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Giris ve Amag: Giinlimiizde artan teknoloji kullanim1 nedeniyle gelisim ¢agindaki bireylerin teknolojik cihazlar ve
internette gecirdigi zamanin kontrolsiizliigli postiiral rahatsizliklara sebep olabilmektedir. Bu ¢alismanin amact; 18
yas alt1 iki farkli yas grubunda ki bireylerin mobil teknoloji ve bilgisayar kullanim aligkanliklarini incelemek ve
postiirlerini karsilagtirmaktir.
Gereg¢ ve Yontemler: Calismaya 7-12 yas grubu (Grup 1, n=48) ve 12-18 yas grubundan (Grup 2, n=40) toplam 88
saglikli birey dahil edildi. Degerlendirmede katilimcilarin sosyo-demografik 6zellikleri, viicut kiitle indeksleri ile bel
cevresi 0lgiimlerini igeren ve mobil teknoloji ve bilgisayar kullanim &zelliklerini sorgulayan bir aragtirma anket formu
kullanildi. Katilimeilar ayrica New York Postiir Degerlendirme Testi (NYPDT) ile degerlendirildi.
Bulgular: Katilimcilarin yas ortalamasi Grup 1 igin 9,94+1,29 yil iken, Grup 2 igin 14,33+1,94 yil idi. Katilimcilarin
bilgisayarla en ¢ok vakit gecirdikleri aktivite; Grup 1 i¢in oyun oynamak (%54,2), Grup 2 i¢in ise miizik dinlemek
(%60) idi. Katilimeilarin cep telefonunu en ¢ok hangi aktivite i¢in kullandiklar incelendiginde; Grup 1’in oyun
oynamak (%37,5), Grup 2’nin ise internette serbest zaman gegirmek (%77,5) amaciyla kullandig1 goriildii. Iki grup
arasinda NYPDT skoru a¢isindan Grup 1 lehine anlamli bir fark oldugu belirlendi (p=0,0001).
Sonugc: Gelisim donemindeki bireylerin teknoloji kullanim 6zellikleri ve postiiral diizgiinliikleri incelendiginde, artan
yas ile teknoloji kullanimimin da arttigin1 gormekteyiz. Daha biiyiik yas grubundaki bireylerin teknolojik cihazlar
internet kullanimi gibi sebeplerle ve daha uzun siirelerle kullanmalarinin postiirlerini olumsuz etkiledigini
distinmekteyiz.

Anahtar kelimeler: internet, Onsekiz yas alt1, Postiir, Teknoloji.

Abstract
Objective: Nowadays, due to the increasing use of technology, uncontrolled use of technological devices and time
spent on the internet can cause postural disturbances in individuals on developmental age. The aim of this study was
to examine the technology usage characteristics of individuals aged 18 and under and to compare these characteristics
and postural alignment in different age groups.
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Materials and Methods: A total of 88 healthy individuals from 7-12 age group (Group 1, n=48) and 12-18 age group
(Group 2, n=40) were included in the study. Socio-demographic characteristics of the participants were questioned
with “Patient Evaluation Form”. Participants were also evaluated with “The New York Posture Rating” (NYPR).

Results: The mean age of the participants was 9.94 + 1.29 years for Group 1 and 14.33 + 1.94 years for Group 2. The
activity that participants had the most time with computer; playing games in Group 1 (54.2%) and listening to music
in Group 2 (60%). Participants most commonly used their mobile phone; playing games in Group 1 (37.5%) and
spending free time on the Internet for Group 2 (77.5%). There was a significant difference between groups in favor of

Group 1 for NYPR score (p=0.0001).

Conclusion: When the technology usage characteristics and the postural alignment of the individuals on
developmental age are examined, we see that technology usage increases with increasing age. We think that the use
of technological devices by adolescents for long periods of time due to internet usage or etc adversely affects their

posture.

Keywords: Internet, Posture, Technology, Under eighteen years.

1. Giris

Postiir, viicudu olusturan segmentlerin birbirleriyle
uyumlu dizilimde olusturduklari en iyi pozisyon olarak
tanimlanmaktadir  [1].  Postiir, insan  viicudunun
pozisyonuna ve onun uzaydaki oryantasyonuna baglidir.
Statik veya dinamik bir postiiriin saglanmasinda 6ncelikli
etmenlerden biri olan kas kuvveti, viicudun yer¢ekimene
kars1 dik tutulmasini saglayan antigravite kaslar1 sayesinde
elde edilir [2]. Irk, cinsiyet, egzersiz aligkanligi, kas-iskelet
sistemi problemleri, eklemlerin normal yerlesim agilarinda
bozukluklar, meslek ve ugrasilar, beslenme, uyku diizeni,
psikolojik durum, hijyen, yorgunluk, sosyo-ekonomik
durum, zamanin modasi ve emosyonel durumlar postiirii
etkilemektedir [1]. Geng bireylerin teknolojiyi kullanirken
ergonomik olmayan sandalyelerde uzun siire oturmasi
yada uygun olmayan pozisyonlarda olmalar1 omurga
saghigini  ve postiiral gelisimi olumsuz  ydnde
etkilemektedir [3].Giinliik yasamimizda olmazsa olmaz
hale gelen teknoloji kullanimi, her gegen giin hizla artarak
yasantimizin 6nemli bir parcasini olusturmaktadir. Toplum
altyapisim1  olusturan geng Dbireyler, gilinlik hayati
kolaylastiran ve hizlandiran teknolojik cihaz kullanimi
konusunda en biiyiik orana sahiptir [4]. Son yillarda hizla
artig gosteren internet oyunlari, 6zellikle ¢ocuk ve ergenler
arasinda oldukg¢a yaygindir. Ruhsal Bozukluklarin Tanisal
ve Saymmsal El Kitabi-5. Baskisi'nda (DSM-5) “internet
oyunu oynama bozuklugu” (IOOB), asir1 derecede oyun
oynama ve ¢ekilme, tolerans ve kontrol kaybi belirtileri ile
birlikte, iligski, is veya egitim olanaklarinin internet
oyunlar1 sebebiyle tehlikeye atildigi veya kaybedildigi
durum olarak tanimlanmaktadir [5].

Erken yagsta uzun siireli bilgisayar kullaniminin meydana
getirdigi fizyolojik ve psikolojik problemler glinlimiizde
ivme kazanmaktadir. Bu problemlerin basinda; kisilerin
postiiriinde ve kas-iskelet sisteminde goriilen bozukluklar
gelmektedir [6].

Giliniimiizde teknolojik cihazlarla ve internette gegirilen
stirenin kontrolsiizliigliniin, gelisim ¢agindaki bireylerin
kas-iskelet sistemi gelisimlerini olumsuz etkilemesi
sebebiyle yetersiz fiziksel aktivite ve kotli postiiral
pozisyonlarda uzun siire kalmanin postiiral diizgiinliikte
azalmaya neden olabilmektedir.Uzun siireli oturmanin
lumbal bolge eklem hareket agiklig1 ve spinal yiiksekligin
azalmasma neden oldugu bildirilmistir ve omurgada
meydana gelen esneklik kaybi1 intervertebral disk
dehidrasyonundan kaynaklanabilecegi savunulmustur [7].

Bununla birlikte sandalyede oturma gibi uzun siireli statik
postiiriin iliopsoas kasinda adaptif bir kisaligin gelismesine
ve esnekliginin azalmasina neden olabilecegi belirtilmistir
[8]. Jorgensson iliopsoas kasi kisaldiginda govdenin karsi
tarafa lateral fleksiyonunu ve ayni tarafa dogru govde
rotasyonunu sinirlandiracagint ve omurgada meydana
gelen bu asimetri nedeniyle skolyoza zemin
hazirlayacagini ifade etmistir. Bunun nedeni olarak,
iliopsoas kasinin yalnizca kal¢a ekleminde degil ayni
zamanda lumbar omurga, postir ve intervertebral
hareketlilik tlizerinde de etkilere sahip oldugunu
gbsterilmigtir [9]. .iliopsoas kasinda meydana gelen
kisaligin gluteal kaslarn resiprokal inhibisyon yoluyla
fonksiyonel olarak zayiflamasina neden oldugu ve
degismis kuvvet cifti iliskisi sonucunda artmis lumbal
lordoz, artmis anterior pelvik tilt ve kalga fleksiyonu ile
karakterize olan ve “alt ¢apraz sendromu” olarak bilinen
kas-iskelet sistemi problemine neden oldugu bildirilmistir
[8]. Iliopsoas kasinda meydana gelen esneklik kaybi
sonrasinda ortaya g¢ikan “alt g¢apraz sendrom” bilylime
cagindaki ¢ocuklarda olduk¢a sik goriilen, beraberinde
bir¢ok probleme neden olan, tedavi maliyeti yiiksek, yasam
kalitesini azaltan ve fonksiyonel skolyoz olarak
adlandirilan omurga probleminin gelismesine zemin
hazirlayabilir. Kas imbalanst sonrasinda meydana gelen
fonksiyonel skolyoz erken donemde belirlendiginde
ilerlemesi kontrol altmma almabilecek hatta ortadan
kaldirilabilecek bir omurga problemidir [8,9].

Bu calismanin amaci; 18 yas alti iki farkli yas grubundaki
bireylerin mobil teknoloji ve bilgisayar kullanim
aliskanliklarini incelemek ve postiirlerini karsilagtirmaktir.

