

N 27 27 27
HAMA Pearson Correlation .102 .928~ 1

Sig. (2-tailed) 611 .000

N 27 27 27

**. Correlation is significant at the 0.01 level (2-tailed)

ISMI: The Internalized Stigma of Mental lliness
HDRS-17: 17-item version of Hamilton Rating Scale for Depression
HAMA: Hamilton Anxiety Rating Scale

Discussion

Social embarrassment was reported in
41% of HFS patients [9]. HFS-associated non-
motor symptoms like interference with vision,
hypoacusis, facial pain, dysarthria and trismus
were reported in the literature [10] but studies
evaluating psychiatric profile of the patients
like self-stigmatization is rare. In our study we
found that ISMI, HDRS-17 and HAMA scores
were significantly different between patient and
control groups. Anxiety and depression are
special conditions and can affect quality of life
in patients with movement disorders. In rural
areas this kind of involuntary facial movements
may be attributed to unsuitable gestures by
some peoples. Spasms at the faces may affect
interpersonal communication, and emotional
problems can aggravate facial symptoms
[11]. The ISMI scale was previously used in
different patient groups that have chronical
diseases like epilepsy, leprosy, inflammatory
bowel diseases and substance abuse [12].
In this study we used 29-item ISMI survey, to
evaluate the correlation of stigmatization with
depression and anxiety in patients with HFS.

It is reported that 15%-30% of HFS patients
have anxiety/depression, both higher than the
anxiety/depression rate of the general population
[13]. In our study both depression and anxiety
scores were higher in-patient group, and these
results are consistent with the literature.

The ISMI scale measures the internalized
stigma experienced from other socially

discrediting conditions with  modification.
Stigmatization has many negative
consequences, like isolation, treatment delay,
higher level of psychopathology and lesser
quality of life [14]. This is important for the
patients with HFS that is a chronic condition
that requires regular clinical follow-ups and
botulinum toxin injections. To be aware of
psychiatric comorbidities of the patients with
HFS would be helpful for the neurologists in
clinical practice.

In our study, there was not statistically
significant correlation between ISMI and HDRS-
17 and HAMA scores. Although there are a
small number of studies about psychiatric
comorbidities in patients with HFS, to our
knowledge of the literature, no definite link
between stigma and depression has been
determined as our study.

There are some limitations of our study
such as small number of groups. In addition,
evaluating the treatment effect of botulinum
toxin and degree of HFS severity would be more
informative.

Finally, our results suggest that depression
and anxiety are common in patients with HFS,
and stigmatization is an important social problem
for these patients. To be aware of this, would
be helpful for both psychiatric and neurological
condition of the patients with HFS.

Conflict of interest: No conflict of interest was
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Metformin intoksikasyonuna sekonder gelisen akut bébrek hasari ve
laktik asidoz

Acute renal failure and lactic acidosis seconder to metformin intoxication

Halil Aydar, Neslihan Tezcan, Riya Mutluay

Gonderilme tarihi:22.03.2021 Kabul tarihi:27.10.2021

0z

Metformin biguanid sinifina ait bir oral antidiyabetik ajandir. Hepatik glukoneogenezi inhibe ederek glukoz
uretimini azaltir; periferal dokularda insulin duyarliigini duzeltir. Bilinen en korkulan yan etkisi laktik asidoz ve
akut bobrek hasaridir. Metformin gerek ucuz olmasi gerek ise diyabet tedavi kilavuzlarinda ilk siralarda yer
almasi nedeniyle diyabet tanili hastalarda oldukga sik kullanilan bir ilagtir. Bu olgu sunusunda bilinen hipertansif
bir hastada yeni diyabet tanisi ile metformin tedavisine baglanmasindan bir ka¢ ay sonra intihar amagli yuksek
doz metformin alimina sekonder gelisen laktik asidoz ve akut bdbrek hasarli bir olgu anlatiimaktadir.

Anahtar kelimeler: Metformin intoksikasyonu, akut bébrek hasari, laktik asidoz.

Aydar H, Tezcan N, Mutluay R. Metformin intoksikasyonuna sekonder gelisen akut bébrek hasari ve laktik
asidoz. Pam Tip Derg 2022;15:379-382.

Abstract

Metformin is a oral antidiabetic drug being class of biguanid. It reduces hepatic glucose production by inhibiting
gluconeogenesis, improves peripheral insulin sensivity. The well known serious side effects are acute renal
failure and lactic asidosis. Metformin is the most commonly prescribed drug because of its cost-effectiveness
and existing in first line theraphy in guidelines for type 2 diabetes mellitus. We report a case a patient with known
hypertension and new diagnosis diabetes mellitus, presenting acute renal failure and lactic acidosis seconder to
taking overdose metformin in suicide attempt.

Key words: Metformin intoxication, acute renal failure, lactic acidosis.

Aydar H, Tezcan N, Mutluay R. Acute renal failure and lactic acidosis seconder to metformin intoxication. Pam
Med J 2022;15:379-382.

Giris korkulan yan etkileri ise nadir kargilasilan laktik
asidoz ve akut bdbrek hasaridir. Biguanidler
icerisinde en eskilerinden biri olan phenforminle
karsilastinldiginda metformine bagh laktik
asidoz sikhginin digerine gore 20 kat daha az
oldugu bilinmektedir [6, 7]. Ayrica metformin
kullanimina dair bu komplikasyonun bdbrek
ve karaciger rezervi azalmis olanlar, ileri yasl
bireyler, hemodinamisi bozulmus hastalar ve
ciddi kalp yetmezlidi olan hastalarda artmakta
oldugu da bilinmektedir [6]. Bu nedenle
de glomerular filtrasyon hizi (GFR) azalan
bireylerde metformin kullaniminin her kontrolde
tekrar degerlendiriimesi, ileri bdbrek yetmezligi
olmasi halinde kullaniimamasi ve dozajinin
eGFR’ye gore titre edilmesi dnerilmektedir [2,
8]. Laktik asidoz arteryel kan ph’nin 7,35’in
altinda, laktat seviyesinin ise 5 mmol/L'nin
Uzerinde olmasiyla karakterize hayati tehdit

Metformin  biguanid sinifina ait  bir
oral antidiyabetik ajandir. Kan glukoz
seviyesini dusurmesindeki ana mekanizma
glukoneogenezisi inhibe ederek hepatik glukoz
Uretimini azaltmasidir [1]. Periferik dokularda
glukoz alimini ve kullanimini arttirmanin yani
sira Ozellikle kas dokuda insulin duyarliligini
dizeltici yonde etkileri de mevcuttur [2].
Metformin son yillarda kan sekerini disuricU
etkisi disinda gosterdigi pleiotropic etkileri
nedeniyle polikistik over sendromu, non-
alkolik yagl karaciger hastaligi ve premature
puberte gibi pek c¢ok farkli durumda kullanilir
olmustur [2-5]. Pekg¢ok endikasyonla dinya
Uzerinde yaygin kullanimi olan metforminin
gastrointestinal sorunlar ve B12 vitamin
eksikligi baglica sik goérilen yan etkileridir. En
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eden bir durumdur [8, 9]. Tip A ve tip B olmak
Uzere ikiye ayrilan laktik asidozda tip A artmig
hipoksi nedeniyle glikoliz yoluyla biriken
laktattan kaynaklanirken, metfromine bagli
gorilen laktik asidozla (MALA) da iligkili olan tip
B ise uretimi artan laktik asidozun klirensinde
azalma ile karakterizedir. Metformin iligkili laktik
asidozun mekanizmasi metforminin dokulardaki
mitokondriyal oksidatif fosforilizasyonu inhibe
ederek laktatin birikmesine ve Klirensinde
azalmaya neden olmasidir [6]. Metformin iligkili
laktik asidoz sikhdi 1-9 vaka/100.000 hasta
yihdir ve mortalite orani %30-50'dir [10].

Olgu

Ellibir yagsinda 7 vyildir hipertansiyonu ve
yeni tani diyabetes mellitusu (DM) olan, bir
stre 6nce de depresif semptomlar nedeniyle
antidepresif tedavi eklenen hasta acil servise
intihar amach 39 tablet 1000 mg metformin, 27
tablet 5 mg aripiprazol, 25 tablet 25 mg ketiapin,
27 tablet 50 mg sertralin ictikten yaklasik 12
saat sonra yakinlari tarafindan bilinci kapal
olarak getirilmis. Ozgegmisinde vyaklagik 8
yildir duzenli valsartan+hidroklorotiazid ve 3
aydir metformin 2x850 mg tablet kullandigi,
nefrolitiazis nedeniyle bir kag kez Uroloji
poliklinigine basvurusu oldugu ancak bilinen
bdbrek disfonksiyonu olmadigi égrenildi. Bes
yil dncesine ait kreatinin degerinin 1,12 mg/dL
olarak dl¢uldugu bilgisi kayitlardan gézlemlendi.
Fizik muayenesinde; biling bulanik, nonoryante,

nonkoopere, glaskow koma skalasi 9, kan
basinci 60/42 mmHg, kalp hizi 95/dakika idi.
Hastanin acil servisteki ilk gelis laboratuar
degerlerinde kan Ure azotu (BUN) 22,3 mg/
dL, kreatinin 2,32 mg/dL, sodyum 143 mEq/L,
potasyum 5,2 mEqg/L, klor 105 mEq/L, venotz
kan gazinda pH 7,05, bikarbonat 10 mmol/L,
laktat 13,6 mmol/L, pO, 46 mmHg, pCO, 40
mmHg, anyon ac¢igi 28 mEq/L idi. Hemogram
ve karaciger fonksiyon testleri ile idrar tahlili
normaldi. Anurik ve laktik asidozu olan hasta
ilk olarak acil serviste hemodiyalize (HD) alind1.
Daha sonra yogun bakima yatirilan hastanin
takibinde 2 guin sure ile surekli renal replasman
tedavisi (CRRT) yapildigi 6grenildi; bu tedavinin
sonlandiriimasindan 24 saat sonra hastanin
boébrek fonksiyonlarindaki bozuklugun devam
etmesi ve hipervoleminin eklenmesi nedeniyle
hasta yeniden degerlendirilerek aralikli HD
tedavisine baslandi ve hastanin idrar miktarinin
artmasi ve bobrek fonksiyonlarinin stabil
seyretmesine kadar da birka¢ seans devam
edildi. Takiplerinde idrar c¢ikisi artan, bdbrek
fonksiyonlari kismen regrese olan ve asidozu
diizelen hasta nefroloji servisine alindi. Hastanin
servis takiplerinde BUN 30 mg/dL, kreatinin 1,4
mg/dL’ye kadar iki hafta iginde geriledi. Hasta
psikiyatri klinigine ileri tedavi i¢in devredildi ve iki
hafta bu bélimdeki hospitalizasyonun ardindan
taburcu edildi. Hastanin gelisinden taburcu
olusuna kadar gegen suredeki laboratuar
degerleri Tablo 1’de 6zetlenmistir.

Tablo 1. Hastanin BUN, kreatinin, kan gazi seyri ve uygulanan RRT

BUN KREATININ Ph  BIKARBONAT LAKTAT RRT durumu

mg/dL mg/dL mmol/L mmol/L
29.01.2021 22,3 2,3 7,08 9,6 12 HD
30.01.2021 20,5 2,2 7,18 11,7 15 CRRT
31.01.2021 26,4 2,8 742 24 3,5 CRRT
01.02.2021 46,4 4,78 7,48 26 1,8 HD
02.02.2021 64,7 6,85 7,43 26 2,1 HD
03.02.2021 45,1 5,59 743 22 21 -
15.02.2021 49,8 4,32 747 22,8 1,2 -
01.03.2021 37.2 1,75 7,42 22 1,2 -
15.03.2021 32,3 1,55 7,40 24 1,4 -
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Tip 2 Diyabet tedavisinde herhangi bir
kontraendikasyon olmadiginda ilk siralarda
tercin edilen metforminin en korkulan yan
etkisi laktik asidoz ve akut bobrek hasaridir.
Yari émru yaklasik 4-8 saat olan ve %90
renal yolla elimine edilen metforminin saghkli
bdbreklere sahip bireylerde bu komplikasyona
sik olarak yol agmadigi da bilinmektedir ki
diinya Uzerinde yaygin olarak kullaniimaktadir
[1]. Metformin laktik asidoz Uretimini arttirip,
klirensini azaltarak laktik asidoza neden
olmaktadir; literatirde metformin tedavisi
esnasinda ya da bir sebeple yiksek doz
alinmasi sonrasinda gelisen akut bébrek hasari
ve laktik asidozun surekli veya aralikh renal
replasman tedavileriyle (RRT) dizeldigine ya
da mortalitenin olustuguna dair tek veya seri
halinde az sayida vaka bildirimleri mevcuttur [9-
11]. Ayrica ylUksek doz metilprednizolon tedavisi
ile RRT ihtiyaci olmaksizin duzeltilebilen bir
pediatrik vaka bildirisi de mevcuttur [12]. Bu
son literatlirde bahsedilen pediatrik vaka intihar
amagh yiksek doz metformin alimindan sonra
laktik asidoz ile prezente olmayip orta dizeyde
bir renal disfonksiyon tablosu ile kendini
gostermis ve vakada ilaca bagli interstisyel
nefrit distntlmustiar [12]. Metforminin direkt
nefrotoksik etkisinin olmadigi; glukoneogenezi
inhibisyon sonucunda biriken laktatin akut
bdbrek hasarina yol actigi dusinilmektedir
[1].  Azalmis glomerular filtrasyon hizi
olan hastalarda bu yan etkinin daha fazla
gorulebilecegini beklemekle birlikte glomerular
filtrasyon hizi normal olanlarda da terapotik
dozda metformin kullanimi ile nadir de olsa
bu komplikasyona dair bildirimler yapilmigstir.
Arroyo ve ark. [11] 2006 ile 2010 yillari arasinda
metformin tedavisi alirken akut bobrek hasari
gelisen vakalar taradiklarinda toplam 29
vakada bu komplikasyonun gelismis oldugunu;
vakalarin onikisini GFR’si 60 ml/dk’nin Gzerinde
olan hastalarin olusturdugunu ve bu grubun
diger gruba gore daha fazla RRT ihtiyacinin
oldugunu rapor etmiglerdir. Bizim olgumuz da
daha 6nceye ait elimizde ¢ok dizenli kayitlar
olmasa da bilinen ciddi bir bdbrek hastalig
anamnezi vermemekte idi. Suisid amaci ile
oldukc¢a yUksek dozda metformin ve beraberinde
baska ilaglarin da kullanimi s6z konusu idi ve
bu ilaglarin birbirlerinin etkilerini degistirebilme
intimalleri de vardi. Ne yazik ki hastanin icmis
oldugunu beyan ettigi ilaclarin duzeylerine

bakabilme sansimiz yoktu. Eger bu ilaglarin kan
duzeylerini duzenli olarak monitérize edebilme
imkanimiz olsaydi metformin dizeyi ve laktik
asidoz ile bébrek hasari arasindaki iligkiyi daha
net takip edebilme sansimiz olabilirdi.Hastanin
metformin disinda ictigi diger ilaglarda ise laktik
asidoz riski bulunmamaktaydi. Literatlirde de
goruldigu Uzere metformin sonrasi gelisen
laktik asidoz ve akut bdbrek hasari varliginda
destek tedavisi ve endikasyon dahilinde RRT
onerilmekte olup; biz de hastamiza hastaneye
basvurusundan ihtiyaci kalmayana kadar RRT
destegi vermek zorunda kaldik. Sunu ifade
etmek ve tartismak gerekir ki sundugumuz
hastada belki RRT ihtiyaci erken ortadan kalkti
ancak boébrek fonksiyonlarindaki dizelme ¢ok
yavas oldu. Bunun da sebepleri olarak hastanin
ilagc sonrasi hastaneye basvurusunun 12.
saatten sonra olmasi, metformin disinda bagka
ilaclarin da yuksek dozda alinmis olmasina
bagh gelisen ilag etkisimleri ve yan etkilerin
kuvvetlenmesi ve belkide hastanin bazalde
var olan rezidiel renal fonksiyon kaybi olarak
dusunulda.

Sonug olarak, metformin toplumda baslica
diyabet olmak Uzere pek ¢ok endikasyonla
yaygin olarak kullaniimakta olan bir ila¢ olup
takip ve tedavi sirasinda laktik asidoz ve akut
bobrek hasari ile karsilasilabilir. Bu durum ilag
dozlarina ve rezidiel renal fonksiyonlara bagh
olmaksizin da gorilebilir ve mortalite orani
da ne yazik ki oldukg¢a ylksektir. Metformin
kullanan hastalar bu bilgiler 1s1§inda takip
edilmeli; takipleri esnasinda bdyle bir durum
gelismesi halinde imkanlar dahilinde RRT dahil
tum destekleyici tedaviler endikasyon dahilinde
uygulanmalidir.