2. Materyal ve Metot

Calismamiz bir degerlendirme arastirmasi olup Haziran
2018-Eyliill 2018 tarihleri arasinda, Istanbul smmrlar
igerisinde ulasabildigimiz 314 yas grubumuza uygun
cocuk ile planlandi Ailelerinin izniyle ve “Bilgilendirilmis
Goniilli Onam Formu” ile c¢aligmaya katilmayr kabul
edenler ¢ocuklarin tamami c¢alismaya dahil edildi.
Arastirma Helsinki Bildirgesi’ne uygun olarak yiiriitiildii.
Arastirmaya alinan goniilliilere ¢aligmanin amaci hakkinda
bilgi  verildi. Bilgilendirilmis onam  formunda
”Cocugumun arastirmaya katilmasimi kabul ediyorum.”
kutucugunu isaretleyen katilimcilar ¢alismaya alindi. 7-12
yas grubu (Grup 1, n=48) ve 12-18 yas grubu (Grup 2,
n=40) olmak Tzere toplam 88 saglikli birey ile
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gerceklestirildi.  Saglikli  olduklar1  konusunda aile
bildirimine gore hareket edildi. Kronik hastaligi olmamak,
engelli olmamak, orgiin egitime devam ediyor olmak ve
calismaya goniillii olmak dahil edilme kriterlerimizdi.

2.1. Degerlendirmeler

Calismamizda katilimcilarin sosyodemografik 6zellikleri,
viicut kiitle indeksleri ve bel gevresi 6l¢timleri ile teknoloji
kullanim 6zelliklerini sorgulayan bir arastirma anket formu
kullanildi. Katilimeilarin bilgi iletisim teknolojilerinden
hangilerini (cep telefonu, notebook, tablet, masaiistii
bilgisayar) ne kadar siire ile ve ne amagcla kullandiklar
sorgulandi. Bu kisim kisilerin kendilerince dolduruldu.
Katilimeilar ayrica New York Postiir Degerlendirme Testi
(NYPDT) ile fizyoterapistler tarafindan degerlendirildi.
Anket bilgileri bir arastirmacida (ARO) toplandi ve postiir
degerlendirmesi yapan arastirmacilar bu bilgilere kordi.
New York Postiir Degerlendirme Testi ile; viicudun bas,
boyun, omuz, sirt, bel, kal¢a ve ayak bilegi dahil 13 ayr
kismindaki postiir degisiklikler goézlemlenir. Sonuglara
gore kisi “diizglin” postiire sahipse kisiye “5”, postiirii
“orta” derecede bozulmus ise “3”, “ciddi” bir bozulma
varsa “1” puan verilir. Test sonucunda alinan toplam puan
13-65 arasinda degisiklik gostermektedir. Bu test igin
gelistirilmis standart degerlendirme kriterleri toplam puan
> 45 ise “gok iyi”, 40-44 ise “iyi”, 30-39 ise “orta”, 20- 29
ise “zayif” ve < 19 ise “kotii” olarak belirlenmistir [10].
2.2. Istatistiksel Analiz

Calisma verilerinin istatistiksel analizi i¢in “Statistical
Package for Social Sciences” (SPSS) Version 20.0 (SPSS
inc., Chicago, IL, ABD) istatistik programi kullanildi.
Verilerin normal dagilima uygunlugu Shapiro-Wilk testi
ile; bagimsiz orneklemler arasindaki iligki Independent
Sample T-Test kullanilarak analiz edildi ve tiim analizlerde
p<0,05 degeri istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

3. Bulgular ve Tartisma

3.1.Bulgular

Calisma kapsaminda 18 yas ve alt1 88 saglikli ve ¢alismaya
katilmaya goniillii birey degerlendirildi. Grup 1’in yas
ortalamasi 9,9441,29 yil iken, Grup 2’nin yas ortalamasi
14,33£1,94 yil idi. Grup 1’in %41,7’sini (n=20) kiz
cocuklar1 olusturmakta iken Grup 2’de bu oran %40 (n=16)
idi. Sosyodemografik veriler bakimindan
kargilagtirildiginda gruplarin benzer 6zelliklerde oldugu
gorildi  (p>0,05). Katilimeilarin  sosyo-demografik
ozellikleri Tablo 1’de gosterilmistir.

Tablo 1. Katilimcilarin Sosyo-Demografik Ozellikleri

Grup | Grup 11
n:48 n:40
Ort+SS Ort+SS
Yas (yil) 9,94+1,29 14,33+1,94
VKI (kg/cm?) 17,63+2,68 20,94+2,97
Bel Cevresi(cm) 62,04+9,73 71,71£10,18

Ort: Ortalama, SS: Standart Sapma, VKI: Viicut Kiitle
Indeksi

Gruplarmn  bilisim teknolojileriyle gecirdikleri vakit
incelendiginde, Grup 1’in giin igerisinde en g¢ok siireyi
tablet ve cep telefonu ile gegirdigi; Grup 2’nin ise en ¢ok
siireyi cep telefonuna ayirdigi goriildi. Giin igindeki
ortalama internet kullanim siirelerine bakilacak oldugunda,
Grup 1’in internet kullanimina ayirdigz siire 1,90+1,86 saat
iken; Grup 2 i¢in bu siire 3,7542,83 saat idi.
Katilimeilarin  bilgisayart1 en ¢ok hangi aktivite icin
kullandiklart incelediginde; Grup 1’in en c¢ok oyun
oynamak (%54,2), Grup 2’nin ise miizik dinlemek (%60)
amactyla kullandiklar1 goriildii.

Katilimeilarin cep telefonuyla en ¢ok vakit gegirdikleri
aktivite ise; Grup 1 i¢in oyun oynamak iken (%37,5) Grup
2 i¢in ise internette serbest zaman gegirmek (%77,5) idi.
Y1l bazinda incelediginde, tablet digindaki tiim teknolojik
cihazlarin kullanim siireleri acisindan gruplar arasinda
anlamli farklilik oldugu gériildii (p<0,05).

Saat bazinda ise yalnizca cep telefonu ve internet kullanimi
acisindan gruplar arasinda anlamli farklilik vardi (p<0,05).
Katilimeilarin ~ farklt  teknolojik cihazlart  kullanim
ozellikleri ve NYPDT skorlart Tablo 2’de gosterilmistir.
Iki grup arasinda New York Postiir Degerlendirme Testi
skoru agisindan Grup 1 lehine anlamli bir fark oldugu
belirlendi (p=0,0001).

3.2.Tartisma

Teknolojinin hizla gelismesiyle beraber yasam seklimizin
de bu duruma uyum saglamasi kagmilmazdir. Gliniimiizde
bireylerin cep telefonu, tablet ve bilgisayarda gegirdikleri
zamanin artmasiyla, fiziksel olarak inaktif bir yasam tarzi
benimsenmektedir. Bu durum gelisim ¢agindaki bireylerin
fiziksel ve duygusal gelisiminde olumsuz bir rol
oynayabilmektedir. Yapilan arastirmalar, okul ¢agindaki
bireylerin  serbest zamanlarmmin g¢ogunu teknoloji
kullanimryla gegirdigini ve fiziksel aktivite diizeylerinin
oldukca yetersiz oldugunu, bu durumun da g¢esitli
muskuloskeletal problemlere  sebep  olabildigini
bildirmektedir [11,12]. Calismamizda literatiire paralel
sekilde ¢ocukluk ve ergenlik donemindeki bireylerin
teknoloji kullanim &zellikleri incelendiginde, ilerleyen
yasla  beraber  addlesan yas  grubu  olarak
tanimlayabilecegimiz bireylerde teknoloji kullaniminin
arttigimi ve bu durumun bireylerin postiirlerini olumsuz
etkiledigini gormekteyiz.

7-12 yas grubu ile 12-18 yas grubundan bireyleri
karsilastirdigimiz ¢alismamizda, iki grup arasinda New
York Postiir Degerlendirme Testi ile degerlendirilen
postiiral diizgiinliik agisindan, teknoloji kullaniminin daha
yogun oldugu daha biiyiikk yas grubundaki bireylerin
aleyhine bir fark oldugu goriilmektedir. Bu durum bize
artmis teknoloji kullanimi nedeniyle azalan fiziksel
aktivite ve postiiral kontroliin, postiiral diizglinliigi
olumsuz etkiledigini gostermektedir. Gruplar arasinda
Grup 2 lehine anlaml diizeyde farkli olarak yiiksek ¢ikan
cep telefonu kullamm yili ¢ok dogaldir. Ulkemizde
cocuklarin kendine 6zel cep telefonu alma yas1 artik 7
yaglarina kadar diismiis olsa da 12-18 araligindaki
¢ocuklarin daha uzun zamandir bir cep telefonuna sahip
olduklar bir gergektir. Ayrica yine Grup 2 de daha yiiksek
¢ikan ve anlamli diizeyde farkli olan internet kullanim saati
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Tablo 2. Farkli Teknolojik Cihazlarin Kullanim Siireleri

Grup | Grup Il
N:88 n:48 n:40 p degeri
Ort+SS Ort+SS
Yil
Cep Telefonu 0,97+1,17 2,46+2,30 0,0001
Notebook 0,62+1,20 1,95+3,04 0,007
Tablet 1,97+1,74 2,09+2,22 0,788
Masaiistii Bilgisayar 1,33+1,80 2,47+3,07 0,033
internet 2,65+1,80 4.47+2 81 0,0001
Saat
Cep Telefonu 1,06+1,84 3,07+2,56 0,0001
Notebook 0,39+0,67 0,62+0,93 0,188
Tablet 1,09+1,19 0,63+0,93 0,054
Masaiistii Bilgisayar 0,42+0,69 0,67+1,05 0,191
internet 1,90+1,86 3,75+2,83 0,0001
NYPD 59,92+3,89 53,78+8,54 0,0001
NYPDT: New York Postiir Degerlendirme Testi.  Ort: Ortalama, SS: Standart Sapma
de anlagilabilir bir durumdur.12-18 yas grubunun internet ~ kadar  yapilan  caligmalar  internet  bagimliligi

kotasinin daha yiiksek olabilecegi diistiniilmiistiir.
Ayrica 7-12 yas grubu cocuklara aileleri tarafindan
internet  kullanimi  izni daha kontrolli  olarak
verilmektedir. Ulkemizde 2012 yilinda yapilan
calismada da c¢aligmamiza benzer sekilde 7-11 yas
araligindaki bireylerin ¢anta tasima, bilgisayar kullanma
aligkanliklari ve postiirleri degerlendirilmis; bu bireylerin
%80,5’inin giin i¢inde bilgisayar kullandig1 ve %70’inin
giinde en az 1-2 saat bilgisayar karsisinda zaman
gecirdigi ifade edilmistir [13]. Rideout ve arkadaglarinin
yaptig1 bagka bir ¢aligmada, 2011 yilinda 0-8 yas grubu
cocuklarin  %52’sinin  teknolojik cihaz kullandigi,
kullanim oraninin 2013 yilinda ise %75 diizeyine kadar
¢ikt1g1 bildirilmistir [14]. Yine 2002 yilinda yapilan bir
calismada 8-18 yas arast bireylerin giinliik bilgisayar
kullamminin ¢alismamiza benzer sekilde 101 dakika
oldugu goriilmustiir [15].

“Internet bagimliligr” terimi ilk kez Ivan Goldberg
tarafindan 1996 yilinda patolojik internet kullanimini
tanimlamak i¢in onerilen bir terimdir [16]. Amerikan
Psikiyatri Birligi tarafindan gelistirilen ve 2013 yilinda
yayinlanan Ruhsal Bozukluklarin Tanisal ve Sayimsal El
Kitabi-5 (DSM-5)’te “ileri aragtirma gereken durumlar”
bashigi altinda yer alan “internet oyunu oynama
bozuklugu”tanimlanmistir.  Internet  bagimhliginin
yaygmligi iizerine olan bilgiler smirli olsa da bugiine

yaygmhginm % 0,3 ile % 38 arasinda degistigini
gostermektedir [4,17,18].Tipik bir internet bagimlisinin
haftada 40-80 saat arasinda bilgisayar basinda kaldigi ve
tek seferde hi¢ araliksiz 20 saate kadar bilgisayar
basindan kalkmayabilecegi diistiniildiigiinde kas iskelet
sistemi  saghiginin  yam1 sira  kardiyorespiratuvar
fonksiyonlarin da olumsuz etkilenmesi kaginilmazdir.
Bizim ¢alismamizda tiim mobil teknoloji ve bilgisayar
kullanim siireleri toplandiginda bile haftada 5-6 saat gibi
bir silire gitkmaktadir.

Cocuk ve ergenlerin bilgisayar kullanmaya erken yagta
baslamalar1 ve eriskinler i¢in tasarlanan bilgisayar ve
bilgisayar mobilyalarinin kendileri i¢in uygun boyutlarda
olmamasi nedeniyle yetiskinlere kiyasla daha yiiksek risk
altinda oldugu bildirilmistir[19].Bilgisayar kullaniminin
cocuk ve ergenlerde postural diizgiinliigii etkiledigini
gosteren c¢aligmalar mevcuttur. Cocuklarda bilgisayar
kullanimi1  ile kas-iskelet sistemi  problemlerinin
iligkisinin  aragtinldigi  bir ¢alismada  ortaokul
ogrencilerinin yaklasik olarak %50’sinin viicudunun en
az bir bolgesinde kas-iskelet sistemi rahatsizligi oldugu
belirtilmigtir. Orta dereceden siddetli rahatsizlik
diizeyine gore siralandiginda en sik problem goriilen
bolgelerin boyun, bel ve omuzlar oldugu bildirilmesine
ragmen altinda yatan biyomekanik  problem
tanimlanmamigtir [20]. Arastirmacilar, kotii postiiriin
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uzun siire devam ettirilmesi sonucu goriilebilecek
muskuloskeletal problemlere erken donemde miidahale
edilmesi gerektigini, erken donemde kas-iskelet sistemi
rahatsizligi/agrist yasayan ¢ocuklarin, yasamlarimin
ilerleyen donemlerinde benzer rahatsizliklara yatkin
oldugunu gostermistir [21].

2006 yilinda farkli sosyodemografik gruplardan
adolesanlarin boyun/omuz, bel ve kol agrist prevalansi ve
agrt durumunun bilgisayar kullanimi, fiziksel aktivite,
depresyon ve stres ile iligkisinin incelendigi bir
aragtirmada 3485 addlesan degerlendirilmigtir [22].
Incelenen populasyonda boyun/omuz agrisi
prevalansinin %11.5, bel agris1 prevalansinin %7.5 ve kol
agrist prevalansinin = %3.9 oldugu belirlenmistir.
Boyun/omuz agrisi prevalansi ebeveynleri ayri olan
genglerde daha yiliksek bulunurken, bel agris1 sikliginin
da kizlar arasinda daha yiiksek oldugu goriilmiistiir. Bu
calisma muskuloskeletal agrinin adolesan bireyler
arasinda yaygin oldugunu ve depresyon ve stresle iliskili
oldugunu ancak bilgisayar kullanimi ve fiziksel aktivite
ile iliskili olmadigin1 ifade etmektedir. Bu durum
teknolojik cihaz kullanim siiresi ile muskuloskeletal agri
sikayeti arasinda her zaman korelasyon olmadigini
gostermektedir. Ancak literatiiriin geneline bakildiginda
artan teknolojik cihaz kullanim siiresi ve iligkili inaktivite
ile kotii postiiriin, ilerleyen déonemlerde karsilasilabilecek
kas-iskelet ~ sistemi rahatsizhigma/agrisma  zemin
hazirladigini gostermektedir [23].

4. Sonug

Ebeveynlerin ~ ¢ocuklarmin  teknoloji ~ kullanim
aligkanliklarin1 optimal diizeye indirgemek, onlarin
saghigini, iyilik halini, sosyal/kisisel gelisimini ve
akademik performansini olumsuz yonde etkileyebilecek
geleneksel ve yeni teknolojik cihaz kullanimiyla ilgili
sorunlarin farkinda olmalar1 ve bunlar1 ele almak igin
saglik c¢aliganlariyla is birligi iginde bulunmalar
gerekliligine literatiirde 6zellikle vurgu yapilmaktadir.
Gelisim donemindeki bireylerin  gerek kas-iskelet
sagliginin korunmasinda, gerek postiiral
diizgiinliiklerinin ~ saglanabilmesi ve korunabilmesi
amaciyla, gerekse psikolojik ve emosyonel iyilik halinin
korunmasi ve siirdiiriilebilmesi amaciyla teknoloji
kullanimmin giivenli  araliklarla  sinirlanmasi  ve
bireylerin postiir farkindaligi ve fiziksel aktivitenin
onemi konusunda erken yasta bilgilendirilmesi gerektigi
goriisiindeyiz. Ayrica bu caligmanin tamamlanmasinin
ardindan diinyada gelisen Covid-19 pandemisi nedeniyle
7-18 yas grubu ¢ocuklarin egitimleri igin online siireglere
gegilmesi ve bunun teknoloji kullanimmi ve oturma
stiresini arttirmasi bu durumun olumlu yanlariin yani
sira uzun siiregte olusabilecek olumsuz durumlardan
korunabilmek igin yeni c¢aligmalar yaparak toplumu
bilinglendirmek gerekmektedir.
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Giris ve Amag: Kronik inflamatuar bir hastalik olan psoriasisde, immiinolojik degisiklikler ve uzun siireli kullanilan
sistemik immiinsiipresif tedaviler nedeniyle kanser riskinin arttig1 diisiiniilmektedir. Bu konuda yapilan ¢alismalarda
celiskili sonuglar elde edilmis, psoriasis ile malignite riski arasindaki iliski heniiz tam olarak aydinlatilamamistir. Bu
calismada psoriasisli hastalarda malignite riskinin aragtiritlmasi amaglanmustir.
Gereg ve Yontemler: Manisa Celal Bayar Universite Hastanesi elektronik hasta kayit sisteminden retrospektif tarama
yapilarak, 2013 ile 2018 yillar1 arasinda psoriasis tanist olan 1669 hasta ¢alismaya dahil edilmistir. Ayn1 donemde
Dermatoloji poliklinigine bagvuran ve psoriasis tanis1 olmayan 3870 hasta kontrol grubu olarak degerlendirilmistir.
Her iki grupta, dermatolojik tan1 aldiklari tarihten 1 ay sonrasindan baglayarak kanserin tipi ve kanser tanist aldiklar
zaman kaydedilmistir.
Bulgular: Psoriasis ve kontrol gruplarinin yag ortalamalari sirastyla 40,33+17,58 ve 40,22+16,91 olarak bulunmusgtur.
Psoriasis grubunun %47,5’i (n=793), kontrol grubunun %48,9’u (n=1892) kadinlardan olugmaktaydi. Kanser bulunma
siklig1 psoriasis grubunda %3,62, kontrol grubunda %4,25 olup, istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmamugtir.
Psoriasisli hasta ve kontrol grubu arasinda, kanser tani yasi, kanserli hastalarin cinsiyet dagilimi agisindan anlaml
farklilik bulunmamuistir. Herhangi bir immiinsupresif ilag dykiisii bulunmasinin genel olarak, ya da ilaglardan herhangi
birinin psoriasis hastalarinda kanser riski tizerine anlamli etkisi saptanmamistir.
Sonug: Sonug olarak, bes yillik takipte psoriasise ya da psoriasis tedavisinde kullanilan ilaglara bagli olarak artmig
bir malignite riski saptanmamistir. Retrospektif bir ¢alisma oldugu igin kanser riskini artirabilecek her parametrenin
tam kontroliiniin saglanamamas1 bu ¢alismanin kisithiligidir. Kisa siireli tedavi alan hastalarin da birlikte analiz
edilmesi, uzun siire tedavi alan hastalarda kanser riskini istatistiksel olarak maskelemis olabilir. Bu nedenle uzun yillar
stirecek sekilde planlanmis, prospektif randomize kontrollii ¢alismalarin gerceklestirilmesine ihtiyag vardir.