Cikar iligkisi: Yazarlar cikar iliskisi olmadigini
beyan eder.

Kaynaklar

1. Momenzadeh M, Lakkakuka BVKS. Metformin
induced acute kidney injury; a systematic review.
J Nephropharmacol 2021;10:13. https://doi.
org/10.34172/npj.2021.13

2. Corremans R, Vervaet BA, D’haese PC, Neven E,
Verhulst A. Metformin: a candidate drug for renal
diseases. Int J Mol Sci 2019;20:42. https://doi.
org/10.3390/ijms20010042

3. Lashen H. Role of metformin in the management
of  polycystic ovary syndrome. Ther Adv
Endocrinol  Metab  2010;1:117-128.  https://doi.
org/10.1177/2042018810380215

381



Pam

ukkale Tip Dergisi 2022;15(2):379-382

Aydar ve ark.

10.

1.

12.

LiY, Liu L, Wang B, Wang J, Chen D. Metformin in non-
alcoholic fatty liver disease: a systematic review and
meta-analysis. Biomed Rep 2013;1:57-64. https://doi.
org/10.3892/br.2012.18

Ibanez L, Ong K, Valls C, Marcos MV, Dunger DB, De
Zegher F. Metformin treatment to prevent early puberty
in girls with precocious pubarche. J Clin Endocrinol
Metab 2006;91:2888-2891. https://doi.org/10.1210/
jc.2006-0336

DeFronzoR, Fleming GA, ChenK, Bicsak TA. Metformin-
associated lactic acidosis: current perspectives on
causes and risk. Metabolism 2016;65:20-29. https:/
doi.org/10.1016/j.metabol.2015.10.014

Chan NN, Brain HP, Feher MD. Metformin-associated
lactic acidosis: a rare or very rare clinical entity? Diabet
Med 1999;16:273-281. https://doi.org/10.1046/j.1464-
5491.1999.00006.x

Inzucchi SE, Lipska KJ, Mayo H, Bailey CJ, McGuire DK.
Metformin in patients with type 2 diabetes and kidney
disease: a systematic review. JAMA 2014:312:2668-
2675. https://doi.org/10.1001/jama.2014.15298

Angioi A, Cabiddu G, Conti M, et al. Metformin
associated lactic acidosis: a case series of 28 patients
treated with sustained low-efficiency dialysis (SLED)
and long-term follow-up. BMC Nephrology 2018;19:77.
https://doi.org/10.1186/s12882-018-0875-8

Kinoshita H, Yanai M, Ariyoshi K, Ando M, Tamura R.
A patient with metformin-associated lactic acidosis
successfully treated with continuous renal replacement
theraphy: a case report. J Med Case Rep 2019;13:371.
https://doi.org/10.1186/s13256-019-2311-5

Arroyo D, Melero R, Panizo N, et al. Metformin-
associated acute kidney injury and lactic acidosis.
Int J Nephrol 2011;2011:749653. https://doi.
org/10.4061/2011/749653

Kocaoglu C, Ozel A. Metformin intoksikasyonuna
bagli akut bébrek yetmezligi: olgu sunumu. J Turk Soc
Intensive Care 2018;16:76-78. https://doi.org/10.4274/
tybd.26818

Hasta onami: Hastadan bilimsel faaliyet igin

ayd

inlatilmig s6zIU ve yazili onam alinmistir.

Yazarlarin makaleye olan katkisi

R.M. calismanin ana fikrini kurgulamigtir;
H.A. ve N.T. yaziy1 dizenlenmis son haline

geti
g0z

rmislerdir; yazinin son hali R.M. tarafindan
den gecirilmis tim yazarlar tarafindan

onaylanmistir.

382



Pamukkale Tip Dergisi
Pamukkale Medical Journal

doi:https://dx.doi.org/10.31362/patd. 1035755

Jessner’in lenfositik infiltrasyonu
Jessner's lymphocytic infiltration

Erdem Comut, Nursinem Alkan, Hilya Cenk, Nese Calli Demirkan

Gonderilme tarihi:12.12.2021
0z

Jessner’in lenfositik infiltrasyonunun patofizyolojisi heniiz bilinmemekle birlikte; genetik, otoimman, ilag kullanimi
gibi etyolojik nedenlerin sorgulandigi nadir gorilen bir antitedir. Bu antite hem klinik hem de histopatolojik olarak
basta diskoid lupus eritematozus, polimorf i1sik erlipsiyonu ve pstdolenfomalar olmak Uzere bircok hastalik
ile karisabilir. Bu makalede Jessner’in lenfositik infiltrasyonu tanisi almis 26 yasinda bir erkek hastanin klinik
Ozellikleri, ayirici tanisi ve tedavisi literatur bilgileri 1si§inda tartisiimistir.
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Abstract

Although the pathophysiology of Jessner's lymphocytic infiltration (JLI) is not yet known; It is a rare entity in
which etiological reasons such as genetic, autoimmune and drug use are questioned. JLI can be confused with
many diseases, especially discoid lupus erythematosus, polymorphous light eruption and pseudolymphomas
both clinically and histopathologically. In this article, the clinical features, differential diagnosis and treatment of
a 26-year-old male patient diagnosed with JLI are discussed in the light of the literature.

Key words: Jessner, lymphocytic Infiltration, lupus erythematosus, pseudolymphoma.
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Girig bazi hastalar kaginti ve yanma tariflemislerdir.
Lezyonlar tedavili ya da tedavisiz iyilesebilir,
ancak siklikla tekrarlar. Erupsiyonlar
genisledikce santralinde iyilesme olabilir.
Tedavide antimalaryal, topikal ve intralezyonel
steroid kullaniimakla birlikte; efektif bir tedavi
bulunmamaktadir. Isiga duyarlihigin  daha
baskin oldugu durumlarda antimalaryal ilaglar
etkilidir [11]. JLi'de tedavi planlamadan énce
ayirict taninin dikkatli yapilmasi énemlidir; bir
olgu 1s1ginda JLi ayirici tanisi detayli olarak
tartisiimistir.

Jessner’in lenfositik infiltrasyonu (JLI), ilk
olarak 1953 yilinda Jessner ve Kanof tarafindan
tanimlanan nadir goérilen benign kutanéz bir
hastaliktir. YUz, boyun, gbvde gibi glnese
maruz kalan bolgelerde papul veya plak benzeri
erupsiyonlarla karakterizedir. Hastalilk en sik
30-50 yas arahdinda goérilmekte olup nadir
olarak gocuklarda da bildirilmistir [1]. ilk tarif
edildigi yillarda erkeklerde daha sik saptandigi
distnUlse de daha sonraki calismalarda cinsiyet
ya da irk ayrimi olmadigi gorulmustir. Kesin

sebebi bilinmemektedir; genetik, otoimmun, ilag
kullanimi (etanersept, ustekinumab, leflunomid)
gibi etyolojiler tanimlanmistir [2-6]. Baska bir
hipotez ise JLI’'nin sistemik lupus eritematozus
(SLE)un erken kutandéz formu, hatta lupus
eritematozus tumidus (LET)'un ilerlemis formu

Olgu sunumu

Yirmi alti yasinda erkek hasta 3-4 yildir
var olan, son 1 yildir siddetlenen, bilateral
preaurikiler bolgede vyaklasik 2x1 cm
boyutlarinda ve sol yanakta yaklagik 3x2 cm

boyutlarinda eritemli plak tarzinda lezyonlar
nedeniyle merkezimize basvurmustur (Resim
1). Lezyonlar tekrarlayici nitelikte olup, glines

olabilecegidir [3, 7-10]. JLi’'de lezyonlar yavas
seyirli olup genelde asemptomatiktir, fakat
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maruziyeti ve stresle artis gostermektedir.
Hastanin bilinen bagka bir hastaligi ve duzenli
kullandigi  ilag  bulunmamaktadir.  Yapilan

laboratuvar tetkiklerinde ANA (-) saptanmis
olup; JLI, polimorf 1sik erlipsiyonu (PIE), diskoid
lupus eritematozus (DLE), sarkoidoz ve rozasea
o6n tanilan ile preaurikiler bodlge yerlesimli
lezyondan biyopsi alinarak laboratuvarimiza
iletilmistir.

Resim 1. Preaurikller bdlgede yaklagik 2x1
cm boyutlarinda eritemli plak (A) ve yanakta
yaklasik 3x2 cm boyutlarinda eritemli plak (B)

384

Makroskopik incelemede 0,3x0,3x0,2 cm
boyutlarinda deri punch biyopsi materyali
ikiye bolunerek tamami doku takibine alinmig
olup seri kesitlerle yapilan mikroskobik
incelemede; epidermiste retelerde dizlesme,
dermoepidermal bileskede ekzositoz izlendi.
Ust dermiste Grenz zon olusturan; orta ve derin
dermiste lenfosit ve plazmositlerden zengin
perivaskuler ve periadneksiyal yogun yangisal
infiltrasyon mevcuttu (Resim 2). Dermiste PAS-
AB histokimyasal boyasi ile musin gorulmedi.
Yapilan  immunohistokimyasal incelemede
intradermal ve perifolikiiler lenfoid hucrelerin
CD3, CD4, CD7, CD8 ve CD20 ile poliklonal
ekspresyon gosteren reaktif hicreler oldugu
saptandi (Resim 3). CD4 (+) hicrelerin CD8 (+)
hicrelere oranla daha fazla oldugu dikkati ¢ekti.
Yangisal infiltrasyon icinde CD123 ekspresyonu
gOsteren plazmositoid dendritik hucreler de
mevcuttu. Hasta, klinik ve 1sik mikroskobik
bulgular dogrultusunda JLi tanisi aldi. Tacrolin
ve momecon tedavisi uygulanan hastanin alti
aylk izlem sonucunda tedaviye kismi yanit
g6zlendi.

Resim 2. Orta ve derin dermiste lenfosit
ve plazmositlerden zengin perivaskiler ve

periadneksiyal
(H&E, x40)

yogun yangisal infiltrasyon
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Resim 3. Perivaskiler ve periadneksiyal lenfositlerde sirasiyla CD4 (A), CD8 (B) ve CD20 (C)

pozitifligi izlenmektedir (immiinohistokimya, x40)

Tartisma

JLinin tarif edildigi 1953 yilindan sonra bu
antitenin tek bir hastalik mi yoksa DLE, PIE ve
hatta malign lenfomaya ilerleyen heterojen bir
grup hastaligi mi tarif ettigi konusunda birgok
arastirma yapilmistir. Calismalarin net bir
sonuca ulasmamasi nedeniyle JLi daha ok tek
bir hastalik olarak kabul gérmustir [12]. Daha
sonraki genis olgu serileri iceren ¢alismalarda
DLE’nin dermal varyanti olabilecegi ileri
surdlmastir  [10].  JLi, epidermal tutulum
gOstermeyen ylUzeyel ve derin dermiste yogun
perivaskuler ve perifolikller lenfositik infiltrat ile
karakterize benign kutandz bir hastaliktir. JLi'nin
patofizyolojisi henliz bilinmemektedir; bununla
birlikte, plazmasitoid dendritik hucrelerin,
lenfositlerin migrasyonuna yol actidi ve bunun
sonucunda CD4 (+) T lenfositlerin baskin oldugu
bir lenfoproliferatif hastalik olarak tarif edilir [8,
13]. CD8 T lenfositlerin baskin oldugunu bildiren
baska yayinlar da vardir; otuz dort olguluk bir
calismada; PCR teknigi kullanarak vyapilan
TCR-gama gen analizi sonucunda JLi'nin
CD8 (+) poliklonal kitandz reaksiyon oldugu
bildiriimektedir [8]. Yakin zamanda yayimlanan
g0z cevresindeki (¢ olgudan olusan bir seride
ise CD4 (+) lenfositlerin akut fazda, CD8 (+)
lenfositlerin kronik fazda baskin olabilecegi
hipotezi ileri surilmustur [14]. Bizim olgumuzda
CD4/CD8 orani hafif miktarda CD4 Ilehine
artmigsti. Etkilenen perivaskulerve periadneksiyal
bolgelerde  plazmasitoid  dendritik  htcre
(PDC) kumelerinin varhginin etiyolojisi henilz

bilinmemektedir; bu hicre kiimelerinin kitanoz
lupus eritematozusun kitandz lenfoproliferatif
hastaliklardan ayiriminda dnemini vurgulayan
yayinlar vardir [15]. Bagka bir galismada ise
PDC dagiliminin; LET ve JLi'deki ayni oldugunu
[3], T Lenfositler ve mononukleer fagositlerin ise
SLE, DLE, JLi'deki dagiliminin benzer oldugu
saptanmistir [7].

JLP’nin klinik ve histopatolojik bulgulari
en ¢ok DLE ve alt tipleri ile karisabilmektedir,
hatta JLi'nin DLE’nin alt tipi olabilecedi de
hala hipotezler arasindadir [10]. DLE’nin
dermal tutulumu ile karakterli alt tipi olan
LETin JLi ile ayirici tanisi zordur. ICAM-1
adezyon molekuli, 27E10 makrofaj farklilasma
monoklonal antikoru gibi belirtegler kullanilarak
yapilan bir ¢calismada, bu belirteclerin sadece
DLE’de eksprese edildigi saptanmigtir. Boyama
paternlerindeki bu farklilik bu iki hastaligi ayirt
etmede yeni bir yontem saglamigtir [16]. Yapilan
baska bir calismada ise dermisteki lenfoid
infiltratlar, standart birimmuinoperoksidaz teknigi
kullanilarak iki durumda karsilastinimistir.
Jessner vakalarinda bulunan dermal infiltrattaki
leu 8 pozitif lenfositlerin ortalama yizdesi %65
iken DLE ve LET vakalarinda ortalama ylzde
ise %15'tir. Bu gézlem, JLi'nin ve kronik DLE’nin
ayri hastalik olarak goérlilmesi gerektiginin bir
baska kanitidir [17]. Bir baska calismada B
lenfositlerin ylizdesinin, JL'de LE'den daha
baskin oldugu bulunmustur [18]. Bagka bir
calismada ise LN1’in (germinal merkez B-hucre
belirleyicisi), JLI'yi LE’den ayirmada en faydali
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B hucre belirleyicisi oldugu saptanmakla birlikte
MT2 (mantle zon B ve bazi T-hiicre belirleyicisi)
ve LN1'in birlikte kullanimi ayirici tanida daha
etkili olmustur [18]. Bizim olgumuzda serolojik
incelemede ANA negatifti, ayrica histopatolojik
incelemede  epidermiste  atrofi, interfaz
degisiklikler ve bazal membran kalinlasmasi ve
dermiste musin bulunmayisi ile énemli ayirici
tanilardan biri olan DLE ve LET ekarte edilmistir.

Glnes maruziyetiile lezyonlarda artis 0ykusU
olmasi nedeniyle olgumuzun ayirici tanilari
arasinda PIE de vardi. PIE dykustnde lezyonlar
glnes maruziyetiyle ortaya ¢ikip, gunes
maruziyeti ortadan kalktiginda kaybolabilirken;
JLI’nin giines maruziyetiyle iligkisi hakkinda fikir
ayriliklar mevcuttur. Ancak histopatolojik olarak
PIE’de beklenen epidermal bulgular (akantoz,
spongioz, lenfosit ekzositozu, fokal interfaz
degisiklikler) ve papiller dermal édem bizim
olgumuzda saptanmadi. Dermal inflamatuar
infiltrat PIE’de yuzeyel dermiste beklenirken
olgumuzda hem ylzeyel hem derin dermiste
infiltrat mevcuttu.