Anahtar kelimeler: immunsupresif tedaviler, Kanser, Malignite, Psoriasis.

Abstract

Objective: Psoriasis is a chronic inflammatory disease and it is suggested that there may be an increased risk of
malignancy because of immunological alterations and long-term immunosuppressive therapies. There are conflicting
results and the association between psoriasis and malignancy is still unclear. The aim of this study was to investigate
the risk of malignancy in patients with psoriasis.

Materials and Methods: In this retrospetive study, 1669 patients diagnosed with psoriasis between January 2013 and
January 2018 in the electronic patient registration system of Manisa Celal Bayar University Hospital were enrolled in
the study. The control group consisted of 3870 non-psoriatic patients randomly determined among patients who
admitted to the dermatology clinic within the same time period. In both groups, cancer type and the age of the cancer
diagnosis were recorded for those who had cancer diagnosis at least 1 month after the dermatologic diagnosis.




Results: The mean age of the psoriatic group was 40.33 (= 17.58) and the control group was 40.22 (+ 16.91); women
in the psoriatic group were 47.5% (n = 793) and 48.9% (n = 1892) in the control group. Cancers were present in 3.62%
of the psoriatic group and 4.25% of the control group without statistical significance. There was no significant
difference between the two groups in terms of cancer age or gender distribution of cancer patients. No significant
effect of immunosuppressive drugs on cancer risk in psoriasis patients were detected in general or with related to any

of the drugs.

Conclusion: In conclusion, no increased risk of malignancy due to psoriasis or the drugs used in the treatment of
psoriasis was found in the five-year follow-up. As a retrospective study, lack of full control of every parameter that
may increase cancer risk is the limitation of this study. Analyzing the patients on short-term therapy together may
have statistically masked the cancer risk in patients receiving long-term therapy. Therefore, prospective randomized

controlled trials that will last for many years are needed.

Keywords: Cancer, Immunosuppressive treatments, Malignancy, Psoriasis

1. Giris

Derinin kronik inflamatuar bir hastaligi olan, ¢evresel ve
genetik faktorler ile tetiklenen psoriasis, diinya niifusunun
yaklagik % 2 ile % 3'inii etkilemektedir [1,2]. Psoriasisin
sadece deri ve eklemleri etkileyen bir hastalik olmadig,
kronik subklinik sistemik inflamasyon nedeniyle diyabet,
obezite gibi gesitli sistemik komorbiditelerle de iliskili
oldugu bilinmektedir [3].

Pek ¢ok kanser tiirtinde, immiin sistem aracili inflamatuar
degisiklikler ile iliski gosterilmistir [4-6]. Psoriasisde
meydana gelen immiin aracih kronik inflamatuar
degisiklikler ile birlikte, hastalarin uzun siireli
kullandiklart sistemik immiinsiipresif ilaglar dikkate
alindiginda, psoriasisde kansere karsi olan immiin
denetimin zayiflayabilecegi ve kanser olusumunun
kolaylasabilecegi diisiiniilmiistiir. Ancak psoriasis ile
artmis malignite riski arasindaki iliski hala tam olarak
aydinlatilamamistir, bu konuda farkli merkezlerden
bildirilerin sonuglart degiskenlik gostermektedir [2,7]. Bu
¢alismanin amaci, psoriasisli hastalarda malignite riskinin
arastirilmasidir.

2. Materyal ve Metot

2.1. Etik Onay

Calisma protokolu Manisa Celal Bayar Universitesi
Yerel Etik Kurul Komitesi tarafindan onaylanmustir.
2.2. Calisma tipi, veri kaynagi ve ¢alisma popiilasyonu
Bu c¢alisma retrospektif hastane-temelli bir vaka-
kontrol calismasidir. Manisa Celal Bayar Universite
Hastanesi  elektronik  hasta kayit sisteminden
retrospektif tarama yapilmis ve 5 yillik siirede (2013-
2018) Dermatoloji bagvurular1 igerisinde psoriasis
tanisi olan tiim hastalar (ayaktan ve yatan toplam 1669
hasta) calismaya dahil edilmistir. Kontrol grubunu,
ayn1 zaman aralig1 igerisinde Dermatoloji klinigine
psoriasis ve melanom (MM)/non-melanom (NM) deri
kanserlerinden farkli tanilarla basvuran hastalar
arasindan randomize segilen yas ve cinsiyet uyumlu
3870 kisi olusturmustur. Dermatolojik tani1 almadan
once mevcut kanser tanisi olan hastalarin kanser tanilart
dahil edilmemistir. Aranan tan1 kodlar1 iki defadan az
girilmig olan hastalar, tanilar1 kesinlesmeme ihtimali
nedeniyle ¢alismadan dislanmigtir. Her iki grupta da,
dermatolojik tanidan (psoriasis tanisi ve kontrol grubu
i¢in diger dermatolojik tanilar) en az 1 ay sonra verilmis
olmak sartiyla, hastanede herhangi bir klinikte kanser
tanis1 almis olanlarin hasta bilgileri detaylica taranarak
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kanser tipleri, kanser tani yaslart ve verilen tedaviler
dikkate almarak kanser tani kodlari teyit edilmis,
kanser tipleri ve tani1 yaglari kaydedilmistir. Psoriasis
hastalarinin immiinsupresif tedavileri, en az ¢ takipli
recete kosulu ile kaydedilmistir.

2.3. Istatiksel Analiz

Istatistiksel analizler SPSS 24.0 kullanilarak yapilmis
ve P < 0.05 anlamli kabul edilmistir. Siirekli
degiskenler, ortalama+standart sapma ve medyan,
minumum-maksimum degerlerle tanimlanmigtir.
Kategorik degiskenler yiizdeler ile  karsilastirilmus,
normal dagilimin  belirlenmesi  i¢cin Kolmogorov
Smirnov  testi kullanilmigtir. ~ Siirekli ~ degiskenler
icin bagimsiz grup karsilastirmalarinda Mann-Whitney
U testi kullanilmistir. Iki grup arasindaki kategorik
degiskenler i¢in ki-kare (Pearson ve Fisher's Exact),
risk faktorlerinin belirlenmesinde lojistik regresyon
analizi kullanilmustir.

3. Bulgular ve Tartisma

3.1.Bulgular

Psoriasis ve kontrol hastalarinin, yaglart 1 ile 84
arasinda degismekte olup, yas ortalamasi psoriasis
grubunda 40,33 (£ 17,58), kontrol grubunda 40,22 (+
16,91) olarak saptanmistir. Psoriasis grubunda kadinlar
%47,5 (n=793) ve kontrol grubunda %48,9 (n=1892)
olup, yas ve cinsiyet agisindan iki grup arasinda anlamli
fark saptanmamuistir (sirastyla p=0,827, p=0,347).
Psoriasis grubunda toplam kanserlerin bulunma sikligi
%3,62 ve kontrollerde %4,25 olup, karsilastirildiginda
anlamli farklhilik saptanmamistir (p=0,27).

Tek tek kanser tiplerinin bulunma yiizdeleri
karsilastirildiginda, dijital hasta kayit sistemindeki tani
kodu verilerine gore, sadece kutandz T hiicreli
lenfomalar (KTHL) psoriasis grubunda anlamlh
derecede daha fazla bulunmustur (%0,66’ya karsin,
%0,28) (p=0,04). Bununla birlikte, yontemde de
belirtildigi gibi; kanser tan1 kodu ¢ikan tiim hastalarin,
kanser tani kodlarmin teyidi i¢in, sonrasinda dosyalari
detaylica taranmis ve bazi psoriasis lezyonlarinin bir
doneminde, bir KTHL olan mikozis fungoides (MF)
disiiniilerek MF tan1 kodu girildigi, ancak takipte
ardigik biyopsi sonuglarinda bunlarin sadece MF’i
taklit eden psoriasis lezyonlar1 oldugunun tespit
edildigi saptanmistir. MF ve psoriasisin ayirici tanida
yer alan hastaliklar olmasindan kaynaklanan bu
durumun hatali etkisini kaldirmak igin, psoriatik grupta



mikozis fungoides tanist girilen bu 5 hasta
cikartildiktan sonra yapilan analizde; kutandz T hiicreli
lenfomalar agisindan da psoriatik ve non-psoritatik

grupta anlamli farkin ortadan kalktigi goézlenmistir
(swrastyla % 0,36 ve % 0,28, p= 0,62). (Tablo 1).

Tablo 1. Psoriasis ve Kontrol Grubunda Kanser Sikliklar

Tiim Kanserler
(MM ve NM deri kanserleri haric)
Tiim kanserler deri kanserleri haric
Yanhs Tam1 MF’ ler Cikarilmis
Kutanéz T Hiicreli Lenfoma
Kutan6z T hiicreli Lenfoma,
Yanhs Tam1 MF’ ler Cikarilmis
Brons-Akciger
Urolojik
Hematolojik
Endokrin
Meme
Jinekolojik
Gastrointestinal Kanal
(Mide, ince ve Kahn Bagisak, Rektum)
Farinks-Larinks
Beyin
Karaciger
Yumusak Doku, Bag Doku, Vaskiiler
Diger

*Ki-kare testi.

Kanserin ortalama baslangi¢ yast psoriasis grubunda
54,6£14,3, kontrol grubunda 55,94+16,2, (p=0,204) ve
kadimn cinsiyet oranlari; psoriatik kanserli grupta %54,5
ve kontrol grubunda kanserli hastalarda %60,5 (p=0,375)
olup, iki grup arasinda, kanser goriilme yas1 acisindan ya

Psoriasis Kontrol p*
(n=1669) (n=3870)
% %
3,62 4,25 0,27
3,32 4,25 0,12
0,66 0,28 0,04*
0,36 0,28 0,62
0,48 0,26 0,19
0,48 0,65 0,47
0,42 0,85 0,08
0,42 0,49 0,73
0,36 0,49 0,5
0,24 0,16 0,5
0,18 0,26 0,58
0,18 0,21 0,84
0,12 0,08 0,63
0,06 0,05 0,9
0 0,10 0,19
0 0,31 -

da cinsiyetle kanser varlig1 iliskisi agisindan anlamli fark
goriilmemistir. Herhangi bir immiinsupresif ila¢ oykiisii
bulunmasinin genel olarak, ya da tek tek kullanilan
ilaclarin psoriasis hastalarinda kanser riski iizerine
anlamli etkileri saptanmamustir (Tablo 2).

Tablo 2. Sistemik Immiinsupresif Tedavilerin Psoriasis Hastalarinda Kanser Riskine Etkisi

Psoriasisli Hasta Grubu

Kanser Yok (n=1609)  Kanser Var (n=60) p*

n (%) n (%)
Metotreksat kullananlar (n=393) 385 (%98,0) 8 (%2,0) 0,06
Siklosporin kullananlar (n=50) 47 (%94) 3 (%6) 0,42
Biyolojik ajan kullananlar (n=189) 182 (%96,3) 7 (%3,7) 0,93
Herhangi bir sistemik ilag¢ dykiisii 494 (%97,6) 12 (%2,4) 0,08

bulunanlar (n=506)
*Ki-kare testi.
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Psoriasisde kanser riskinin belirli yas gruplarma spesifik
olup olmadigini anlamak igin, hastalar yasa gore

Tablo 3. Yas Gruplarinda Kanser Sikliklari

gruplandirildiginda herhangi bir yas grubu ile psoriasis
igin artmis kanser riski saptanmamustir. (Tablo 3)

Psoriasis Kontrol Total P

n (%) n (%) n (%)

0-19 yas Kanser + 0 (%0,0) 5 (%1,5) 5 (%0,9) 0,16
Total n 216 331 547

20-39 yas Kanser+ 8 (%1,3) 28 (%1,6) 36 (%1,5) 0,64
Total n 595 1733 2328

40-69 yas Kanser + 26 (%4,3) 66 (%5,8) 92 (%5,3) 0,19
Total n 599 1132 1731

70-89 yas Kanser + 19 (%8,0) 57 (%11,2) 76 (%10,2) 0,19
Total n 237 511 748

90 yas iistii Kanser + 2 (14,3) 3 (%8,8) 5 (%10,4) 0,62

Total n 14 34 48

Yas ve cinsiyetin, kanser siklig1 {izerine olasi etkilerini
kontrol etmek icin yapilan ¢ok degiskenli lojistik
regresyon analizinde, psoriasis i¢in rolatif kanser riski
anlamli bulunmamustir. (Tablo 4)

Tablo 4. Psoriasisde Yas ve Cinsiyet iligkili Rolatif
Kanser Riski

p OR 95% C.1.
Alt Smir  Ust Sinir
Psoriasis = 0,06 = 0,73 0,53 1,00
Yas 0,00 1,05 1,04 1,06
Cinsiyet = 0,68 @ 1,06 0,80 1,42

Cok degiskenli lojistik regresyon analizi

3.2. Tartisma

Psoriasis ve malignite iliskisini arastiran g¢alismalarda
celigkili sonuglar mevcuttur [2,7-9]. En ¢ok kutanoz T
hiicreli lenfomalar olmak iizere lenfomalar psoriasis ile
iliskilendirilmektedir [9]. Calismalar genellikle hastane
elektronik kayit sistemleri, saglik sigorta kayit taramalari
ya da ulusal resmi saglik verileri iizerinden yapilan
elektronik tarama sonuglarina dayanmakta [10], kutan6z
lenfoma ve psoriasis ayirict tani hatasinin birebir hasta
bilgileri ~ve  takibi  yapilarak  diizeltilmesinin
saglanamamas1 bu konuda kisithlik olusturmaktadir.
Psoriasiste  kanser riski iizerine epidemiyolojik
caligmalarin genis bir meta-analizi de [11] psoriasis ile
kutandz lenfomalar arasinda bildirilmekte olan giigli
iligkiyi tanisal karisiklik nedenine baglamistir. Bizim
caligmamizda da elektronik hasta kayit sistemi tan1 kodu

taramast ile, kutanéz lenfomalar ac¢isindan anlamli
farklilik ortaya ¢ikmis, fakat bu hastalarin dosyalarinin,
patoloji  raporlarinin, tedavi takiplerinin detayl
incelenmesi sonucunda bu vakalarin psoriasis vakalari
oldugu anlagilmistir. Buna gore diizeltilerek yapilan
analizde, kutan6z lenfomalar i¢in de, psoriasis ve kontrol
grubu arasinda anlamli farklilik ortadan kalkmuistir.
Calismamizda MM ve NM deri kanserleri harig
tutuldugunda, psoriatik grupta genel olarak kanser
varligi, herhangi bir 6zel kanser tiiriintin goriilme sikligt,
kanser goriilme yast ve cinsiyet oranlart kontrol
grubundan farkli bulunmamistir. Calismamizin sonuglari
psoriasis hastalig1 i¢in artmig bir malignite riski
gostermemektedir.  Pek  ¢ok  kanser  insidans
calismalarinda oldugu gibi, psoriasis ve malignite
birlikteligi calismalarinda da, sayilarmin nispeten
bildirilenden ¢ok daha fazla oldugunun diisiiniilmesi ve
bu nedenle dogru sayilarla dogru karsilastirmalarin
yapilmasinin zor olacagi, nedeni ile MM ve NM deri
kanserleri hari¢ tutulmustur [12]. Bizim ¢aligmamizda
da, dermatoloji Kliniklerinde kronik takipli psoriasis
hastalarinda, olast  deri  kanserlerinin  normal
populasyondan daha sik tani alabilecegi diisiincesi ile,
yanhs veri yorumlanmasindan kag¢inmak igin bu deri
kanserleri analizlere alinmamistir. Psoriasisde malignite
risk artis1 bildiren ¢aligmalarin bir kisminda artan risk
esas olarak lenfoproliferatif kanserler ve NM deri
kanserleri ic¢in bildirilmistir [13] ve bu, sonuglardaki
farkliligin sebeplerinden olabilir.

Psoriasiste malignite risk artis1 bildiren c¢aligmalarda,
esas olarak siddetli psoriasislerde bu risk artiginin
anlamli oldugu raporlanmistir [13]. Bizim ¢aligmamizda
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psoriasis hastalar1 siddetlerine gore gruplanmamistir. Bu
sekilde bir ayrmmin farkli  sonuglar  dogurup
dogurmadiginin aragtirilmasi istenen g¢aligmada, kronik
ve oldukca degisken seyirli bir hastalik olan psoriasisin
donemsel olarak ayn1 hastada farkli siddetlerde
olabilmesi, buna ek olarak siddetli hastalarda etik
nedenlerden  otirli  sistemik  tedaviler  devam
edeceginden, izole psoriasis etkisinin
degerlendirilmesinin yine de miimkiin olamayabilecigi
diistiniilmustiir. Literatiirde siddetli psoriasis vakalarinda
artmis malignite riski bildiren ¢alismalarda da
tedavilerinden bagimsiz tim hastalarin dahil edildigi,
dolayis1 ile sistemik tedavilerin etkilerinin de
dislanamayacagi g6z oniine alinmalidir.

Calismamizda psoriasis hastalarinda immiinsupresif
geleneksel tedaviler ve biyolojik ajan kulanimi ile de
kanser artig1 saptanmamustir. Literatiirde bu sonuglarla
uyumlu yayinlar mevcuttur [8]. Ancak bu sonuglari
degerlendirirken, normal kosullarda kanser insidansinin
genellikle yilda 10.000 kiside birka¢ vakadan ¢ok daha
az oldugu [14]; tedavilerin de malignite ile iliskisini
giivenilir bir sekilde belgelemek i¢in daha genis bir hasta
ornekleminin daha farkli sonuglar dogurabilecegi akilda
tutulmalidir. Psoriasiste geleneksel ajanlardan olan
metotreksat kullanim1 ve malignite riski ile ilgili
calismalar metotreksat maruziyeti ile artmis bir riski
gostermemis ancak, ¢ogunlukla nispeten kiicik vaka
serilerinden olusmaktadir [9]. Psoriasis tedavisinde
kullanilan bu immiinsupresif tedavilerin maligniteyi
arttirma etkilerinin bizim 6rneklem boyutumuzda g6z
Online c¢ikacak kadar yiiksek oranlarda olmadig:
sonucuna varabiliriz. Bununla birlikte, mevcut verilerle
ve literatiir bilgisi ile, bu ilaglarin malignite riskini hi¢bir
Olciide arttirmadigi ¢ikarimi dogru olmayacaktir.