Psédolenfoma ve lenfoma JLI ile karisabilen
diger antitelerdir. Psddolenfomalar klinik ve
histopatolojik olarak kutandz lenfomalar ile ortak
Ozellik goOsteren, benign T ve B lenfositlerin
poliklonal  proliferasyonudur. Klinik olarak
nodiller seklinde veya daha buylk timoral
kitleler ya da plaklar halinde ortaya cikabilir.
Lenfositoma cutis gogunlukla meme ucu bolgesi,
genital bolge veya kulak memesinde ortaya
gikarken, JLI daha gok bas, boyun, gévdede
goruldr. Olgumuzda psédolenfomalarda gérmeyi
bekledigimiz dermisi kaplayan, derin dermise
ve bazen subkutan adipdéz dokuya uzanim
gosteren dens noduler lenfositik infiltrasyon
ya da reaktif germinal merkezler izlenmemis
olup perivaskiiler ve periadneksiyel monomorf
lenfoplazmositik infiltrat goralmastir. Kutandz
lenfomalarda beklenen buylk, dizensiz, daha
soluk boyanan ve nukleol belirginligi gdsteren
nikleollere sahip atipik lenfositlerin  aksine
klguk, dizenli ve hiperkromatik non-neoplastik
lenfositler  izledigimiz ~ olgumuzda malign
lenfoproliferatif ~ hastalik  dusinilimemistir.
Ayrica  immunohistokimyasal ydntem ile
calisilan CD3, CD4, CD7, CD8 ve CD20 ile
lenfositlerde poliklonal ekspresyon gorilmustr.
Son yillarda WHO 2018 siniflamasinda yer alan
primer kutanéz CD4 (+) kuguk/orta T-hucreli
lenfoproliferatif hastalik isimli antite de JLI ile
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karisabilir [19]. immiinohistokimyasal bulgulari
benzese de bizim olgumuzda CD4/CD8 orani
15-20 kat yuksek degildi, ayrica lenfoproliferatif
hicreler arasinda dev hicrelere, kiiglik/orta boy
lenfositlere rastlanmadi. JLE'nin ayirici tanisina
giren en 6nemli antitelerin genel 6zellikleri bir
tablo halinde sunulmustur (Tablo 1).

JLI gévdede gériildiigii zaman daha nadir
olarak retikuler eritemat6z musinozis (REM) ile
karisabilir. REM’de lezyonlar tipik olarak goguste
ve sirtin Ust kisminda gordlir. Olgumuzda
yuz ve bas boyun diginda lezyon goérulmemis
olup histopatolojik incelemede REM’de
beklenenden daha yogun dermal inflamatuar
infiltrat gorulmustir ve dermal mdasin birikimi
izlenmemigtir.

Ortasinda skar gelismis JLi lezyonlari aniiler
sekilde olursa grantloma anulare ile karisabilir.
Graniloma anulare, siklikla akral bolgede
geligir, ylz tutulumu nadirdir. Olgumuzda
lezyonlar yanak ve preaurikiler yerlesimli
olup histopatolojisinde graniloma anularede
beklenen granilomatéz inflamasyon ya da
musin birikimi gértlmemistir.

Yuz yerlesimli makdl ya da plaklar ile
prezente olmasi nedeniyle JLi ile karigabilecek
bir diger antite grandloma fasiyale’'dir.
Graniloma fasiyale’'nin histopatolojisinde Ust
dermiste bir Grenz zone yanisira perivaskuler
mikst tipte bir inflamasyon karsimiza cikar
[20]. Bizim olgumuzda Grenz zone izlenmekle
birlikte dermal inflamatuar infiltrat nétrofil ya da
eozinofilleri icermemektedir.

Sonug olarak JLi tanisi koymadan &nce
LET gibi sistemik tedavi gerektirebilecek diger
lenfoproliferatif — hastaliklarin  ayirici  tanisi
yapilmalidir. JLi sekel birakmadan kendiliginden
dlzelebilen, iyi bir prognoza sahiptir. Topikal
steroid ve antimalaryal gibi tibbitedavi uygulanan
hastalar igin deride atrofi gibi yan etkileri izlemek
igin diizenli takip gereklidir. Isiga duyarhhk JLI
icin olasi bir tetikleyici oldugundan, hastalara
glinese maruz kalmaktan kaginmalari Onerilir.
Nadir bir komplikasyon olarak JLI periorbital
deriyi etkileyerek siddetli skatrisyel ektropiyona
yol acabilir [21]. Periorbital tutulumda, skatrisyel
ektropiyon komplikasyonu nedeniyle hastalar
yakindan izlenmelidir.

Cikar iligkisi: Yazarlar gikar iliskisi olmadigini
beyan eder.
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Hasta onami: Yazili hasta onami hastadan

alinmigtir.

Yazarlarin makaleye olan katkilar

N.C.D. galismanin ana fikrini kurgulamis

ve olgunun histopatolojik bulgularini ortaya
koymustur. H.C. olguya ait klinik verileri
toplamis ve klinik fotograflari elde etmistir. N.A.
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giris ve olgu sunumu kisimlarinin yaziminda
gorev almistir. E.C. klinik ve mikroskopik
fotograflari  olgu  sunumu igin  derleyip
dizenlemistir. Makalenin tartisma bdélima E.C.
ve N.C.D. tarafindan yazilmig, E.C. tarafindan
g6zden gegcirip gerekli diizeltmeleri yapmis ve
onaylamistir. Ayrica tUm yazarlar ¢alismanin
tamamini tartismis ve son halini onaylamistir.
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COVID-19 case with prolonged neutropenia
Uzamig nétropenili COVID-19 vakasi
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Abstract

In this article, we present the follow-up and treatment process of neutropenia, which develops during COVID-19
infection in a healthy adult and lasts for approximately 45 days. When the patient applied with the complaints
of weakness and joint pain, the PCR test was positive and neutropenia and lymphopenia were detected in
the laboratory examination. Granulocyte-Colony Stimulating Factor (G-CSF) treatment was started in order
to prevent the development of secondary infection to the patient, who was evaluated for additional medical
treatment for neutropenia while the COVID-19 treatment was continuing. However, it was observed that
neutropenia returned to normal after 1.5 months. Neutropenia secondary to COVID-19 infection can be seen in
healthy adults and it is thought that the use of G-CSF in the treatment will be beneficial.
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Oz

Bu yazida saglikl bir eriskinde COVID-19 enfeksiyonu sirasinda gelisen ve yaklasik 1,5 ay devam eden ndtropeni
tablosunun takip ve tedavi slrecini sunuyoruz. Halsizlik ve eklem agrisi sikayeti ile basvurusunda pcr pozitifligi
ve laboratuvar incelemesinde nétropeni, lenfopeni saptanmasi ile COVID-19 tedavisi devam ederken nétropeni
icin ek medikal tedavi verilmesi agisindan degerlendirilen hastaya sekonder enfeksiyonlarin gelisimini 6nlemek
amaciyla G-CSF tedavisi baslandi. Yaklasik 1,5 ay devam eden nétropeni durumu 1,5 ayin sonunda tamamen
normale dondigu goruldi. Saglikh eriskinde COVID-19 enfeksiyonuna sekonder nétropeni gorllebilmektedir ve
tedavide G-CSF kullaniminin yararli olacagi diiginilmektedir.

Anahtar kelimeler: COVID-19, G-CSF, nétropeni.

Yigit N, Unver Koluman B, Ugurlu E, Altinisik Ergur G. Uzamis nétropenili COVID-19 vakasi. Pam Tip Derg
2022;15:391-394.

Introduction due to acquired causes [1]. Viruses are the most

o common cause of postinfectious neutropenia [2,
Neutropenia is the term used when the 3].

absolute neutrophil count falls below 1,500/ul. If
the number of neutrophils is below 1.000-1.500/
I, it is classified as mild, if below 500-1000/ul,

The data obtained from 15 published
articles reflecting the value of blood cell count

as moderate, if below 500/ul, severe and if below
200/l it is classified as very severe neutropenia

(11

and different percentages of lymphocytes and
neutrophils from severe / non-severe COVID-19
patients were evaluated collectively in a review.

As presented, while lymphopenia is a prominent
finding in most patients, some studies have
reported an increased number of neutrophils [4].

If the duration of neutropenia continues
for less than 3 months, it is defined as acute
neutropenia, if it lasts longer than 3 months, it is
defined as chronic neutropenia. Post-infectious
causes are seen as the acute form of neutropenia

In this case report example, unlike the
literature, neutropenia  developed during
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COVID-19 infection and granulocyte colony
stimulating factor (G-CSF) applied in treatment
will be mentioned.

Case

A 30-year-old female patient applies to the
hospital with severe weakness and joint pain on
November 23, 2020. The patient had no known
chronic disease and was not smoker. Her arrival
saturation was 98% at room air, the fever was
37.1°C, her blood pressure was 100/60 mm/
Hg, and her pulse was 121/dk. Laboratory
values are included in the table. Postero-
anterior chest X-ray was normal (Figure 1).
The patient's covid pcr test was positive.
Hemoglobin was 11.1 g/dL, white cell count
(WBC) 1.2x10°%L (neutrophils 0.64x10°%L), and
platelets 127x10%L. There was no atipic cell
in peripheral blood smear, and coherent with
neutropenia. She was hospitalized because of
neutropenia. Favipiravir treatment was started.
In the thorax CT, there were patched ground-
glass areas in the lower zones bilaterally in
the lungs (Figure 2). Because of neutropenia,
she was consulted to hematology for additional
recommendations. G-CSF (filgrastym) therapy
was recommended to the patient by hematology.
The patient received a single dose of 48 units of
G-CSF therapy. Nausea, vomiting and diarrhea
started during follow-up. The fever was 37.3°C

maximum. The neutrophil count was 4440/ul in
the hemogram taken at the 24th hour of G-CSF
treatment. The last peripheral blood smear was
also evaluated by hematologists. There was
presence of neutrophils in peripheral smear but
appeared fragile. There were hyposegmented
(hypolobulated) or bilobed neutrophil nuclei
as known as pseudo Pelger-Huet anomaly.
Hypogranulation of cytoplasm was also noted.
The cytoplasm of neutrophils was pale. All these
were dysplasia findings of neutrophils (Figure
3).

Figure 1. Postero-anterior chest X-ray was
normal

Figure 3a. Blood smear at diagnosis; 3b. blood smear after initial G-CSF treatment;
3c. blood smear after completion of treatment at the end of 45 days
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Nausea and vomiting regressed on the
3rd day of treatment. The patient’s oral intake
improved. Daily hemogram follow-up continued.
Gradual decrease in neutrophil values was
observed. Absolute neutrophil count (ANC)
decreased below 1000/ul level exactly four days
after G-CSF treatment. Therefore, asecond dose
of G-CSF was given with the recommendation
of hematology. The patient whose complaints
regressed was discharged on the 7th day of
hospitalization. Hemogram control was done
once a week. In the following third and fourth
weeks, two more G-CSF treatments were given
because the neutrophil count was below 1000.
It was decided to continue the follow-up without
treatment as the number of neutrophils in the
hemogram at the forth week was 1300/pl. The
patient reached a normal WBC (4.33x10°%L)
and a normal ANC (2700/pl), at the end of the
5th week. Neutrophil morphology reached its
healthy form at the end of the 5th week.

Discussion

Neutrophils are spectacular cells of body’s
immune system and prevent bacterial and
fungal infections by phagocytosis and killing
foreign invaders. A neutrophil count below 1,500
cells/uL is termed neutropenia, and it becomes
clinically significant if the counts fall below 200,
especially in immunocompromised patients [5].
Congenital causes are primary; acquired
reasons creates secondary neutropenias. The
cause of transient neutropenia can be broadly
categorized into infectious and noninfectious

causes. Among infectious causes, viral
infections are the most common cause;
however, bacterial and protozoal infections

are also associated with neutropenia [5]. Most
common viral agents include the Epstein-Barr
virus, human immunodeficiency virus (HIV),
influenza, parvovirus B19, and cytomegalovirus
[6]. Although COVID-19 infection is a viral
infection, neutropenia is not an expected
condition.

However, decreased absolute lymphocyte
count in peripheral blood combined with
high neutrophil count has been a consistent
observation in hospitalized COVID-19 patients
[7]. But our case was different from the literature
data. The patient had a neutropenia profile
that lasted for about 5 weeks starting from
her admission. Although there was a rapid
increase in neutrophil values after each G-CSF

treatment, there was a decrease in neutrophil
values afterwards.

The low neutrophil count is directly
proportional to the infection risk and also
the severity of the infection [8]. The rapid
development and prolonged duration of
neutropenia are other factors that increase
the risk of infection. The prophylactic use of
G-CSF reduces the risk of chemotherapy-
induced neutropenia and its complications,
including febrile neutropenia and infection-
related mortality [9]. In recent publications, it
is recommended to give prophylactic G-CSF
treatment to prevent possible complications
in cancer patients who receive chemotherapy,
especially during the COVID-19 pandemic
[10]. In line with the recommendations in the
literature, we started G-CSF treatment for our
patient in order to prevent the progression of the
current infection and to eliminate the possibility
of secondary infection that may develop.
But there were two handicaps of increasing
neutrophil count. Accumulation of neutrophils in
the lung is known to be the hallmark of ARDS
[11]. The late stages of COVID-19 are due to
the patient’s excessive immune response rather
than the high viral load [12]. Therefore, G-CSF
therapy may pose the risk of exacerbating
the hyperinflammatory response induced by
COVID-19 [13].

When all these possibilities are evaluated,
the location of G-CSF therapy in neutropenic
patients with COVID-19 infection is uncertain.
However, its place in treatment will become
clear with the studies and case examples to
be conducted. In our case example, G-CSF
treatment prevented the patient’s neutropenia
from deepening, helping to prevent possible
secondary infection and avoid COVID-19
infection to progress.
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Supraklavikiiler brakial pleksus sinir blogu sonrasi gelisen ipsilateral
frenik sinir hasar

Ipsilateral frenic nerve damage after supraclavicular brachial plexus nerve block
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Supraklavikiler brakial pleksus sinir blogu (SBPB) hem anestezi hem de analjezi amaciyla anestezi pratiginde
kullaniimaktadir. Operasyon siresince hastanin bilincinin acik olmasi, solunum fonksiyonlarinda degisimin
olmamasi, havayolu reflekslerinin korunmasi ve postoperatif analjezi 6zelligi ile genel anesteziye kiyasla
daha Ustindir. Bununla beraber komplikasyonlari da mevcuttur. Son yillarda ultrasonografi (Usg) esliginde
komplikasyon orani oldukga azalmistir. Bu olgumuzda SBPB sonrasi gelisen ipsilateral frenik sinir hasarini
tartisacagiz.
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hasari. Pam Tip Derg 2022;15:395-398.

Abstract

Supraclavicular brachial plexus nerve block (SBPB) is used in anesthesia practice for both anesthesia and
analgesia. Sbpb is more preferable due to its advantages over general anesthesia. Some of these advantages
are: the patient is conscious, respiratory functions are protected, airway reflexes are preserved and it has
postoperative analgesia. However, there are also complications. In recent years, the complication rate with
ultrasonography has decreased considerably. In this case, we will discuss the ipsilateral phrenic nerve injury
after SBPB.

Key words: Supraclavicular block, ultrasonography, phrenic nerve injury.
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Girig

Brakial pleksus bloklari (BPB) st
ekstremite cerrahisinde uygun anestezi ve
analjezi saglamasiyla populer hale gelmistir
[1]. Supraklavikiler fossaya yerlestirilen Usg
probu ile subklavyen arter, skalen Kkaslar,
plevra ve 1. kosta yapilari gorulerek anterior
ve medius skalen kaslarl arasinda subklavyen
arter lateralinde brakial pleksus gorulerek iglem
yapilir. BPB’nin  komplikasyonlari arasinda;
diafragmatik paralizi birlikteliginde frenik sinir
blogu, intravaskuler enjeksiyon sonrasi gelisen
lokal anestezi toksisitesi, pnomotoraks ve
hematom yer alir [2].

Biz bu olguda literatir egliginde SBPB
sonrasi gelisen ipsilateral frenik sinir hasarini
tartisacagiz.