Pek ¢ok kanser tiiriinde, ¢esitli ajanlara maruziyetten
itibaren kanser ortaya ¢ikana kadar gegen latent periyod
ortalama 0,4-11 y1l olarak bildirilse de, 57 yil sonunda
maruziyete bagl kanser bildirileri mevcuttur [15].
Psoriasisin sistemik tedavisi ile iliskili uzun vadeli
malignite riskine iliskin veriler nispeten azdir [9].
Biyolojik ajanlardan ustekinumab ile yapilan PHOENIX
I ve II ¢aligmalarinin uzun vadeli takibinde, malignite
oranlarmin Ulusal Kanser Enstitiisii gozlemleri ve
epidemiyolojik beklenen oranlarla benzer oldugu one
stirlilmiistiir [16]. Ancak bu ¢aligmalarda da takip 5 yil ile
sinirlidir. Bizim ¢alismamiz da bes yillik verilerin
retrospektif analizini icermekte olup, sonuglar1 sadece
kisa donemde ortaya cikabilecek olan kanserler igin
yorumlanabilir. Konu ile ilgili ileri ¢aligmalarda daha
uzun yiular hasta takipleri farkli sonuglari ortaya
koyabilir.

Sonuglarin yorumlanmasinda dikkate alinmasi gereken
bir baska nokta tedavide kalim siiresidir. Ustekinumab,
infliksimab, adalimumab, etanersept gibi biyolojik
ajanlar ve diger geleneksel sistemik ajanlarla tedavi
edilen veya tedaviye aday olan psoriasisli hastalar igin
giivenlik ve klinik sonuglar1 degerlendiren longitudinal
gozlemsel bir c¢alisma olan PSOLAR c¢alismasinin
sonucunda sadece 12 ay ve daha uzun siire biyolojik ajan
kullanim1 olan hastalarda malignite risk artis

bildirilmistir [9]. Caligmamizda kisa siireli tedavi alan
hastalarin da birlikte analiz edilmesi, uzun siire tedavi
alan hastalarda kanser riskini istatistiksel olarak
maskelemis olabilir.

Retrospektif bir caligma oldugu i¢in kanser riskini
arttirabilecek her parametrenin tam kontroliiniin
saglanamamasi bu ¢alismanin kisithilhigidir. Bu konudaki
belirsizliklerin giderilmesi i¢in, oldukga biiyiik dlgekte,
hasta dosyalarinin birebir takip edildigi, uzun yillar
stirecek sekilde planlanmis, prospektif randomize
kontrollii ¢aligmalarin  gergeklestirilmesine ihtiyag
vardir.

4. Sonug

Calismamizin sonucunda, beg yillik takipte psoriasise ya
da tedavisinde kullanilan ilaglara bagh artmisg bir
malignite riski saptanmamustir. Psoriasiste kanser
riskinin arttigin1 soyleyebilmek i¢in literatiirde de yeterli
ve kamit diizeyi yiiksek veriler mevcut degildir. Onceden
yapilmis calismalarin ve bu ¢alismanin sonuglart; bazi
calismalarda hesaplamalara deri kanserlerinin dahil
edilmesiyle ortaya c¢ikan yaniltici veriler, kanserlerin
seyrek  insidanslari, ortaya c¢ikma  siirelerinin
gecikebilmesi, tedavide kalim oranlarinin degisebilmesi
gibi faktorler dikkate almmarak yorumlanmali ve
psoriasisin ya da tedavilerinin malignite riskini hic¢bir
6lgiide arttirmayacagi ¢ikarimi da yapilmamalidir. Daha
biiylik olgekte ve daha uzun yillar, hasta dosyalarinin
birebir takip edildigi ¢alismalar, daha farkl: insidanslar
ortaya koyabilir.
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Giris ve Amag: Pankreas kanseri ¢ok 6liimciil bir hastalik olup 2030 yilinda ABD'de kanser dliimlerinde ikinci sirada
olacagi tahmin edilmektedir. Kemoterapi genellikle metastatik pankreas duktal adenokarsinomunda en énemli tedavi
secenegidir ve palyatif amacli uygulanmaktadir. Cok ilacl bir rejim olan FOLFIRINOX, desmoplastik 6zellikteki bu
kanserde kemorezistansin iistesinden gelmek i¢in iyi performans gosteren hastalarda dnemli bir tedavi secenegidir.
Pankreas kanserinde kemorezistansi ortadan kaldirmanin en 6nemli yolu cerrahidir. FOLFIRINOX, cerrahi
uygulanabilen hastalarda dahi hastalik yeniden ortaya ¢iktigi ve gemsitabinden daha iyi sagkalim sonuglar1 verdigi
icin adjuvan tedavide kullanilmigtir. FOLFIRINOX rejimi ile, primer lezyona yonelik cerrahi olan ve sonrasinda
metastaz yapmis pankreas duktal adenokarsinomlu hastalarda, metastatik olarak prezente olmus (de novo metastatik)
hastalara gore daha iyi yanit elde edilebildigine dair veriler mevcuttur. Bu retrospektif ¢alisma, daha dnce opere
edilmis ve metastaz gelistirmis (cerrahi grubu) ve tani aninda metastatik hastaligi olanlarin (de novo metastatik grup)
FOLFIRINOX rejimine verdikleri yanitlari arastirmak {izere planlanmustir.
Gerec¢ ve Yontemler: 2013-2017 yillari arasinda takip edilen 35 hasta ¢aligmaya dahil edilerek tibbi kayitlart
incelendi.
Bulgular: Cerrahi grubun progresyonsuz sagkalimi medyan 10 aydi. De novo metastatik grupta progresyonsuz
sagkalim medyan 6 aydi (tablo 2). Cerrahi grupta progresyonsuz sagkalim de novo metastatik gruba gore istatistiksel
olarak anlamli uzundu (p: 0,033). Cerrahi grup genel sagkalim 20 ay iken de novo metastatik grup genel sagkalim1 7
aydi. Cerrahi grubun genel sagkalimi de novo metastatik gruba gore istatistiksel olarak anlamli derecede daha uzundu
(p: 0,020).
Sonug: Calismamizin sonuglarma gére FOLFIRINOX tedavisi, primer pankreas timorii opere edilen ve ardindan
metastaz gelisen pankreas duktal adenokarsinomlu hastalarda daha etkilidir. Bu nedenle, performansa bakilmaksizin
FOLFIRINOX uygulamasi cerrahi yapilmis hastalarda uygun olabilir. Ayrica hastalik yiikiinii azaltmak i¢in opera
edilen hastalarda daha iyi sonuglar alinmasi nedeniyle, hastalik yiikiinii azaltmak icin cerrahi tedaviler metastatik
hastalarda uygulanabilir. Sonuglarimizin valide edilebilmesi igin daha genis hasta popiilasyonlari ile randomize
calismalar yapilmasina ihtiya¢ bulunmaktadir.

Anahtar kelimeler: Cerrahi, FOLFIRINOX, Pankreas Kanseri.

Abstract
Objective: Pancreatic cancer is a very fatal disease and is estimated to be the second leading cause of cancer deaths
in the USA in 2030. Chemotherapy is usually the most important treatment option in metastatic pancreatic ductal
adenocarcinoma and is applied for palliative purposes. FOLFIRINOX, which is a multi-drug regimen, is an important
treatment option in patients with good performance in order to overcome chemoresistance in this desmoplastic cancer.
Surgery is the most important way to eliminate chemoresistance in pancreatic cancer. FOLFIRINOX is preferred in
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adjuvant therapy because the disease reoccurs even in patients who can undergo surgery and it gives better survival
results than gemcitabine. There is data suggesting that patients with pancreatic ductal adenocarcinoma who underwent
surgery for the primary lesion and subsequently metastasized may have a better response with the FOLFIRINOX
regimen than patients with metastatic presentation (de novo metastatic). This retrospective study was planned to
investigate the response of previously operated patients who developed metastases (surgical group) and those with
metastatic disease at the time of diagnosis (de novo metastatic group) to the FOLFIRINOX regimen.

Materials and Methods: 35 patients followed between 2013 and 2017 were included in the study and their medical
records were examined.

Results: Progression free survival of surgery group was median 10 months. De novo metastatic group progression
free survival was median 6 months (table 2). Surgery group progression free survival was statistically significant
longer than de novo metastatic group (p:0.033). Surgery group overall survival was 20 months. De novo metastatic
group overall survival was 7 months. Surgery group overall survival was statistically significant longer than de novo
metastatic group (p:0.020).

Conclusion: According to the results of our study, FOLFIRINOX treatment is more effective in patients with
pancreatic ductal adenocarcinoma who underwent surgery for a primary pancreatic tumor and then developed
metastasis. Therefore, regardless of performance, administration of FOLFIRINOX may be appropriate in patients who
have undergone surgery. In addition, surgical treatments can be applied to metastatic patients to reduce the disease
burden, since better results are obtained in patients who have been operated for palliative purposes. Randomized
studies with larger patient populations are needed to validate our results.

Keywords: Pancreatic Cancer, FOLFIRINOX, Surgery.