Olgu

Ortopedi ve Travmatoloji Klinigi tarafindan
sag olekranonda kitle operasyonu planlanan 40
yasinda, Amerikan Anestezi Uzmanlari Dernegi
(ASA) 2 risk grubu, vicut kitle indeksi 29, Covid
pcr testi (-) olan kadin hastanin preoperatif
degerlendirmesinde; retinitis pigmentoza ve
hipotiroidisi mevcuttu. Tiroid karsinomu nedenli
tiroidektomi ve multipl batin operasyonlari vardi.
Laboratuar degerleri normal olan hastaya SBPB
planlandi. Operasyon sabahi blok odasinda
standart monitorizasyon esliginde 0,003 mg/kg
dormicum (Dilemy, Saba) ile sedasyon saglandi.
Hastanin basl yukari ve supin pozisyonda
iken lineer 10-18 MHz ultrasonografi probu
(EsaoteMyLab 30, Geneva, ltaly) sagittal
dizlemde supraklavikller fossaya yerlestirildi.
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22 gauge 50 mm’lik igne (Vygon, Ecouen,
France) in-plane olarak gorintiide subklavyen
arter, 1. kosta ve plevra var iken brakiyal pleksus
sahasina ilerletildi. Sinir stimdlatéri yardimiyla
uygun akim saglanan alanlara 20 ml %0,5
bupivakain hidroklorir (Buvasin %0,5, Vem)
ve 5 ml %2 lidokain HCL (Aritmal, Biosel) lokal
anestezikleri kullanildi.

islem sonrasi duyusal ve motor muayeneler
yapildi. 5. dakikada sag elin tenar bdlgesinde
duyusal ve motor blok tam olarak degerlendirildi
ancak hipotenar bdlgede duyusal ve motor blok
parsiyel olarak gdzlendi. 10. dakikada dirsek
lateraline kadar duyusal ve motor blok tam olarak
degerlendirildi ancak; dirsek ve el medialinde
duyusal ve motor blogun parsiyel olarak devam
ettigi izlendi. islem sonrasi 60. dakikada duyusal
ve motor blok tam olarak gézlendi. islemden 20
dakika sonra hastada ani dispne gelisti. Fizik
muayenede sag akciger Ust segmentte solunum
sesleri azalmis olarak duyuldu. Hastanin

satlirasyonu oda havasinda %99, nabiz:96/dk,
tansiyonu 148/82 mmHg olarak 6l¢lldi. Cekilen
posteroanterior (PA) akciger grafisi normal olarak
degerlendirildi (Resim 1).

Resim 1. Normal Akciger grafisi

Dispnenin devam etmesi Uzerine operasyon
iptal edildi ve hasta yodun bakim unitesine
alindi. Arteryel kan gazi; pH:7,45 pO,:152 mmHg
pCO,:30mmHgHCo,:20 mmol/Lidi. islemsonrasi
4. Saatte nefes darligi gerilemeyen hastaya
kontrol PA akciger grafisi- hem inspiryumda hem
ekspiryumda gekildi (Resim 2, Resim 3). Toraks
bilgisayarli tomografi (bt) gorintileme yapildi
(Resim 4). Bu donemde Oksijen SpO, %98,
nabiz:95/dk, tansiyonu 135/69 mmHg olarak
olgulda.
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Resim 2. inspiryumda akciger grafisinde sag
diafragma eleve

Resim 3. Ekspiryumda akciger grafisi her iki
diafragma ayni seviyede

Resim 4. Toraks Bt de Ustteki ok ile sag
parakardiyak alanda bul ve alttaki ok ile sag
posterior alanda eflizyon gorulmektedir
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Akciger grafisinde sag diafragmada
inspiryum fazinda elevasyon gorinirken
ekspiryum fazinda diafragma ayni seviyede
gorulda. Toraks bt'de sag orta segmentte
plevral efizyon ve parakardiyak bil gordldu. 6.
saatte dispne sikayeti geriledi. Unilateral frenik
sinir paralizisi olarak yorumlanan ve acil girisim
distnulmeyen hasta ertesi gin Ortopedi ve
Travmatoloji bélimine devredildi. Hasta bir
glin sonra da taburcu edildi. 4 giin sonra Gogus
Cerrahisi  Poliklinigi'ne kontrol muayeneye
gelen hastanin fizik muayenesi normal her
iki hemitoraks solunuma esit katiliyor olarak
degerlendirildi. Cekilen PA akciger grafisi

(Resim 5) ise normaldi.

Resim 5. Normal akciger grafisi
Tartisma

Brakial pleksus blogu sonrasi c¢esitli
komplikasyonlar gorilebilir. Bunlar; diafragmatik
paralizi birlikteliginde frenik sinir blogu (%36-67),
pnémotoraks (%0,5-6,1), hematom (%0,1-0,67)
[3] ve intravaskller enjeksiyon sonrasi gelisen
lokal anestezi toksisitesidir (%0,04-0,18) [4].

Frenik sinir anterior skalen kasinin éninde
yer alir ve onu brakial pleksustan ayiran tek yapi
fasyasidir. Pleksusun proksimal yani interskalen
araliga enjekte edilen lokal anestezikler bu
aralikta frenik sinirin de bulunmasi nedeniyle
kolayca frenik siniri etkileyebilir [5]. Frenik sinir
hasarindan kaginmak igin sinir stimtlatér cihazi
kullanilarak abdominal hareketler takip edilebilir.
Ayrica ultrasonografi ile karin kaslarinda

paradoksal kasilmalar izlenebilir ve olasi frenik
sinir uyarimi gézlenebilir. Usg ve sinir stimulator
kullanimiyla beraber olasi komplikasyonlar ciddi
oranda azalma gérulir [6]. Bizim olgumuzda usg
ile es zamanli stimUlatér cihazi kullanmamiza ve
abdominal hareketleri takip etmemize ragmen
bunun 6nline gecgilememistir.

Frenik sinir hasari sonrasi diafragma
paralizisine bagl respiratuar semptomlar olabilir.
Dispne, wheezing, azalmis solunum sesleri,
ortopne, takipne, hipoventilasyon, intrabdominal
basing artisina bagh gastrodzefageal reflu
gorilebilir [7]. Bizim olgumuzda islem sonrasi
20. dk’da ani gelisen dispne sikayeti olmus ve
bu durum 4 saat sirmustir. Solunum yetmezligi
olan hastalarda brakial pleksus bloklari
kontrendikedir [8]. Bizim hastamizda blok igin
kontrendike bir durum s6z konusu degildi.

Fenik sinir hasari olan olgularda radyolojik
gorintilemelerle tani konur. Akciger
grafisi diafragma morfolojisi ve yuksekligini

degerlendirmede etkilidir. Akciger grafisinin
tek tarafli diyafragma paralizisi tanisinda
duyarlihgi, 6zgulligu, pozitif ve negatif

prediktif degeri sirasiyla %90, %44, %33 ve
%93’tlr [9]. Tek tarafli frenik sinir hasarinda
ayni taraf diyafragmada hareketsizlige bagl
yukseklik goéralir. Floroskopi ile inspiryumda
diyafragmanin parodoksik hareketinin
g6zlenmesi (Sniff test) genellikle tani koydurur.
Gunimuzde floroskopi yerine daha ¢ok Usg
kullaniimaktadir ve parasagittal ve transvers
pozisyonlarda diyafragma paradoks hareketinin
gérulmesi  amaglanmaktadir  [9]. Bizim
olgumuzda ani gelisen dispne ve inspiryumda
cekilen akciger grafisinde tek tarafli diyafragma
yuksekliginin olmasi taniyi koydurdu.

Sonug olarak, supraklavikiler brakial
pleksus blogunun usg ve sinir stimalatora gibi
ek yontemler kullaniimasina ragmen ipsilateral
hemidiyafragmatik paralizi insidansi halen
yuksektir. Bu durum saglikli hastalarin gogunda
asemptomatik seyretmektedir. Erken dénemde
gelisen dispne sikayeti, 6zellikle inspiryumda
cekilen akciger grafisi ile hizli tani koydurur. Bu
hastalarin yakin hemodinamik takibi icin yogun
bakim 6nem arz etmektedir.

Cikar iligkisi: Yazarlar cikar iligkisi olmadigini
beyan eder.
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Abstract

In the COVID-19 pandemic, millions of people have had to stay in isolation for months. Children did not go to
school for a long time, they spent much more time at home and were sedentary. They also spent much more time
on screen-related activities (personal computer (PC), mobile phone, music player, tablet, game console, and
television (TV). These situations have had various effects on children and adolescents. Undoubtedly, long-term
restrictions and lifestyle changes have had effects on individuals with childhood obesity, pubertal progression,
and type 1 diabetes (T1D). In this review, articles investigating the effect of COVID-19 quarantine/pandemic on
adolescence, childhood obesity and diabetes were compiled and the effect of the COVID pandemic on these
frequently encountered situations in pediatric endocrine practice was tried to be revealed.

Key words: Pandemic, obesity, puberty, diabetes.

Sagsak E, Aycan Z. Effects of COVID-19 pandemic on pediatric endocrinology practice; childhood obesity,
pubertal progression and diabetes. Pam Med J 2022;15:399-406.

Oz

COVID-19 pandemisi, saglik hizmetleri Gzerinde benzeri goriilmemis bir baski yaratti ve karantina, milyonlarca
insani aylarca evlerinde izole kalmaya zorladi. Pandemi déneminde ¢ocuklar okula gidemediler, evde ¢ok daha
fazla zaman gegirdiler ve hareketsiz kaldilar. Ayrica ekran iligkili etkinliklerde (bilgisayar, cep telefonu, muzik
calar, tablet, oyun konsolu ve televizyon) ¢ok daha fazla zaman harcadilar. Kugskusuz bu durumlarin gocuklar
ve ergenler lizerinde gesitli etkileri olmustur. Uzun sireli kisittamalar ve blylk yasam tarzi degisiklikleri, hassas
bireyleri ve tip 1 diyabet (T1D) gibi kronik hastaliklari olanlari etkileyebilir. Bu derlemede, COVID-19 karantinasi/
pandemisinin ergenlik, cocukluk ¢agi obezitesi ve diyabeti Uzerine etkisini arastiran makaleler derlenerek
pediyatrik endokrin pratiginde sik karsilasilan bu durumlara COVID pandemisinin etkisi ortaya koyulmaya
cahisiimistir.

Anahtar kelimeler: Pandemi, obezite, puberte, diyabet.

Sagsak E, Aycan Z. COVID-19 pandemisinin ¢ocukluk ¢agi obezitesi, pubertal progresyon ve tip-1 diyabet
uzerine etkisi. Pam Tip Derg 2022;15:399-406.

Introduction various effects on children and adolescents.

) ) Prolonged restrictions and massive lifestyle
COVID-19 (The coronovirus disease 2019) changes can affect susceptible individuals

pandemic created an unprecedented stra.ir.1 on and those with chronic diseases, such as
health care and t.he. Iockdown forF:ed millions people with type 1 diabetes (T1D) [2]. In this
of people to remain isolated in their homes for
months [1]. During the pandemic, children could
not attend to school, they spent much more time
at home and remained inactive. Moreover, they
spent much more time on screen-based activitiy
(personal compoter (PC), cell phones, music COVID-19 pandemic and puberty
players, tablets, game consoles and television

(TV). Undoubtedly, these conditions have had Puberty is character-ized by t.he increased
release of gonadotropin releasing hormone

review, we aimed to investigate the effects of
the COVID-19 lockdown/pandemic on puberty,
childhood obesity and diagonosis and follow-up
of subjects with diabetes.
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(GnRH) by the hypothalamus and leads to the
development of sex characteristics, the growth
spurt and the reproductive competence. Puberty
is influenced by integrated multiple peripheral
and central signals [3]. Definitely, genetic
factors play a major role. However, there is a
consensus that environmental variables, such
as weight, foetal nutrition, childhood dietary
habits, physical activity, psychological factors,
and exposure to electromagnetic fields (EMF)
and/or endocrine disrupting chemicals, also
have an impact [4].

It is possible that there are correlations
between lockdown/pandemic conditions and the
frequency of precocious puberty and the rate
of pubertal progression. Comprehensive data
about this topic is scarce. Probably, lockdown/
pandemic conditions increased the impact of
factors interfering with the timing and tempo of
puberty, such as adiposity, electronic devices,
psychological triggers [4, 5]. A study from Italy
shows a significantly increased incidence of
new diagnoses of central precocious puberty
(CPP) and a faster rate of pubertal progression
in previously diagnosed patients during and
after the lockdown for COVID-19 in comparison
with the same period of the 5 previous years
[4]. In the same study, it is shown that BMI SDS
increased significantly in patients diagnosed
during and after the lockdown compared to the
same period of the previous 5 years [4]. Another
study from ltaly also reported a significant
increase in cases of precocious puberty in girls
from the beginning of COVID-19 pandemic,
compared to the same 6 months period of 2019.

The authors conclude thatlong stays athome,
overeating with hypercaloric foods, overnutrition
trigger puberty. Additionally education changes
with a significant rise of e-learning, extremely
uncommon in primary schools before the
pandemic, resulted in a larger use of electronic
devices, as tablets or personal computers,
among children. All these changes may have
changed the onset of puberty [6].

Nutrion plays a role in the timinig of puberty
[7]. Itis not clear how obesity induces the onset of
puberty, but visceral fat accumulation has been
noted as a metabolic control factor affecting the
central nervous system, which controls the onset
and progression of puberty, particularly through
early activation of periodic GnRH secretion [8].

400

Closures of schools reduced physical activity,
expanded sedantary activities and cause the
increase of childhood obesity. Recent studies
revealed that changes in lifestyles associated
with COVID-19 lockdown caused the increase
of obesity prevalence among children and
adolescents [9, 10].

A number of studies have recently
investigated the effects of exposure to
electromagnetic fields on melatonin [11, 12].
Screens emit low and very low frequency
electromagnetic waves (radiofrequencies and
light) and exposure to them may be associated
with decreased melatonin production and 24-
hour melatonin in children’s urine [12]. Night-
time serum melatonin levels are highest in very
young children and drop progressively by 80%
throughout childhood until adolescence and
young adulthood. Sexual maturation process
was found to be associated with the decrease
in melatonin measured at night [13]. There is
no clinical studies that experimentally tested
the effects of melatonin on pubertal timing in
children. Animal studies show that exogenous
melatonin can suppress GnRH secretion and
reduction in melatonin may accelerate pubertal
development [14]. It is possible that the over use
of electronic devices during pandemic period
leads to the onset of pubertal development by
decreasing melatonin.

In a study, the evaluation of the use of
electronic devices before and during the
lockdown for COVID-19 was questioned and
significant increased was observed. The main
study use was for school lessons, but also the
use for entertainment was increased [7]. One
study from ltaly confirms that the observation
of increased incidence of CPP after lockdown
measures. Additionally, in their population,
girls with CPP showed higher rates of sleep
disturbances and later bedtime compared to
controls [15].

During COVID-19 pandemic increased
incidence of stress, anxiety and depression have
been reported to varying degrees in adults [16],
however so far there is little data how children
in all countries responded psychologically to
crises. The effects of psychological stress on
the development of puberty are not clearly
known. Stagi et al. [9] reported the importance
of psychological factors in precocious puberty in
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children migrating from developing to developed
countries.

In conclusion, studies have shown an
increase in the incidence of new CPP diagnoses,
as well as a faster rate of pubertal progression
in previously diagnosed patients, during and
after lockdown for COVID-19, suggesting that
environmental factors, such as the BMI and the
use of electronic devices. Further studies are
needed to confirm our knowledge. Clinicians
should be aware of the signs of pubertal
developmental disorders and should carefully
monitor existing patients with CPP for signs of
accelerated pubertal progression.

COVID-19 pandemic and childhood obesity

Obesity is a global public health challenge
whose incidence has increased worldwide over
the past five decades, reaching pandemic levels
[17]. The pathophysiology of excess weight gain
is complex with interactions between genetic
factors, environment and behavioral factors
[18]. The COVID-19 pandemic contributed to
the increase in childhood obesity by affecting
environmental and behavioral factors. On the
other hand, the pandemic may cancel out the
existing efforts to curb the obesity epidemic [10].

‘Stay-at-home’ has been ordered by many
countries around the world, in order to restrict
the spread of COVID-19. Some countries went
into complete lockdowns with only allowance to
go out for essential shopping and for restricted
physical activity. This led to a number of families
panic shopping and storing long shelf life foods
that are typically ultra-processed and calorie-
dense in order to minimize their trips to the
supermarket [19]. A recently published lItalian
study found that the intakes of potato chips, red
meat, and sugary drinks increased significantly
during the lockdown [20].

Lockdowns are stressful periods. Among
all affected, the youth is particular vulnerable
population. Lack of in-person contact with
classmates, friends, and teachers, and a
possible lack of personal space at home are
stressors disrupts in children’s life during
pandemic lockdown [21]. As a consequence,
stress-eating of readily available high calorie
dense food and sugary beverages ensues
[20]. Such actions enhanced the susceptibility
to weight gain especially if the amount of daily
physical activity was reduced due the restrictions

implemented [22].