1. Introduction cellular and non-cellular. The cellular component
Pancreatic cancer is a very fatal disease and is estimated contains pancreatic stellate cells and immune cells
to be second in cancer deaths in the USA in 2030 [1]. [10,11]. In normal pancreas, these satellite cells are
Again in the USA, approximately 57000 patients are inactive cells with vitamin A droplets in their
diagnosed with pancreatic cancer annually and almost cytoplasm. They become active in pancreatic
all of them are expected to die due to this disease [2]. inflammation or damage and lose the vitamin A
Pathology of patients with this diagnosis is about 85% droplets in their cytoplasm. These cells, which have
adenocarcinoma arising from ductal epithelium. The undergone molecular and functional changes, are
only chance of cure in these patients is surgery, but a thought to be the most important regulators in the
small portion of patients (15-20%) are potentially formation of pancreatic cancer-related desmoplasia,
candidates for surgery at the time of diagnosis. The 5- cancer  cells  proliferation,  metastasis and
year survival rate is around 10% even in patients who chemoresistance [12, 13]. Especially as a result of
can be operated [3,4]. Despite adjuvant therapy, the excessive extracellular matrix and accumulation of
majority of patients (69-75%) develop recurrence activated satellite cells, this high desmoplastic structure
within 2 years [5-7]. physically compresses the tumor vascular structure by
Chemotherapy is usually the most important treatment forming a barrier. This results in a heterogeneous and
option in metastatic pancreatic ductal adenocarcinoma weak tumor perfusion [14, 15]. These mechanical
and is applied for palliative purposes. Overall survival vascular ~ barriers  cause  ineffectiveness  of
is poor even in patients receiving chemotherapy. Single chemotherapeutics and poor prognosis [16-19].

agent gemcitabine, gemcitabin plus nab-paclitaxel and The most important way to eliminate this
FOLFIRINOX regimens were used in patients with chemoresistance is surgery. FOLFIRINOX is used in
metastatic ductal pancreatic adenocarcinoma and adjuvant therapy, as the disease largely recurs even in
survival data were 6 months, 8 months, 11 months, operated patients, and it gives better survival results
respectively [8,9]. The choice between these three than gemcitabine. [20]. Based on these results, the
regimens is determined by the patient's performance FOLFIRINOX  regimen used to  overcome
status. One of the most important reasons for the chemoresistance may respond better than de novo
inadequacy of treatment in this disease with a low metastatic pancreatic ductal adenocarcinoma in
survival rate is the chemotherapy-resistant nature of patients with  metastasized pancreatic  ductal
pancreatic ductal adenocarcinoma. FOLFIRINOX, adenocarcinoma. From this point of view, we planned
which is a multi-drug regimen, is an important this retrospective study to investigate the responses of
treatment option in patients with good performance patients who had previously been operated and
status in order to overcome chemoresistance in this developed metastases (surgery group) and those who
desmoplastic cancer. had metastatic disease at the time of diagnosis (de novo
The desmoplastic structure of pancreatic ductal metastatic group) to the FOLFIRINOX regimen.
adenocarcinoma is thought to be responsible for the

chemoresistance. Desmoplastic reaction in pancreatic 2. Materials and ve Methods

cancer has a unique structure among solid tumors. This is a retrospective study performed in two different
Desmoplasia in this cancer consists of two components: tertiary health institutions. It was based on routinely
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collected data from charts of patients. Data of the
patients who were followed up between 2013 and 2017
were collected. Inclusion criteria were >18 years old,
pathologically confirmed pancreatic adenocarcinoma
who has metastasized, Eastern Cooperative Oncology
Group (ECOG) performance status 0-1, received
FOLFIRINOX for first line treatment. Patients may
have received adjuvant treatment (radiotherapy,
chemotherapy or chemoradiotherapy) for their disease.
We retrospectively reviewed 35 patients. These
patients with metastatic pancreatic adenocarcinoma
were divided into two groups. The first group consists
of patients who were previously operated for pancreatic
cancer and metastases were detected during their
follow-up (surgery group). There were 8 patients in
surgery group. In the second group, patients who were
metastatic at the time of diagnosis (de novo metastatic
group) were examined. There were 27 patients in de
novo metastatic group. The characteristics of these two
groups were compared.

The primary endpoint of the study was progression-free
survival. Progression-free survival was defined as the
time from the first cycle of FOLFIRINOX treatment to
the day progression was detected. The second endpoint
was determined as overall survival. Overall survival
was defined as the time from the first cycle of
FOLFIRINOX treatment to death.

Data analysis was performed using the IBM SPSS
Statistics (IBM Corp. Armonk, NY, USA) for
Windows, version 20.0. Numerical variables were
expressed as mean and standard deviation or median
(minimum-maximum), where appropriate. General
characteristics of subgroups were compared using a
Mann-Whitney U test. The PFS and OS rates were
estimated by the Kaplan-Meier method and compared
with log-rank test. A p value of <0.05 was considered
statistically significant. Study was reviewed by
approval of the Local Ethics Committee.

3. Results and Discussion

3.1.Results

35 patients were enrolled between 2013-2017. Data
lock was 10 October 2018. All patients were metastatic
and received first line FOLFIRINOX. Median age of
study population was 54. In the de novo metastatic

Table 2. Progression Free Survival (months)

group 21 patients were male, median age was 54, 12
patients had carcinoma of the head, 6 patients had
carcinoma of body and 9 patients had carcinoma of tail,
4 patients had biliary stent. In the surgery group 6
patients were men, 2 patients were women, median age
was 62.5. Seven out of eight patients had carcinoma of
head and one of them was carcinoma of tail. Two
patients had biliary stent (Table 1).

Table 1. Demografic and clinical characteristics of
patients

De novo Surgery @ Total
metastatic = group
group
Male 21 6 27
Female 6 2 8
Age (range) 54 (44-71)  62,5(53- | 54(44
75) -75)
ECOG 12 7 19
performance
status 0
ECOG 15 1 16
performance
status 1
Carcinoma of 12 7 19
head
Carcinoma of 6 0 6
body
Carcinoma of 9 1 10
tail
Biliary stent 4 2 6

Primary endpoint was progression free survival. Two
patients in surgery group and 1 patient in de novo
metastatic group did not progressed. Progression free
survival was median 10 months in the surgery group
and 6 months in the de novo metastatic group (Table 2).

Mean Median

%95 confiden %95 confidence interval
interval

Group Estimate Std.error Lower | Upper Estimate | Std.error | Lower bourl Upper bound
bound | bound

Surgery 6,407 ,869 4,704 | 8,111 6,00 1,291 3,470 8,530

De novo 12,792 2,819 7,266 | 18,317 10,0 2,121 5,842 14,158

Overall 7,879 1,023 5,873 | 9,884 7,00 ,976 5,087 8,913
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Progression free survival of the surgery group was

statistically significantly longer than
metastatic group (p:0.033) (Table 3).

Secondary endpoint was overall survival. Three patients
in surgery group and one patient in de novo metastatic
group were alive. Overall survival was 20 months in the
surgery group and 7 months in the de novo metastatic

(Table 4).

Overall survival of the surgery group was statistically
significantly longer than the de novo metastatic group

Table 3. Progression Free Survival Log Rank

the de novo Chi- df Sig.
Square

Log Rank | 4,570 1 ,033
(Mantel-
Cox)
Breslow 4,086 1 ,043
(Generalized
Wilcoxon)

Test of equality of survival distributions for thedifferent

(p:0.020) (Table 5). levels
Table 4. Overall Survival (months)
Mean Median
%395 confidence %95 confidence interval
interval
Groups Estimate Std.error Lower Upper Estimate | Std.error Lower Upper
bound bound bound bound
Surgery 10,315 1,928 6,536 14,09 7,00 2,596 1,911 12,089
De novo 24,825 6,122 12,82 36,82 20,0 4,066 12,030 27,970
Overall 13,558 2,240 9,168 17,94 10,0 2,410 5,275 14,725
Table 5. Overall Survival Log Rank
Chi-Square df Sig.
Log Rank (Mantel-Cox) 5,379 1 ,020
Breslow (Generalized Wilcoxon) 4,951 1 ,026
Test of equality of survival distributions for thedifferent levels
1,07 1,04
0,8 L 0,81 L
—‘ i
0,64 0,64 ‘ -
0,41 0,44 1\
! !
0,24 L 0,24
\—I— 0,04 |
0,09
| 1 1 1 I 1
T T T T T T 0 10 20 30 40 50
0 5 10 15 20 25

Figure 1. Progression Free survival (*Green curve:

surgery group, blue curve de novo metastatic group.)
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Figure 2. Overall Survival (*Green curve: surgery
group, blue curve de novo metastatic group.)



3.2.Discussion

FOLFIRINOX is the first choice chemotherapy
regimen worldwide in metastatic patients with good
performance. The results of our study confirmed the
fact that it gave better results especially in the group
that had previously undergone primary surgery for its
disease indicating that FOLFIRINOX should be used in
this group regardless of performance. The study of
Conroy at all using FOLFIRINOX as an adjuvant
chemotherapy regimen supports this thesis [20].
According to this study, FOLFIRINOX showed better
disease-free survival and overall survival in adjuvant
therapy than gemcitabine. Although different patient
groups were evaluated in these studies, FOLFIRINOX
was more successful in patients undergoing primary
pancreatic surgery. In our study, we tried to evaluate
the efficacy of FOLFIRINOX in patients with
previously operated for primary pancreatic cancer and
non-operated (de novo) metastatic pancreatic ductal
adenocarcinoma. In our patient population progression-
free survival and overall survival were statistically
different between the two groups. Median duration of
progression-free survival was 10 months for surgery
group, and 6 months for de novo metastatic group.
Median duration of overall survival was 20 months in
the surgery group, and 7 months in the de novo
metastatic group.

In another study, which compared FOLFIRINOX and
gemcitabine for the first-line treatment in metastatic
pancreatic cancer, which was made by Conroy at all,
the progression-free survival of the FOLFIRINOX
group was found to be 6.8 months [21]. In our study,
median progression-free survival of the de novo
metastatic group was 6 months and this is similar to the
pivotal study of FOLFIRINOX [21]. But overall
survival was 11.3 months in the pivotal study of
FOLFIRINOX and this period was 7 months in the de
novo metastatic group in our study. This difference may
have occurred due to the low number of patients and
inadequate patient selection. However, overall survival
was 20 months in our study in the previously operated
group. According to the FOLFIRINOX pivotal study,
overall survival duration was better.

The low number of patients is one of the limitations of
our study. In addition, the surgical patient group and the
de novo metastatic group may have different biological
aspects. Therefore, having such a bias in patient
selection is another limitation of our study in terms of
obtaining objective results

There are many reasons why surgically treated patients
respond better to chemotherapy. Considering the
desmoplastic structure of pancreatic cancer and
mechanical pressure on the vascular structure, the
operation of the primary lesion may cause greater effect
of chemotherapy. Based on this mechanism, reducing
the burden of the disease by performing a kind of
debulking surgery may also increase the effectiveness
of chemotherapy. In other words, reducing tumor
burden can prolong survival. It may be recommended

10.

11.

12.

13.
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to reduce the burden of disease by performing surgery
in selected patients with good performance in the
treatment course of metastatic pancreatic ductal
adenocarcinoma. However, due to factors such as low
number of patients and retrospective design of our
study, larger-scale randomized controlled studies can
be conducted to clarify this issue.

4. Conclusion

According to the results of our study, FOLFIRINOX
treatment is more effective in patients with pancreatic
ductal adenocarcinoma who underwent primary
pancreatic tumor surgery and subsequently developed
metastases. Therefore, treatment with FOLFIRINOX
regardless of performance status may be appropriate in
patients who have undergone surgery. In addition, due
to the better results in patients who underwent surgery
to reduce the burden of disease, it may be considered to
design studies involving large patient populations to
evaluate the results of adding palliative surgical
interventions to the treatment of metastatic patients.
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Giris ve Amag: Antineoplastik bir ajan olan sisplatinin énemli yan etkilerinden biri de nefrotoksisitedir. Sisplatin
bobrek genel yapisinin bozulmasina ve fonksiyon kaybina sebep olur. Bobrekte glomertiler filtrasyonun diismesine,
serum kreatininin yiikselmesine, serum potasyum ve magnezyum seviyelerinin diismesine ve iskemik-nekrotik hasara
yol agmaktadir. Kurkuminin, antioksidan, antifibrojenik, antikanserojenik ve antiinflamatuvar 6zellikleri vardir. Bu
calismada, siganlarda, sisplatinin bobreklerde yaptigi hasara karsi kurkuminin koruyucu etkisinin arastirilmasi
amaglandi.
Gerec ve Yontemler: Wistar albino cinsi 26 erigkin sican 4 gruba ayrildi. Kontrol grubuna 6 giin boyunca DMSO
intraperitoneal (i.p.) olarak verildi. Sisplatin grubuna 3. giin 20 mg/kg sisplatin i.p. olarak tek doz uygulandi.
Kurkumin grubuna 6 giin boyunca giinde 200 mg/kg kurkumin i.p. olarak verildi. Sisplatin +kurkumin grubuna 6 giin
boyunca giinde 200 mg/kg kurkumin ve 3. giin tek doz 20 mg/kg sisplatin i.p. olarak verildi. Siganlar 7. giin sakrifiye
edildi. Alinan bobrek dokularinda 151k ve elektron mikroskopik degerlendirmelerin yani sira biyokimyasal analizler
yapildi.
Bulgular: Yalnizca kurkumin verdigimiz grupta herhangi bir hasar yoktu ve kontrol grubundakilere benzerdi.
Sisplatin verilen grupta ise renal kortekste konjesyon, intraseliiler kastlar ve tiibiiler nekroz izlendi. Ancak
kurkumin+sisplatin grubunda bu hasarlar azald1 ve dokudaki genel hiicre organizasyonunun normale yakin oldugu
gozlendi.
Sonug: Sisplatinin neden oldugu nefrotoksisiteye karst kurkuminin koruyucu bir ajan olabilecegi 6nerilmektedir.

Anahtar kelimeler: Bobrek, Elektron mikroskobu, Kurkumin, Nefrotoksisite, Sisplatin.

Abstract

Objective: Nephrotoxicity is one of the important side effect of cisplatin which is an antineoplastic agent. It involves
decreased glomerular filtration rate, high serum creatinin, lower serum potassium and magnesium levels and ischemic-
necrotic damage on kidney. This situation causes degeneration of the general organ structure and loss of function.
Curcumin is a compound that has primarily antioxidant, antifibrogenic, anticarsinogenic and antiinflammatory
properties. In this study, it’s aimed to investigate the recuperative effect of curcumin against cisplatin-caused kidney
damage in rats.

Materials and Methods: Wistar albino 26 Adult rats were divided into four groups. Control group received DMSO
for six days via intraperitoneally. A single dose of 20 mg/kg cisplatin is intraperitoneally injected to cisplatin group
on the third day of experiment. The curcumin+cisplatin group received intraperitoneal 200 mg/kg curcumin for six
days and 20 mg/kg cisplatin on the third day. The curcumin group received 200 mg/kg curcumin for six days. The rats




were sacrified at the seventh day. The kidney tissues were taken and necessary procedures were applied for light and

electron microscopic evaluations and biochemical assays.

Results: There was no damage in the curcumin group and the results of this group was similar to the normal group.
In the cisplatin group, we had showed congestion, intracellular casts and tubular necrosis in renal cortex. However, in
the cisplatin+curcumin group, degenerative alterations decreased and general cell organisation of renal tissue was

close to the normal group.

Conclusion: It has been suggested that curcumin may be a protective agent against cisplatin-induced nephrotoxicity.

Keywords: Cisplatin, Curcumin, Electron microscope, Kidney, Nephrotoxicity.

1. Giris

Sisplatin (CIS) antitiimdr etkili bir kemoterapdtik
ajandir. Platin i¢eren bu ilag, kanser hiicrelerindeki piirin
bazlarina baglanarak DNA kiriklarina neden olmakta ve
hiicre proliferasyonunu bloke etmektedir [1]. Ozellikle
ovaryum, testis, bag ve boyun kanserleri gibi gesitli
kanser tiplerinde kullanilmaktadir [2]. Ancak sisplatin
dozu, sebep oldugu toksisiteden dolay1 olduke¢a sinirlidir.
En oOnemli yan etkileri  hepatotoksisite  ve
nefrotoksisitedir [3]. Calismalar, tek bir CIS
enjeksiyonunu takiben hastalarin %28-36'sinda doza
bagh nefrotoksisitenin gelistigini bildirmislerdir [4]. ileri
yastaki hastalar arasinda, ilag uyarimli nefrotoksisite
%066 kadar yliksek olabilmektedir [5].

CIS nefrotoksisitesi 2 temel faktore dayanir: 1. sisplatinin
bobrekteki yiiksek konsantrasyonu ve 2. renal transport
sistemi iizerine toksik etkileri. Sisplatin biiyiik 6lciide
bobrekler tarafindan bosaltilir; idrar veya sindirim
yoluyla atilimi azdir. Ancak, renal bosaltimda, ilag
bobrekte birikir ve bobreklerde toksik olmayan kan
seviyeleri toksik seviyelere bile ulasabilir. Tiibiiler
epitelyal hiicrelerdeki sisplatin konsantrasyonlari,
kandakinden 5 kat fazladir. Sisplatinle uyarilan renal
toksisite doz bagimlidir ve bu nedenle doz artimi
olasiligini sinirlar; sonug olarak, tedavi etkinligi olumsuz
olarak etkilenir. Toksik etkiler ilk dnce proksimal tiibiilde
olur, glomertil ve distal tiibiil daha sonra etkilenmektedir.
Tek doz sisplatin uygulanmis hastalarin %25 ile
%35'inde renal fonksiyon bozuklugu goriilmektedir.
Glomeriiler filtrasyonun %20-%40 azalmasi, ilacin
intravendz olarak uygulanmasindan 10 giin sonra
gozlenebilmekte ve ardindan kreatinin seviyesi artisi,
glomeriiler filtrasyon oraninin  (GFR) azalmasi,
hipomagnesemi (kanda magnezyum diisikligi) ve
hipokalemi goriilmektedir [5-7].

CIS kaynakli nefrotoksisiteden sorumlu olan ve degisen
oksidatif durum, inflamatuvar reaksiyon ve apoptoz dahil
birden fazla mekanizma oldugu bilinmektedir [8].
Onceki calismalar, oksidatif stresin, bobrek dokusunda
antioksidan enzimlerin aktivitesini azaltarak [9] ve
reaktif oksijen tiirlerini (ROS) artirarak CIS'in neden
oldugu bdbrek hasarmin patogenezinde rol oynadigini
bildirmistir [10].

Kurkumin, zencefilgiller (zingiberacea) ailesine ait
biiyiik yaprakli, sar1 ¢icekli Curcuma Longa bitkisinin
rizomlarindan elde edilen dogal organik bir maddedir ve
antioksidan, antikanser, antiinflamatuar ve antiseptik
Ozellikler gosterdigi bildirilmistir [11]. Kurkuminin
kandaki kolestrol seviyesini azalttigi, Tip2 diyabet,
romatoid artirit, multiple skleroz ve alzheimer gibi
hastaliklarin ~ semptomlarin1 ~ baskiladigi, karaciger

hasarin1 Onledigi ve yara iyilesmesini hizlandirdig
gosterilmistir [12]. Yapisindaki fenil halkalarina bagl
hidroksil gruplart kurkuminin antioksidan aktivitesinden
sorumlu iken yapisindaki keton gruplari ve ¢ift baglarin
antiinflamatuvar, antikanser ve antimutajen
aktivitelerden sorumlu oldugu  belirlenmistir.
Arastirmalar, kurkuminin antioksidan aktivitesinin
vitamin E’ye gore on kat daha etkili oldugunu
gostermislerdir [13]. Kurkumin, antioksidan etkisini,
oksidatif enzimleri inhibe ederek, oksidatif yolaklar
etkileyerek, bu yolaklar sonucu meydana gelen fiiriinleri
engelleyerek ve demir gibi metal iyonlarinin oksidatif
Ozelliklerini zararsiz hale getirerek gostermektedir [14].
Bu c