School closures currently impact over 91%
of the global student population. Children
are literally forced to stay at home and are
exposed to a different environment than usual
[21]. Pre-COVID-19 studies reported that
children had higher tendencies to experience
weight gain during the summer holidays due to
decreased physical activity [23]. According to a
study published in 2016 it has been found that
obesity increased during summer breaks, by an
average of 0.85 percentage points per month
(95% C.1. 0.58-1.12), but decreased during each
school year [24]. This findings would project
that childhood obesity may be 4.25 (0.85x5)
percentage points (95% C.l. 2.90-5.60) higher
after five months of COVID-19 school closures
than before the closures began [25]. According
to Brazendale et al. [26], obesogenic behaviors
such as sedentary behavior, increased screen
time, a poor diet, and irregular sleep are
beneficially regulated when children follow a
structured day. It is difficult to establish a clear
structure for children during pandemic period
at home. Closures of schools reduced physical
activity opportunities and expanded sedantary
activities [19]. Ruopeng An, from USA, designed
a study and aimed to build a microsimulation
model to project the impact of COVID-19 on
childhood obesity in the USA. The model predicts
that even a 2-month school closure alone could
result in an increase in the childhood obesity
rate by 0.640 percentage points among U.S.
kindergarteners. If school closures continue
to the end of 2020, the childhood obesity rate
in the United States might further increase by
2.373%. If such an impact is universal among
all U.S. children aged 5-17 years, by March
2021 approximately 1.27 million new childhood
obesity cases will develop [27].

During the first wave of COVID-19, leisure
centres including playgrounds were closed off,
with an advocacy to stay at home [28]. Children
living in urban areas or within small apartments
are faced with limited space or opportunities
for physical activity and hence they are more
susceptible to weight gain [19]. Although higher
screen time was beneficial for educational
purposes and social communication between
children, this can further exacerbate sedantary
habits and increase risk for obesity [29].
According to Fang et al. [30], a screen time of
22 hours per day significantly increased the
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risk of overweight and obesity among children
compared to a screen time of <2 hours per day.
Pietrobelli et al. [20] reported that screen time
increased by approximately five hours per day
when compared to the pre-COVID-19 period.
Moreover, increased screen media exposure
leads to obesity in several ways, including
increased eating while viewing [31].

Limited studies have showed the relationship
between COVID-19 pandemic and obesity
and activity pattern. A recent study in Italy has
explored the changes in lifestyles associated
with COVID-19 lockdown among 41 children and
adolescents with obesity. It revealed that sports
activities decreased, sleep time increased, and
screen time increased significantly [20]. This
reflects life style changes in western countries.
On the other hand, from China, Yang et al. [10]
reported that, the prevalence of overweight/
obesity has significantly increased in youths,
specifically in high school and undergrade
students during pandemic. Also they reported
that significant changes during COVID-19
lockdown have been observed in patterns
of all physical activity, sedentary, sleeping,
and screen use variables, with more youths
increasing their sedentary, sleeping, and screen
time relative to their counterparts who had
decreased their physical activity frequency.
This study suggested that school administrators
should also be informed of these changes, so
in-class and/or extracurricular physical activity
programs could be designed to counteract them
[10].

Consequently, physical activity should be
recommended while maintining social distance.
We should promote an active lifestyle among
children. Families, educational and healthcare
systems should engage in supporting system to
deal with childhood obesity.

COVID-19 pandemic and type-1 diabetes

Since the beginning of the pandemic,
COVID-19 caused a significant concern for the
possible consequences in patients presenting a
preexisting chronic condition, such as diabetes
[32]. In particular, the majority of the more
severe COVID-19 diabetic patients are adults
affected by type 2 diabetes. This is due to the
pre-existence of micro and macrovascular
complications [33]. Several studies conducted
for investigate if all patients with diabetes are
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at risk for COVID-19. These studies show that
the prevalence of subjects with T1D affected by
COVID-19 is not different from the prevalence
of diabetes in the general population [34, 35].
This may be due to the lower prevalence of
the COVID-19 among younger people [36].
Moreover, alertness of the T1D patients’ to the
evolving situation and the careful, precautionary
approach they could have taken in protecting
themselves before the contagion could strike
them [37].

Patients with T1D seem to have a mild
form of the disease. The human immunity
to foreign antigens, viruses depends on the
balance of the Th1 and Th2 immunity. The Th1
immunity is mostly proinflammatory, mediated
by T lymphocytes and modulated by IL-6 and
Interferon Gamma and its mode of action is
against pathogens like Coronavirus. The Th1
immunity is mostly proinflammatory prevalent
in the younger age and also T1D versus Th2
immunity. The milder course of the disease in
T1D cases could be explained by an imbalance
between Th1 and Th2 immunity [38].

The Diabetes Study Group of the ltalian
Society for Pediatric Endocrinology and
Diabetes investigated that in the first two months
of pandemic in Italy, the new onsets of T1D are
less than those in the same period of 2019. On
the other hand, children with DKA presented
a more severe form of DKA than in 2019. The
lower number of new-onset diabetes cases
during the observation period might be due to
fear of SARS-CoV-2 exposure and also lower
exposure to seasonal viruses [39]. Specific
strategies are essential to educate parents
about timely attendance at the emergency
for children with symptoms that are related to
diabetes.

On the other hand, there are some
publications abouth diabetic ketoacidosis
precipitated by COVID-19 in recent days
[40, 41]. Angiotensin-converting enzyme 2
(ACE2), a key enzyme in the reninangiotensin-
aldosterone system (RAAS), catalyzes the
conversion of angiotensin Il to angiotensin
ACEZ2 is highly expressed in the lungs, pancreas
and serves as the entry point for SARS-CoV-2.
After endocytosis of the virus complex, ACE2
expression is downregulated (40). The binding
between the viruses and the receptors provokes
a damage of the islets leading to acute diabetes.



Endocrine effects of the COVID-19 pandemic on children

Downregulation of ACE2 after viral entry can
lead to unopposed angiotensin I, which may
impede insulin secretion. These factors might
have contributed to the acute worsening of
pancreatic beta cell function and precipitated
DKA [40].

It is not clear that alterations of glucose
metabolism that occur with a sudden onset
in severe COVID-19 persist or remit when
the infection resolves. Another unknown
point is if COVID-19 change the underlying
pathophysiology and the natural history of the
patients with preexisting diabetes. Beyond the
well-recognized stress response associated
with severe illness, more studies are needed
to understand potential diabetogenic effect
of COVID-19. So far to our knowledge, it is
plausible to presume that the pandemic will
trigger an increase of T1D cases during the next
months/years, especially in people infected by
SARS-CoV-2 that are genetically predisposed
to diabetes [42].

Moreover, the pandemic was a major
challenge in the follow-up of T1D. Pandemic
conditions force a distortion in T1D patients
daily routine, increasing sedentary behavior,
changing eating patterns and exposing to
psychological burden. Barchetta et al. [2] from
Italy reported that, adults with T1D, blood
glucose control significantly worsened as a
consequence of the COVID-19 lockdown.
They emphasize that socioeconomic issues
and psychological burden display detrimental
effects on glucose variability even in patients
with T1D treated with standard of care therapies
and previously in good metabolic control. On
the other hand, some published studies show
that, despite this unexpected change of lifestyle,
patients of all ages with T1D did not experience
deterioration in their glucose control during
lockdown. Bonora et al. [43] analyzed a group
of adult T1D patients using data collected by
remote monitoring of glucose sensors and they
observed individuals with T1D who stopped
working during lockdown significantly improved
their glucose control while those who continued
working (essential services) showed no change
in glucose control. They interpreted this result
that slowing down routine daily activities can
achieve beneficial effects on the short-term
management of T1D. Moreover, Di Dalmazi et
al. [44] analyzed patients with T1D (30 children,

24 teenagers,76 adults) using continuous
glucose monitoring (CGM). CGM metrics
during the 20 days before and the 20 days after
lockdown were calculated. CGM parameters
during lockdown improved in children, whereas
remained unchanged in teenagers. They
concluded that, this improvement may reflect
the relevant impact of the family environment,
in which the mealtime was more regularly
distributed during the day and the parents
of patients with T1D might have payed
closer attention to the management of T1D.
Furthermore, they speculated that the influence
of the family environment for T1D control may
be less relevant in teenagers, differently from
children [44]. As a similar study, Aragona et al.
[45] evaluated the effect the lockdown imposed
during COVID-19 outbreak on the glycemic
control of people with T1D using CGM or Flash
Glucose Monitoring (FGM). They reported that,
in T1D subjects with good glycemic control on
CGM or FGM, the lockdown had no negative
impact. In addition, they recorded a modest but
significant improvement in glycemic control,
most likely reflecting more regular daily life
activities and reduces work related distress [45].
Consequently, during the lockdown/pandemic
condition, the family environment would seem
to be more attentive or more dedicated in
controlling the disease. Nevertheless, the long-
term effects of pandemic and the factors that
affect glucose control in this particular situation
deserve future investigation.

In this pandemic period, routinely medical
activities were reduced. People with a chronic
illness would have been deprived by their follow-
up checkups, if it were not for telemedicine.
Telemedicine offers a way to be close to
patients with T1D, gives a better continuity of
the assistance and healthcare and fastens and
simplifies the communication between doctors
and patients [46].

As a conclusion, It is clear that COVID-19
pandemic has several effects on children and
adolescents. The future will reveal the extent
to which the COVID-19 pandemic will affect
puberty, childhood obesity and diabetes.
Nevertheless, governments, schools, and
families must make all possible efforts to
minimize the impact of the COVID-19 pandemic.
The diabetogenic potential of SARS-CoV-2 is a
matter of current research with proponents for
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and

against the idea. Further studies will help

delineate the pathophysiology.
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Oz

Yenidodan déneminde anemi, fizyolojik olabildigi gibi prenatal, perinatal ve postnatal pek ¢ok neden sonucu
gelisebilmekte, ancak 6zellikle asiri prematire bebeklerde en dnemli anemi nedenlerinden birisini iyatrojenik kan
kayiplari olusturmaktadir. Anemi saptanan bir yenidoganda eritrosit transflizyon karari doku oksijenizasyonunu
optimize edecek kan hemoglobin veya hematokrit diizeylerinin devamhliginin saglanmasi amaciyla verilmektedir.
Bunun igin ise pratikte bebegin kan hemoglobin ve/veya hematokrit dlizeyi ve klinik durumu 6nem kazanmaktadir.
Eritrosit transflizyonunun pek ¢ok potansiyel kompliksayonu da distnlldiginde prematiire bebeklere eritrosit
transflizyonu karari verilirken kar-zarar orani gozetilerek, giincel uygulamalar isiginda klinik bulgular esliginde
bireysellestiriimis transflizyon karari verilmesi uygun goziikmektedir, ancak asil amag prematuire bebeklerde
anemi gelisiminin énlenmesi olmalidir.

Bu derlemede prematire anemisi, tanisi, transflizyon tedavisi, komplikasyon ve korunma stratejileri son gtincel
uygulamalar i1siginda verilmeye calisiimigtir.

Anahtar kelimeler: Prematire bebek, anemi, transflizyon.
Ozmert MAO. Prematiirede anemi ve transfiizyon politikalari. Pam Tip Derg 2022;15:407-424.

Abstract

In the neonatal period, anemia may be physiological as well as many prenatal, perinatal and postnatal causes;
however, especially in some extremely premature infants, one of the most important causes of anemia is
iatrogenic blood losses. The decision of red blood cells transfusion in a newborn with anemia is made in order
to maintain blood hemoglobin or hematocrit levels which will optimize tissue oxygenation. For that, the baby's
blood hemoglobin and/or hematocrit level and clinical status are important practically. Considering the many
potential complications of red blood cells transfusion, it seems appropriate to make an individualized transfusion
decision in the light of current practices and clinical findings while deciding on transfuison of red blood cells for
premature infants, however the main goal should be to prevent the development of anemia in premature infants.
In this review, anemia of prematurity, diagnosis, transfusion therapy, complications and prevention strategies
have been tried to be given in the light of recent current practices.

Key words: Preterm infant, anemia, transfusion.

Ozmert MAO. Anemia of prematurity and transfusion. Pam Med J 2022;15:407-424.

Giris kaninin  1/3'GnG bulabilecegi belirtiimektedir
[4]. Kapiller dlcilen Hb dederlerinin vendz Hb
degerinden daha yuksek oldugu, en dusuk Hb
. degerlerinin umblikal kordondan alinan venéz
deviasyon altinda olmasi olarak tanimlanir yanga saptandigi- bildiriimektedir [1]. Gebelik
[1]. Anemi yenidogan doneminde fizyolojik oq; 534 hafta bebeklerde; vensz Hb<13 gr/dl
olabilecedi gibi prenatal, perinatal veya postnatal veya kapiller Hb<14,5 g/dl olmasi anemi olarak
bazi komplikasyonlar (feto-maternal kanama, degerlendirilir ve yenidoganin en sik hematolojik
umblikal kord/plasenta anomalileri, travmatik sorunu olarak goriilmektedir [2]. Geg preterm ve
dogum, izoimmin  hemoliik  hastaliklar, o) pebeklerde ortalama vensdz Hb degerleri
trombositopeni, enfeksiyonlar, vb) sonucu 1450 g/di arasinda iken retikiilosit sayisi

gelisebilir, ancak ozellikle asirni prematire o/ 3 7 5raqindadir. Daha prematiire bebeklerde
bebeklerde en Gnemli anemi nedenlerinden birisi Hb degeri daha disik ve retikiilosit sayisi

laboratuvar testleri igin siklikla alinan iyatrojenik biraz daha yiiksektir. Hemoglobin degeri term
kan kaybidir [1-4]. Bu kan kaybinin yenidogan saglikli bebeklerde postnatal Gg¢lncu haftaya

yogun bakim Unitelerinde izlenen prematire kadar degismezken, daha sonrasinda (8-12
bebeklerin postnatal ilk ayinda total vicut

Anemi hemoglobin (Hb) veya hematokrit
(Htc) degerinin yas icin ortalamanin 2 standard

Ozmert M.A. Ozdemir, Prof. Dr. Pamukkale Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Sagligi ve Hastaliklari Anabilim Dali, Neonatoloji Bilim Dali,
Denizli, Tirkiye, e-posta: drozmert@gmail.com (https://orcid.org/0000-0002-2499-4949) (Sorumlu Yazar)
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haftalarda) ortalama 11 g/dl'e kadar (en diiglk 9
g/dl) diser, buna fizyolojik anemi denilmektedir.
Bu durum prematire bebeklerde 4-8 haftalar
arasinda gergeklesir ve Hb degeri 7-9 g/dl'e
kadar dusebilir [1, 2]. Prematlre bebekler
prematire anemisi olarak adlandirlan c¢ok
daha dusik Hb degelerine sahiptir. Premattre
anemisinin dogumda gestasyonel yasa goére
distk Hb degeri, kisa eritrosit 6émri, endojen
eritropoetin (EPO) uretim azligi, hiporejeneratif
kemik iligi, medikal komplikasyonlar, iyatrojenik
kan kaybi ve hizh vicut buyidmesi ile iligkili
oldugu belirtiimektedir [1, 2, 5, 6].

Bu yazida prematlre anemisi nedenleri, tani
ve tedavisi son literaturler egliginde tartisiimis
ve guincel uygulamalar verilmeye c¢aligiimistir.

Etiyopatogenez

Eritrositleroksijenindokularaulastiriimasinda
rol alan hlcreler olup, bunu da Hb araciligiyla
yapmaktadir. Hemoglobinin oksijene affinitesi
sicaklik, pH, karbondioksit basinci (PCO,) ve
eritrosit icindeki 2,3 difosfogliserat 2,3-DPG
diizeyi ile yakindan iligkilidir. Ornegin yetiskin
Hb (Hb A) oksijen affinitesi pH ile dogdru,
ancak sicakhk ve 2,3-DPG ile ters iligkilidir
[1]. Ortamda pH arttikga veya 2,3-DPG, PCO,
ve sicaklik azaldikga Hb’nin oksijene affinitesi
artmakta, tersi durumda ise Hb oksijen
affinitesi azalmaktadir [1, 7]. Eritrosit yapimi
konsepsiyondan 2-3 hafta sonra embriyonel
dénemde yolk sac kesesinde baslar, ilk trimestir
sonuna dogru fetal karacigere gecgen eritrosit
Uretimi, doguma kadar burada devam ederken,
ikinci trimestir sonunda kemik iligi primer
eritropoezis gorevini Ustlenir [7]. Fetal donem ve
yenidoganda baskin Hb ise Hb F’dir. Fetal Hb
(Hb F) oksijen affinitesi yuksektir. Dogumdan
sonra postnatal ilk 6 ayda Hb F azalirken Hb A
artmaya baslar, 6 aydan sonra Hb F %71’in altina
duserken, dominant Hb yetigkin tipi Hb yani Hb
Aolur, bu arada Hb A, (mindr yetigkin Hb grubu)
de postnatal birkac ay icerisinde tedrici olarak
artar [1, 7].

Eritropoetin eritropoezisden sorumlu bir
glikoprotein olup, &ncu eritroid progenitor
hlcrelerin  Gzerinde bulunan eritropoetin
reseptorlerine baglanir ve JAK2 sinyal yolagi
Uzerinden  eritrosit  Uretimini  (apopitozisi
Onleyerek) duzenler. Eritropoetin primer olarak
fetal karacigerde, sonrasinda ise bdobregin
kortikal  peritibUler  hucrelerinden  Uretilir.

408

Yetiskinde EPO’nun en o6nemli Uretim yeri
bdbreklerdir.  Eritropoezis kandaki oksijen
konsantrasyonuna oldukg¢a hassastir ve hipoksik
durumda EPO Uretimi artmaktadir [1]. Yaklasik
%50 olan fetal Hb oksijen konsantrasyonu
dogumdan hemen sonra dakikalar iginde
%95 ve Ustiine c¢ikar [8]. intrauterin dénemde
yuksek olan EPO dogum sonrasi intrauterin
déneme goére doku oksijen konsantrasyonunun
yuksekligi sebebiyle hizla azalir. Saglikli term
bebeklerde en dusuk diizeylerine 1 ay civarinda
ulasirken, 2. ayda artarak maksimum dulzeylere
gelir ve sonrasinda yetiskin dlzeylerine dogru
yavas bir gecis olur. Postnatal doku oksijen
konsantrasyonu ve EPO dretim degisikligi
yenidogdanlardaki fizyolojik anemi gelisiminden
sorumlu tutulmaktadir. Prematire bebeklerde
daha kisa eritrosit 6mri (30-50 glin) ve dusik
EPO duizeyleri nedeniyle en disiik Hb dizeyleri
6. haftada 7-10 g/dI'e kadar dusebilir. Cok dusuk
dogum agirhikli (CDDA, <1500 gr) ve asiri dusuk
dodum agirlikli (ADDA, <1000 gr) bebeklerde
Hb degeri dogumdaki degerinin %20’sinden
daha fazla dusebilir. Ayrica bu bebeklerde kan
kaybina neden olabilecek baska nedenler ve
EPO uretiminin baskilanmasi gibi nedenler daha
ciddi ve erken dénemde anemi gelismesine
sebep olur [1]. Prematire bebeklerde hipoksiye
EPO cevabi (EPO klerensinin yuksek olmasi,
hizh dagilimi ve hizli eliminasyonu nedeniyle)
term bebeklere kiyasla daha yetersizdir [1,
8]. Sekil 1, Sekil 2’de dogumda gestasyonel
haftaya goére referans Hb ve Htc degerleri, Sekil
3-6’da ise 29-42. gebelik haftalari arasinda
dogan bebeklerin postnatal ilk 28 gindeki Hb
ve Htc referans degerleri gosterilmistir [9].

Prematire bebeklerde, 0&zellikle ADDA
bebeklerin  yenidogan Unitelerinde izlemi
sirasinda, yasamin ilk haftalarinda flebotomi
ile iyatrojenik kan kaybinin (yaklasik 11-22 ml/
kg/hafta) prematiire anemisi gelisiminde énemli
etkileri vardir. Yine prematire bebeklerde
daha dusik eritrosit émri, EPO yetersizligi,
eritropoezisicin gereklimikro nutrientlerin (demir,
folat, protein, E vitamini ve B12 vitamininin
dogumda depolarinin  dusukligu, enteral
beslenme vyetersizligi veya gastrointestinal
sistem immaturitesine baglh emilim yetersiziligi
gibi nedenlerden dolayi) rolatif eksikligi ve
prematirenin  ko-morbid durumlari  (kronik
akciger hastalidi, sepsis gibi) premattire anemisi
gelisiminde olduk¢ca 6nemli etkilere sahiptir.
Genel olarak, prematire anemisi siddeti disuk
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gestasyonel yas ve dogum agirlig! ile dogru
orantilidir [10].

Tablo 1. Yenidoganda anemi nedenleri [1-3]

Yenidogan doneminde anemi siklikla kan
kaybina bagli gelismekle birlikte eritrosit Gretim

Kan kaybi

Eritrosit liretim yetersizligi

Artmis eritrosit yikimi

Koagllasyon defektleri Prematire anemisi

Fetal-maternal kanama
yetersizligi
Hipotiroidi
Adrenal yetmezlik
Hipopituitarizm

ikiz-ikize kanama
sendromlari
Diamond-Blackfan
Fanconi anemisi
Aplastik anemi

infeksiyonla iligkili
Parvovirtus B19
Hepatit
HIV
Sifiliz

Nutrisyonel eksiklik
Demir
Folat
Vitamin B12

Anormal plasentasyon

Plasenta abrasyo

Umblikal kord
Hasari
Kordun erken
klemplenmesi

Dogum travmasi
iyatrojenik (flebotomi) kan kaybi

Sekestrasyon
Subdural hematom
Sefalhematom
Hemajiom
Vaskdler malformasyon
Ekimoz
Subgaleal kanama, gibi

Kronik hastalikla iligkili dogumsal uretim

Dogumsal kemik iligi yetersizligi

immiin aracilikli
ABO/Rh uyumsuzlugu

Non-immiin yapisal eritrosit defektleri
Herediter sferositoz
Herediter eliptositoz

Eritrosit enzim defektleri
G6PD eksikligi
PirGivat kinaz eksikligi

Hemoglobinopatiler
Talasemi
Mikroanjiyopatik hemolitik
anemi

infeksiyonlar
Bakteriyel
Viral
Fungal

E vitamin eksikligi

HIV; Human Immunodeficiency Virus, G6PD; Glikoz 6 Fosfat Dehidrogenaz

yetersizligi ve artmis eritrosit yikimi diger
etiyolojik nedenleri olusturmaktadir (Tablo 1) [1-
3].

Klinik bulgular

Anemi ile iligkili klinik bulgular; apne, gelisme
geriligi, letarji, desaturasyon, bradikardi,
tasikardi ve oksijen ihtiyacinda artma olarak
sayilabilir. Bu bulgular non-spesifik olup anemi
digi bagka hastaliklarin (sepsis, respiratuvar
distres veya gastro-6zefageal refli gibi) klinik
belirtileriyle karisabilmekte, ayrica bazi klinik
girigsimler (antibiyoterapi, mekanik ventilasyon,
beslenme gibi) de klinik tablonun karismasina
neden olabilmektedir [11, 12]. Genel olarak;
anemi tasikardi, hipotansiyon, perflizyonda
ve doku oksijenizasyonunda azalmaya neden
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olmaktadir. Bu bulgulardan tasikardinin daha
degerli bir bulgu oldugu belirtiimektedir. Yapilan
calismalarda eritrosit transfizyonuyla apne,
bradikardi, desatlrasyon, tasikardi ve oksijen
ihtiyacinin anlamli sekilde transflizyon sonrasi
dizeldigi belirtiimekle birlikte bazi ¢alismalarda
kalp hizi Gzerine anlamli etkilerinin olmadigi da
bildirilmektedir [12].

Son zamanlarda eritrosit transfiizyon karari
vermede klinik olarak near-infrared spectroscopy
(NIRS) kullanimi gindeme gelmistir. Non-
invazif ve hasta basi kolay uygulanabilen bu
yontemle bolgesel perfliizyon ve metabolizmayi
yansitan doku oksijen satirasyonu (rSO,)
veya doku oksijen indeksi olglimektedir.
Fraksiyonel —doku oksijen ekstraksiyonu
(FTOE; doku oksijenizasyonu ile tuketimi
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arasindaki dengeyi yansitmaktadir) diger bir
degerlendirme yontemidir. Eritrosit transflizyon
oncesi ve sonrasi anemik prematlrelerde
yapilan caligsmalarda: transflizyonun serebral,
renal ve splanik doku oksijenizasyonunu
dizelttigi ve FTOFE'yi azalttigi belirtiimektedir.
Anemi saptanan semptomatik prematurelerde
asemptomatik bebeklere kiyasla periferal
FTOE'nin anlamli yUksek oldugu ve bunun
eritrosit transfizyon ihtiyacini belirlemede bir
markir olabilecegi belirtimektedir [12].

Bu konuda en son 2021 yilinda
prematlire bebeklerde 38 calismanin dahil
edildigi derlemede; aneminin ve eritrosit
transfizyonunun, transfluzyon Oncesi ve
sonrasl serebral oksijen satirasyonu, FTOE
ve norogelisimsel sonu¢ Uzerine etkileri
degerlendirilmistir. Dusik Hb dizeylerinde
azalmis serebral rSO, veya artmis serebral
FTOE arasinda gugla bir iligki oldugu ve eritrosit
transflizyonuyla serebral rSO,nin  arttigi
gorulmustir. En iyi norogelisimsel sonuglarin
serebral rSO, %72-83 arasinda olabilecegi
(normal serebral rSO2 arahdi %65-75)
belirtimekte, ayrica artmis serebral FTOE’nin
anemiye erken bir fiyolojik yanit olarak bu
bebeklerde degerli bir bulgu olabilecegi ve
mevcut bilgilerle kistli eritrosit transfiizyon
stratejisinin daha iyi ndrogelisimsel sonuglari
destekler gézuktugu rapor edilmigtir [13].

Hb |

Sonug olarak, eritrosit transflizyonu doku
oksijenizasyonunu dulzeltmekte ve dolayisiyla
doku oksijenizasyon duzeylerinin  eritrosit
transfizyonu gereksiniminin belirlenmesinde
6nemli bir role sahip olabilecedi bildiriimekte
ve bununla ilgili olarak “The Transfusion of
Prematures” TOP calismasi sonuglarinin dnemli
bilgiler verebilecedi bildirilmistir [12].

Tani

Dogumsal gecisli herediter sferositoz,
enzim defektleri ya da koagullasyon bozuklugu
gibi bazi hastaliklar agisindan uyarici olmasi
nedeniyle iyi bir aile oyklisi (ailenin diger
Uyelerinde anemi, kanama, sarilik, kolelithiazis
ve splenektomi sorgulanmali) ile birlikte dogum
travmasi, vajinal kanama (plasental anormallik),
kord rlptirl ve gogul gebelik agisindan ayrintih
dogum o6ykusu alinmalidir [14, 15]. Aneminin
saptandigi yas da Onemlidir. Postnatal ilk
glnlerde ciddi anemi (<48 saat) saptanmasi
sikhkla hemorajik ya da ciddi alloimmunizasyon
sonucu gorulurken, daha sonrasinda anemi
saptanmasi siklikla hemolitik bir durumla iligkili
ve siklikla sarilikla birliktelik gosterir [14]. Anemi
distnulen olgularda mutlaka hemogram (Hb,
Htc, eritrosit indeksleri; “mean corpuscular
volume” MCV, gibi), retikilosit sayisi, periferik
yayma, direkt Coombs testi dederlendirilmelidir
[2, 14]. Yenidoganda anemiye tanisal yaklagim

Inndin hemalitk anemi

| Megatit |——| Coombs Testi [— Pozitif — = 1
|

| Retikiilosit sayisi |

Disiik

Marmal veya Yitksek

Konjenir_alhipoplasr,ilt anemi
Paryovirils

Kronikintrauterin kan kayh
-a-Talasemi sendromlan

Marmal

- Mindrkan grup uyusmazlign

Anormal

Madir nedenler Kan kayb Enfeksiyan Herediter sferositos
-Hekzokinaz eksikligl yatrojenik flebotomi) Hiv Herediter eliptositaz
“Galaktozem -Feto-maternal/fetoplasental -TORCH Plrlivat kinaz eksikligi
-Kord problemleri GEPD ekslklig
-Ikiz-ikize transfiizyon DiK
-internal kanama

Sekil 7. Yenidogan anemisine tanisal yaklagim [7, 14, 15]
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Sekil 7°de ayrintih olarak verilmistir [7, 14, 15].
Gerekli durumlarda; anne ve bebek kan grubu
tayini, feto-maternal kanama icin Kleihauer-
Betke testi, yenidogan enfeksiyonu ile ilgili
testler (“toksoplazma, rubella, sitomegalovirus,
herpes simpleks” TORCH grubu veya diger
enfeksiyonlarla  iligkili ~ serolojik  testler),
koagulasyonla ilgili tetkikler, gizli kanama
stphesinde ultrasonografik inceleme (kraniyal
ve batin), eritrosit enzim ya da membran defekti
incelemeleri, hemoglobin elektroforezi veya
dogumsal hipoplastik ya da aplastik anemi
tanisi icin kemik iligi incelemesi ve nutrisyonel
degerlendirme gibi daha ileri tetkikler hastanin
klinik ve laboratuvar bulgularina goére
planlanabilir [2, 14, 15].

Yenidoganlarda normal Hb degerleri igin
Tark Neonatoloji Dernegi (TND) 2021 Kan
Urdnleri Transflzyon Rehberi 6nerisi Tablo 2'de
gOsterilmektedir. Bu tabloda premattr bebekler
<37 gestasyonel hafta alti dogum olarak
tanimlanip, bu bebeklerde gestasyonel haftaya
ve calisilan laboratuvara gore degisiklikler
olabilecegi belirtiimektedir [16].

Transfiizyon endikasyonu

Yenidogdan bebekte eritrosit trasflizyon
karari esas olarak doku oksijenizasyonunu

Tablo 2. Yenidoganlar i¢in normal Hb degerleri [16]

optimize edecek kan Hb veya Htc dizeylerinin
devaminin saglanabilmesi amaciyla
verilmektedir. Ancak, gercekte Htc dlzeyleri
ve diger biyokimyasal markirlar doku oksijen
dizeylerini belilemede iyi birer gdsterge
degillerdir. Pratik olarak bir yenidogana
transflizyon karari Htc dlzeyi ve klinik duruma
goére verilmelidir [11]. Eritrosit transflizyonu
icin Universal bir uzlasi bulunmamakta, tlkeler
arasl! hatta ayni udlkede klinikler arasi bile farkli
uygulamalar ve rehberler bulunmaktadir [4, 11,
12, 16]. Ayrica belirtilen bu Hb esik degerleri
de her prematire bebek igin uygun olmayabilir.
Dolayisiyla hekimin transflizyon karari bebegin
klinik bulgulari temelinde ulusal veya bdlgesel
rehberlere gére yapilmasi en uygunu olanidir
[12]. Ustelik transfiizyonla iligkili bazi yan
etkilerin (infeksiyon, allo-immunizasyon, febril-
allerjik ve hemolitik reaksiyonlar, “nekrotizan
enterokolit” NEK ve “intraventrikiiler kanama”
IVK, gibi) de goriilebilecegi akilda tutularak
transfizyon karari verilirken mutlaka kar-zarar
orani gozetilmelidir [11].

Bugline kadar transfiizyonla ilgili rehberler
bilimsel kanit vyetersizligi nedeniyle daha
cok gbzlemsel uzman deneyimlerine gore
belirlenmeye calisiimistir [4, 16]. TND 2021 yili
prematuire bebekler (6zellikle <32 gebelik haftasi

Hemoglobin konsantrasyonu (g/dL)

Yas Premattre

1000-1500 g 1500-2000 g
2. hafta 16,3 (11,7) 14,8 (11,8)
1. ay 10,9 (8,7) 11,5 (8,2)
2. ay 8,8 (7,1) 9,4 (8,0)
3. ay 9,8 (8,9) 10,2 (9,3)

Term

16,5 (12,5)
14,0 (10,0)
11,5 (9,0)
11,5 (9,5)

Tablo 3. Tirk Neonatoloji Dernegi eritrosit transflizyonu esik Hb degerleri [16]

Postanatl yas

*Solunum destegi olan Hb (g/dl)

Solunum destegi yok veya minimal Hb (g/dl)

<1 hafta 11,5
1-2 hafta 10,5
2-3 hafta 9,5
>4 hafta 8,5

10

Hb; hemoglobin, *Solunum destegi kriterleri; hedef satlirasyonu %90-95 aralignda tutmak igin yiiksek frekansl ventilasyon,
konvansiyonel mekanik ventilasyon, non-invazif ventilasyon, >2 L/dk’dan ylksek frekansli nazal kanil (HFNC) veya FiO,
gerkesiniminin > %35 olmasi olarak tanimlanirken, minimal solunum destegi veya solunum destedi olmayan bebeklerde
kriterler; hedef satlirasyonu %90-95 araliginda tutmak igin <2 L/dk’dan HFNC, oksijen gereksiniminin olmamasi veya FiO,
gereksiniminin %21-35 araliginda olmasi olarak tanimlanmaktadir [16]
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ve/lveya <1500 gram) eritrosit slspansiyonu
transflizyonu igin esik Hb degerleri Tablo 3'de
verilmigtir [16].

Tablo 3'de TND onerisine gore esik Hb
degderinin altindaki bebeklere hemen transflizyon
yapilmamali, transfiizyon planlanmali, ancak bu
bebekler klinik agidan yatak basinda semptom
acisindan degerlendirilerek transfizyon karari
verilmelidir. Bu semptomlar; a) 24 saati gegen
tasikardi (kalp tepe atimi >180/dk) veya takipne
(solunum sayisi >60/dk) olmasi b) son 48
saatte oksijen gereksiniminin iki katina ¢ikmasi
c) kan laktat dizeyinin 22,5 mEqg/L veya akut
metabolik asidoz (pH<7,2) olmasi d) son 4
gunde >120 kcal/kg/gin enerji alirken kilo
aliminin <10 g/kg/giin olmasi e) 72 saat icinde
major cerrahi islem yapilacak olmasi olarak
siralanmakta ve bunlardan herhangi birinini
varliginda transflizyon yapilmasi énerilmektedir.
Ancak, prematire bir bebekte >%20 kan
kaybi varsa, %10-20 kan kaybi ve eslik eden
asidoz gibi oksijen dagihminda yetersizlik veya
hemodinamide bozulma durumu esilik ediyorsa
veya kanamanin devam ettigi akut kan kaybi
ile giden durumlar varliginda acil transfiizyon
uygulanmasi onerilmektedir [16]. Ayrica, klinik
semptomlari anemi ile iligkili oldugu dusunilen
ve doku oksijenlenmesinin acil duzeltiimesi
gereken yenidogan bebeklerde transflizyon
kararinin esik Hb degerlerinden badimsiz
alinmasi gerektigi de belirtiimektedir. Ozellikle
hemokonsantrasyon veya hemodilisyon
durumlarinin varliginda esik Hb degerleri ¢ok
dikkatliyorumlanmalive santral Hb/Htc 6lgimuiile
degerlendiriimelidir[16]. 2019 yilinda yayinlanan
Avrupa Respiratuvar Distres Sendromu (RDS)
klavuzunda ciddi kardiyopulmoner hastaligi
olan bebeklerde esik Hb degeri 12 g/dl, oksijen
bagimh ise 11 g/dl ve postnatal 2 haftadan
sonra stabil bebeklerde esik Hb degeri 7 g/dl
olmasi gerektigi bildiriimektedir [17]. Buna ek
olarak 2020 yilinda yayinlanan O&nerilere gore;
ciddi kardiyopulmoner hastaligi olan (mekanik
ventilasyon ve FiO,>0,35) yenidoganlarda
esik Htc degerlerinini %40-45, orta dizeyde
kardiyopulmoner hastaligi olanlarda %30-40,
ciddi cerrahi girisim gerektirende %30-35 ve
stabil bebeklerde ise %20-25’in Gizerinde olmasi
gerektigi belirtiimektedir [18].

Prematiure bebekler basta olmak Uzere
tim yenidoganlarin transflizyonunda, Iokositi
azaltilmis ve/veya l6kosit filtresi ile 1sinlanmig

(dondrden kan alindiktan sonra 14 glin icinde 25
Gy gamma 1sinlama yapilmali ve sonrasinda 24
saat icinde kullaniimali) ABO ve Rh uyumlu, son
Htc dlzeyi %60-70 olan eritrosit sispansiyonu
kullanilmahdir ~ [16].  Transfizyon  hacmi
genellikle 10-20 ml/kg ve verilis hizi 5-7 mi/kg/
saat olarak onerilmektedir [16, 19]. Premature
bebeklerde ertitrosit transfliizyonunda standart
banka kani (2-42 glin) ya da taze (<7 gln) kan
kullanimi ile ilgili yapilan ¢alisma ve son meta
analize bakildiginda; NEK, IVK, prematire
retinopatisi (ROP), bronkopulmoner displazi
(BPD), mortalite ve enfeksiyon gibi yan
etkiler bakimindan bir farkliigin olmadigi ve
yenidoganlarda standart banka kaninin glivenle
kullanilabileceg@i bildiriimekle birlikte [20, 21],
intrauterin transflzyon (<5 gun), blylik hacimli
kan transflizyonu (>25 ml/kg), kan degisimi,
hipotansif sok, kardiyak cerrahi, ekstrakorporeal
membran oksijenizasyonu yapilanlarda mimkin
oldugunca taze kan kullanimi énerilmektedir [6,
16, 19].

Metabolik tarama veya baska tetkikleri (Hb
elektroforezi gibi) planlanan tim yenidoganlarda,
transflzyon sonrasi etkilenme ve hatali
sonuglarin énlenmesi adina transfiizyon éncesi
kan érneginin alinmasi gerektigi bildiriimektedir
[16].

Kirpalani ve Whyte [22] ise 2019 yilinda
prematire bebeklerde eritrosit transfuzyon
karari igin kapiller Hb ve Htc degerlerini igceren
bir tablo yayinlamislardir (Tablo 4). Bu tabloyla
kiyaslandiginda; TND 2021 eritrosit transflizyon
rehberi glncellemesinin  solunum destegi
gereken grupta genel olarak benzer oldugu,
ancak solunum destegi almayan grupta 2.
haftadan sonra ortalama 0,5 g/dL daha dusuk
oldugu gorulmektedir.

En son yayinlanan ¢ok merkezli randomize
kontrollU iki ¢galisma (the Effects of Transfusion
Thresholds on Neurocognitive Outcomes of
Extremely Low-Birth-Weight Infants “ETTNO”
ve TOP) grubunun eritrosit transflizyonu
icin 6nerdigi; daha dusik Htc degerlerinde
uygulanan  eritrosit  transfizyonu  kisith
(restrictive) ve daha yuksek Htc degerlerindeki
transflizyon ise liberal transfiizyon olarak
tanimlanmakta olup, esik Htc degerleri Tablo 5
ve Tablo 6’da verilmistir [23, 24].

Yenidoganda optimal eritrosit transfiizyon
esik Hb/Htc degerleri nedir?
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Tablo 4. Prematiire bebeklerde eritrosit transflizyonu icin kapiller Hb ve Htc degerleri [22]

Postanatal yas Solunum destegi alan

Solunumun destegi yok

Hb g/dL/(Htc %) Hb g/dL/(Htc %)
1 hafta 11,5/(35) 10,0/(30)
2 hafta 10,0/(30) 8,5/(25)
3 hafta 8,5/(25) 7,5/(23)

Hb; hemoglobin, Htc; hematokrit

Tablo 5. ETTNO calisma grubuna gore eritrosit transflizyonu icin vendz/arteryel Htc de@erleri [23]

Hematokrit (%) esik degeri

Kisith transfiizyon

Postnatal yas . .
Kritik hasta* Non-kritik hasta

Liberal transfiizyon
Kritik hasta* Non-kritik hasta

27 gin <34 <28
8-21giln <30 <24
>21 giin <27 <21

<41 <35
<37 <31
<34 <28

*Kritik hasta tanimi igin ektekilerden en az birinin olmasi gerekir: a) invazif mekanik ventilasyon

b) 24 saatlik siregte >12 saat ve FiO, >0,25 CPAP ihtiyaci c) inotrop/vazopressér tedavisi gerektiren dolasim yetmezlikli NEK, akut sepsis veya
patent duktus arterizus (PDA) tedavisi d) 24 saat icinde >6 apne atagdi e) Pulse oksimetre ile oksijen satlirasyonu <%60 olan >4 hipoksemik
atak. Bunlarin disinda, zorunlu olmamak kaydiyla; major cerrahi girisim, major kanama (kan kaybi >%10 total viicut volimi), agiklanamayan
laktik asidoz (arteryel laktat >4 mmol/L) ve 6n goriilemeyen acil durumlar da kritik hasta grubuna alinabilir

Tablo 6. TOP galisma grubuna gore eritrosit transflizyonu igin Htc degerleri [12, 24]

Hematokrit (%) esik degeri

Kisith transfiizyon
Postnatal yas

Liberal transfiizyon

Kritik hasta Non-kritik hasta Kritik hasta Non-kritik hasta
1 hafta 32 29 38 35
2 hafta 29 25 37 32
2 3 hafta 25 21 32 29

Gegmiste kisith ve liberal transflizyonla
ilgili yapilan en oOnemli randomize kontrolll
iki calisma IOWA ve PINT calismalaridir [16,
25, 26]. IOWA (CDDAl 100 bebek) ve PINT
(ADDA'll 451 bebek) calismalarinin her ikisinde
de kistli eritrosit transfizyon gruplarinda
eritrosit transflizyon sikhginin (bir veya daha
fazla) azaldigi, ancak sag kalim, ROP ve
BPD bakimindan gruplar arasinda anlamli bir
farklihgin olmadigi bildirilmigtir. Bununla birlikte
IOWA ¢alismasinda kisitli transflizyon uygulanan
grupta periventrikiler I6komalazi (PVL) veya
ciddi IVK ve apne sikliginda bir artis gériildiiga,
dolayisiyla kisitl transflizyon stratejisinin bu
bebeklerde zararlh olabilecedi bildirilirken,
PINT calismasinda serebral hasarlanmada
bir fark olmadigi ancak, PINT c¢alismasinin
devami olan PINTOS calismasinda bebekler
dizeltiimis 18-21 aylik doénemde norolojik
olarak degerlendirildiginde liberal grupta hafif ve
orta duzeyde bilissel geriligin daha az oranda
goruldagu ve post hoc analize goére liberal
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transfizyonun daha iyi olabilecegi bildirilmistir
[25-27]. En son bildirilen randomize kontrolll
¢ok merkezli calismalar olan, ETTNO ve TOP
sonuglarina gore ise kisith ve liberal transfliizyon
gruplariarasindane mortalite nede nérogelisimsel
sonugclar bakimindan uzun dénemde anlamli bir
farkhligin olmadigi rapor edilmistir [6, 23, 24].
Ayrica ETTNO calismasinda sekonder sonuglar
olarak iki grup arasinda ROP, NEK, BPD ve IVK
bakimindan da bir farkliigin olmadidi ve benzer
oldugu gérilmustir [23]. ADDAlI bebeklerde
dogumdan postanatal 36 haftaya kadar gecen
sure icerisinde kistli transfizyon grubunun
%60’ Ina, liberal transfliizyon uygulanan grubun
ise %79una en az bir kez eritrosit transflizyonu
uygulanmigtir [23]. GUnumuze kadar prematire
bebeklerde yapilan randomize kontrollt, kisitl
ve liberal transfizyon uygulamalari ve bu
uygulamalarin sonuglarini igeren en 6nemli
ve ¢ok merkezli calismalarin karsilastirmasi
Tablo 7'de 6zetlenmistir. Tablo 7’de yer alan
¢alismalarin da icinde bulundugu 6 randomize
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kontrolli galismanin dahil edildigi son meta
analize bakildiginda; CDDAlI bebeklerde kisa
ya da uzun dénemde kisitl ertirosit transflizyon
Htc esik degerinin artmis mortalite veya néro
gelisimsel bozukluk veya diger ciddi yan
etlkiler (BPD, NEK, ROP “zevre llI”, intestinal
perforasyon, sepsis, IVK “=evre llI”, PVL ve
hastanede kalis siresi) ile iligkili olmadigi rapor
edilmistir [29]. Mevcut bulgular 1s1dinda ve TND
2021 guncellemesinin de dnerisiyle premature
bebeklerde kisith transfizyon yaklagiminin
uygulanmasi daha uygun gibi gézikmektedir
[16].

Korunma ve 6nlemler
Non-farmakolojik onlemler

iyatrojenik kan kaybinin mikroteknik igeren
laboratuvar yontemleriyle azaltiimasi ve non-
invazif yontemlerle hasta yonetiminin (oksijen

ve karbondioksit izlemi gibi) saglanmasi
prematlre bebeklerde anemi gelisimi ve
eritrosit  transflzyon ihtiyacini  azaltmada

oldukga o6nemlidir [4, 10, 30]. Asin duslk
dogum agirlikh (<1000 g) 54 bebegin alindigi
bir calismada; postnatal ilk 10 haftalik takip
suresinde, laboratuvar tetkikleri igin kan alimina
bagli kan kayiplarinin ilk haftalarda ve gebelik
yasl ile ters orantili olarak arttig1 ve bu siregte
ortalama kan kaybinin transfizyon oncesi
yaklasik 10 ml/kg’'t buldugu belirtiimektedir
[31]. Cok dustik dogum agirlikh (<1500 g)
bebeklerde yapilan baska bir calismada tetkik
icin alinan kan 6rnegi hacminin yari yariya
azaltimasiyla kan kaybinin, transflizyon
ihtiyaci ve transfliizyon hacminin ve alinan tetkik
sikhdinin anlamh oranda azaldigi gosterilmistir
[32]. Prematiire bebeklerde flebotomi sikliginin
ve tetkik i¢in alinan kan hacminin azaltiimasi
bu bebeklerde kan transflizyon ihtiyacinin
belirgin olarak azaltimasinda son derece
onemli goziukmektedir. Prematiire bebeklerde
baslangi¢ testleri icin kord kani kullaniimasi,
flebotomi nedeniyle olan kan kaybini azaltabilir
[6]. Prematire bebeklerde kan kaybini dnlemeye
yonelik calismalarin degerlendirildigi son meta
analizde; mikro laboratuvar 6lgim ydntemleri
ile ilgili olarak verilerin yetersiz ve kanit dizeyi
distk olmakla birlikte mikro yodntemlerin bu
bebeklerde kan kaybini azaltabilecegi, ancak

bununla ilgili kapsamli ¢alismalara ihtiyac
duyuldugu bildirilmektedir [30].
Dodum  sonrasi  gbbek  kordonunun
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klemplenme zamani veya kordun sagilmasiyla
ilgili calismalarda; ge¢ kord klemplemenin Htc
ve serum ferritin dizeylerini arttirdigi, mortaliyeti
ve IVK riskini azalttigi, kan transfliizyonunda
%10 azalma sagladigi, ancak kord sagmanin
asiri prematire (<28 gebelik haftasi)
bebeklerde ciddi IVK riskini arttirdigi, hatta bazi
calismalarda RDS riskini arttiryor goziktigu
belirtiimekte olup, prematlre bebeklerde ideal
kord uygulama ydnteminin halen net olarak
ne oldugununu bilinmedigi, ancak erken kord
klemplemenin (<30 sn) prematire bebeklerde
zararli olabilecegi nedeniyle bu bebeklere erken
kord klemplemenin Onerilmemesi gerektigi
bildirilmektedir [6, 33-40]. Kord sagma iglemi
prematire bebeklerde serebrovaskiler ve
sistemik kan akiminda fluktuasyonlara neden
olabilecegi igin su an 6nerilmemektedir [10].
Ayrica, gecikmis kord klemplemenin polisitemi
ve fototerapi gerektiren sarilik gibi minér bazi yan
etkilerinin de goérulebilecegdi belirtiimektedir [10].
Dodum sonrasi gdbek kordunu uygulamalari
(erken kord klempleme, ge¢ kord klempleme
ve kordon sagma) ile ilgili son ¢alisma ve meta
analizlerin sonuglari Tablo 8'de 6zetlenmistir.

TND Dogum Salonu Yénetim Rehberi 2021
Gincellemesi  canlandirma  gerektirmeyen
tim term ve prematire bebeklerin kordon
klemplenmeden o6nce en az 30-60 saniye
sureyle anne dizeyinde veya altinda tutulmasini
onermektedir [41].

Otolog ya da allojenik kord kani transflizyonu
ile ilgili olarak ise premattre bebeklerde otolog
kord kani transfiizyonu igin blyUk volimlere
ihtiyac olmasi nedeniyle bagsarinin az oldugu,
ancak alternatif olan allojenik kord kani
transflizyonunun ise gelecekte dondér kani
ihtiyacini azaltacadi ve neonatal transfiizyon
pratiginde 6nemli role sahip olabilecegi
belirtiimektedir [10].

Farmakolojik 6nlemler

Eritropoeitinin prematire bebeklerde
eritropoezisi etkili bir sekilde stimile ettigi
gOsterilse de eritrosit transfiizyon ihtiyacini
azaltmada ve uzun dénem nérolojik sonuglariyla
ilgili celiskili sonuglar bildiriimektedir [6].

Eritropoezisi stimile eden ajan olarak
rekombinant human EPO (rhEPO) kullanimiyla
ilgili calismalara bakildiginda; erken dénemde
(<8 guin)rhEPO kullaniminin eritrosit transflizyon
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Tablo 8. Premature bebeklerde geg kord klempleme ve kord yonetimiyle ilgili bildirilen son randomize

kontrolli gcalismalar ve meta analiz sonuglari

Erken (<30 sn) ve geg kord klempleme (=30 sn, ¢ogunlukla =60 sn) ile ilgili 18 randomize kontrolli ¢alisma (n:2834)
sonucu: ge¢ kord klempleme ile hastanede mortalite azalmakta, kan transflizyonunda %10 azalma, Htc %2,7 artis
olmakta ancak; IVK, kronik akciger hastaligi, NEK ve ROP (izerine etkisi bulunmamaktadir [33].

Prematurelerde ge¢ kord klempleme ile ilgili siire net degil ancak, prematirelerde erken kord klempleme (<30 sn)
Onerilmemektedir ([34].

Gec kord klempleme prematurelerde postnatal 6-10 haftalik suregte Htc ve serum ferritin diizeylerini hafifce arttirmaktadir
[35].

Umblikal kord sagmayla ilgili premature bebeklerde (<37 bebelik haftasi, n:2083) yapilan meta-analizde; transflizyon
ihtiyacinin azaldigi, Hb ve ortalama kan basincinin arttigi, RDS riskinin arttigi géztkmektedir [36].

34 gebelik haftasi altinda dogan (n:5772) 42 randomize kontrollii galismanin dahil edildigi meta analizde; prematirelerde
ge¢ kord klempleme hematolojik parametreleri muhtemelen dizeltmekte, ancak major neonatal sonuglar tizerine etkisinin
olmayabilecegi, kord sagmayla ilgili ek galismalara ihtiyag oldugu, prematirelerde ideal kord uygulamasinin ne oldugunun
halen net bilinemedigi, ancak erken kord klemplemenin bu bebeklerde zararli olabilecegi bildirilmistir [37]

Geg preterm ve term bebeklerde de erken kord klemplemeye kiyasla geg kord klempleme ve kord sagma islemi postnatal
erken dénemde Hb ve Htc dizeylerini arttirmaktadir [38].

Acil kord klempleme ile geg kord klemplemenin kiyaslandigi baska bir meta analizde (56 galisma, n:6852 premature); geg
kord klempleme ile IVK, eritrosit transfiizyon ihtiyaci ve moratalite azalmistir. Umblikal kord sagmayla da VK ve eritrosit
transflizyon ihtiyacinin azaldigi gérilmus, ge¢ kord klempleme ile kord sagma arasinda bir farklilik bulunmamig olmakla
birlikte bu konuda ek galismalara ihtiya¢ duyuldugu belirtilmistir [39]. Ancak, asiri prematlre bebeklerde (<28 gebelik
haftasi) kord sagmanin ciddi IVK riskini arttirdigi saptanmistir [40].

Htc; hematokrit, IVK; intraventrikiiler kanama, NEK; nekrotizan enterokolit

ROP; prematiire retinopatisi, Hb; hemoglobin, RDS; respiratuvar distres sendromu

ihtiyacini bir miktar (ortalama 7 ml/kg) azalttigi,
ancak istatistiksel olarak anlamli olmasa da
evre 23 ROP riskini arttirdigi belirtiimektedir.
Geg rhEPO uygulamasinin ise bir yarari yoktur.
Dolayisiyla uluslararasi rehberler rutin rhEPO
kullanimini  minimal vyararlari ve olasi yan
etkileri nedeniyle énermemektedir [10]. Erken
ve ge¢ EPO (<8 guin ve 28 glin) uygulamasinin
kiyaslandiginda 262 bebegi iceren iki randomize
kontrollii calismada; erken EPO’nun ge¢ EPO’ya
kiyasla eritrosit transflizyon ihtiyacini azaltmada
anlaml bir fayda saglamadigi gibi ROP riskini
de anlaml olarak arttirdigi gosterilmistir [42].
Erken EPO (<8 glin) uygulanan 34 c¢alisma ve
3643 prematlre bebegin alindigi ve plasebo ya
da tedavisiz grupla kiyaslandigi baska bir meta
analizde; yuksek (=500 iu/kg/hafta) ya da duslk
(<500 iu/kg/hafta) dozda erken EPO’nun kanit
dizeyi dusuk olmakla birlikte bir veya daha
fazla eritrosit transflzyon ihtiyacini azalttig
(“number need to treat” NNT: 7; transflize edilen
kan volimulnin totalde hasta basina 7 mi/kg
azalttigi) ayni zamanda NEK riskini (NNT: 33),
IVK ve PVL riskini azalttigi; diizeltiimis yasi 18-
22 aylik bebeklerde ndrogelisimsel sonuglarin
daha iyi oldugu (Bayley Il Mental Development
Index skorlarinin daha iyi oldugu), mortalite

Uzerine etkisiz ve evre 23 ROP riskinde anlamli
bir farklihgin olmadidi bildiriimekte, ancak kistli
faydalari nedeniyle su an igin EPO kullanimi
Onerilmemektedir [43].

Demir suplementasyonuyla ilgili olarak,
demirin  6nemli bir kismi gebeligin son
trimestirinde fetisa gectigi, dolayisiyla tim
prematire bebeklerin term bebeklere kiyasla
ferritin depolarinin eksik olarak dogdugu, ancak
en fazla etkilenmenin asin prematirelerde
goraldaga bildirilmektedir. Prematlre bebekler
enteral beslenmeyi tolere ettiginde (100 ml/
kg) demir slUplementasyonunun (2-3 mg/kg/
giin) erkenden (<28 gun) baslaniimasinin,
bu bebeklerde norolojik fonksiyonlar Uzerine
olumlu etkilere sahip oldugu belirtiimektedir
[10]. Ancak, 598 CDDAlI bebekte yapilan
bir  g¢alismada yiksek enteral demir
suplementasyonunun (her 50 mg kumdulatif
birikimde) BPD gelisimi ile iligkili oldugu, ylksek
volimde eritrosit transflizyonuyla da BPD
gelisimi arasinda bir iligki oldugu bildiriimektedir
[44]. Demir suplementasyonun, bu bebeklere
ne zaman ve hangi dozda verilmesi ve BPD
ile iliskisinin acgiklanmasi adina genis kapsamli
ek calismalara ihtiyagc oldugu bildiriimekle
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birlikte [6], demir sUplementasyonu prematlre
ve distUk dodum agirlikli bebeklerde demir
depolarini  dizeltmekte, demir eksikligi ve
anemiyi azaltmaktadir [45, 46]. TND Premature
ve Hasta Term Bebegin Beslenmesi Rehberi
2018 Gulncellemesi prematire bebeklere 2-3
mg/kg/giin dozunda, en erken 2. haftada,
ideali 6-8 haftada demir siiplementasyonunun
baslanmasi ve 12-15 aya kadar devam
edilmesini 6nermektedir [47].

Sonug olarak, optimal transflizyon kriterleri
icin kanitlarin yetersizligi ve transflizyonun
potansiyel yan etkileri nedeniyle yenidogana
eritrosit transflizyonunda g¢ok dikkatli olunmasi,
asil amacin yenidogan anemisinin dnlenmesi
stratejisinin - olmasinin  daha iyi olacagi
belirtiimektedir. Bumaksatla ge¢ kord klempleme
(30-60 saniye) uygulamasinin, laboratuvar
testleri igin iyatrojenik kan kaybinin minimalize
edilmesine yoénelik kan dlgimlerinin azaltiimasi
ya da buna yonelik mikro laboratuvar olgim
yontemlerinin kullaniimasi ve uygun nutrisyonel
destedin verilmesi stratejik olarak hem daha
ucuz hem de daha uygulanabilir yéntemler
olarak gézikmektedir [4].

Transfiizyon komplikasyonlari

Bazi calismalarda eritrosit transflizyonuyla
iliskili olarak transfiizyon uygulanan bebeklerde
IVK, BPD ve ROP riskinde artis, hatta hastanede
yatis slrecinde %50’ye varan mortalitede de
bir artis oldugu bildiriimektedir [12, 48]. Bazi
calismalarda ise bunlarin transfiizyonla iliskisiz
oldugu; tim bu risklerin disik dogum agirhgi,
disUk gestasyonel yas, uzun sureli oksijen
tedavisine maruziyet ve anemik bebeklerde
doku hipoksisi ile iligki bir durum nedeniyle bu tir
komplikasyonlarin gelisebilecegi belirtiimektedir
[12, 26]. Bildirlen son randomize kontrolll
¢alisma ve meta analiz sonuglarina goére ise
kisith ya da liberal transfizyon stratejilerinin
mortalite Uzerine bir etksinini olmadigi, hatta
ETTNO calismasinda ROP, NEK, BPD ve IVK
bakimindan da gruplar arasinda anlamli bir
farklilik olmadid1 bildirilmektedir [23, 24, 49].

Eritrosit transfiizyonuyla iVK arasindaki iligki
net olmasa da CDDA'lI preterm bebeklerde
yasamin ilk haftasinda endikasyon digi eritrosit
transfiizyonundan kaciniimasi gerektigi
belirtiimektedir [50-52].

TR-ROP galismasi ve ROP ile ilgili son meta
analiz degerlendirmesinde 6zellikle dogum

420

agirhigr <1500 gr veya gestasyonel yasi <32
hafta olan bebeklerde eritrosit transflizyonunun
ROP gelisimiicin bagimsiz bir risk faktori oldugu
daha buyukler igin kanitlarin yetersiz oldugu
ve ek calismalara ihtiyag duyuldugu rapor
edilmektedir [53, 54]. Ayrica, Turk Neonatoloji
Dernegi ve Turk Oftalmoloji Dernegi ROP
gelisiminde kan transflizyonu ve kan degisimini
baslica risk faktort olarak tanimlamaktadir [55].

Yine bazi calismalarda eritrosit transfiizyonu
sonrasi ilk 72 saat icinde NEK gelistigi (%25-35
olguda) ile ilgili raporlar bulunmaktadir, ancak
mekanizmasi tam olarak bilinmemektedir [12].
Anemik de olsa prematirelerde beslenme
sonrasi normalde superior mezenterik arter
kan akiminda bir artis oldugu iyi bilinmektedir,
ancak NEK gelisiminde barsak doku kan akimi
ve perflizyonunun bozulmasi oldukga 6nemli
faktorler olarak kabul edilmektedir. Yapilan
calismalarda transfizyon sonrasi erken
dénemde mezenterik arter kan akimi artigi
cevabinin yetersiz oldugu ve bu durumun NEK
gelisimine katki saglayabilecegi belirtiimektedir
[12]. Yakin tarihli ve 598 CDDA'll bebegi iceren
bir calismada ise ciddi aneminin (Hb<8 g/dl)
kendisinin artmis NEK riski ile anlaml iligkili
oldugu bildirilmektedir [12, 56]. Prematire
bebeklerde transfliizyonla iligkili NEK gelisiminin
deg@erlendirildigi son meta analizde, kanit
diizeyi disUk-orta olmakla birlikte transfiizyonla
NEK gelisimi arasinda anlamli bir iligkinin
olmadigi, ancak bu konuda daha iyi kalitede
ve kapsamli galismalara ihtiya¢ oldugu rapor
edilmistir [57]. Transfizyon sirasinda enteral
beslenmeye ara verilmesinin transflizyon iliskili
NEK gelisimini dnlemesine ydnelik ¢calismalarin
degerlendirildigi son meta analizde bu konuyla
ilgili kanitlarin yetersiz oldugu bildiriimekle
birlikte [58], 2021 yi TND Nekrotizan
Enterekolit Tani, Tedavi ve Korunma Rehberi
eritrosit transflizyonu sirasinda beslenmeye ara
verilmesini [59], Hindistan Kan Uriinleri Kullanim
Rehberi ise beslenmeye transfliizyondan 3 saat
once ara verimesini ve transflizyon bitene
kadar beslenmemesini 6nermektedir [60].

Eritrosit transflizyonunda, eritrosit
sUspansiyonunun depo slresinin transflize
edilen bebeklerdeki etkisinin incelendigi son
meta analizde; kisa sureli (<7 guin) ya da uzun
sureli olan eritrosit slispansiyonlarinin yetigkin
ve gocuklarda kisa dénemde (<30 giin) mortalite
Uzerine bir etkisinin olmadigi, yenidoganlarla
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ilgili olarak ise vyeterli verilerin bulunmadigi
bildirilirken [20], CDDA'lh 377 bebegin alindidi bir
calismada taze (<7 gun) eritrosit stispansiyonu
ile standart eritrosit slispansiyonu (2-42 gun)
transflize edilen bebeklerin 3 aylik izleminde;
NEK, ROP, BPD, VK, élim ve nozokomiyal
enfeksiyon bakimindan iki grup arasinda
anlaml bir farkhhidin olmadigr gosterilmistir [21],
ancak; yliksek volumla transfiizyonlarda plazma
potasyumunda artma, sitrat toksisitesine bagli
hipokalsemi gelisme riskleri bulunabilmektedir
[6].

Prematire  bebeklerde  yasamin  ilk
dénemlerinde her bir eritrosit transfizyonun
uzun dénemde; kognitif gecikme, dil ve motor
fonksiyonlarda azalma ile iliskili oldugu,
transflizyon sayisinin azaltiimasi ile bu norolojik
hasarlanma riskinin azalabilecedi, dolayisiyla
restriktif eritrosit transfuzyon egik degeri
kullaniminin uzun dénemde potansiyel olarak
daha noroprotektif gozuktigi bildiriimektedir
[61-65].

Cocuklarda kan ve Urtinlerinin
transflizyonuyla iliskili olarak enfeksiyon, febril
reaksiyonlar, allerjik reaksiyonlar, hemolitik ve
non-hemolitik reaksiyonlar, anaflaksi ve graft-
versus hostreaksiyonu gibipek cokkomplikasyon
gelisebilmektedir. Bu komplikasyonlarin gérilme
sikhgr yillar igerisinde belirgin bir azalma
gOsterse de timuyle kaybolmadigi, ancak kisitli
eritrosit transfizyon stratejisiyle transflizyon
sayisinda %44’lik bir azalma goruldigu
bildiriimektedir [66]. Ayrica, transfiizyon oncesi
transflize edilecek hasta icin secilen kan ve/
veya kan drUnlerinin o hasta adina uygunlugu
mutlaka transflizyon ekibince kontrol edilerek
transfiizyona baslaniimasi komplikasyonlari en
aza indirmek adina oldukga 6nemlidir.

Sonug olarak, prematire yenidoganlarda
eritrosit transfuizyonu siklikla hayat
kurtarabilecegi gibi yukarida da belirtildigi Gzere
potansiyel bazi ciddi yan etkilere de neden
olabilir. Bu nedenle, savunmasiz ve oldukca
hassas olan prematire bebeklere eritrosit
transflizyon karari verilirken, TND Kan Uriinleri
Transflzyon Rehberi 2021  Guncellemesi
esliginde bebegin klinik bulgulari ve postnatal
yasina goére hasta basinda bireysellestiriimis
transflizyon karari verilmelidir. Son ¢alismalar
IsIginda; kisitl ya da liberal transfizyon esik Hb
degerlerinin kisa ya da uzun dénemde mortalite
ya da ciddi morbidite Uzerine etkileri arasinda

anlamh bir farkhlik bildiriimese de kisitl
grupta daha az eritrosit transfiizyonuna maruz
kalinmakta ve uzun dénem bulgulari potansiyel
olarak daha néroprotektif gdzikmektedir. Ayrica
kan transflizyonunun potansiyel yan etkileri de
disunuldiginde kisith transfiizyon Hb esik
degerlerinin  kullanimi daha uygun olmakla
birlikte asil amag¢ prematire bebeklerde anemi
gelisiminin énlenmesi olmalidir.

Cikar iligkisi: Yazar cikar iliskisi olmadigini
beyan eder.
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Bu konuda gegen bazi bilgi ve Tablo’lar yazar
tarafindan6-10 Ekim 2021 tarihlerinde Antalya’da
yapilan Ulusal Neonatoloji Kongresi'nde
(UNEKO-29), 8 Ekim 2021 tarihinde “Neonatal
Hematolojide  Son  Calismalar  Isiginda
Yaklasimlar” Panelinde “Prematirede Anemi ve
Transflzyon Politikalar” bashgr altinda sunum
olarak anlatiimigtir.



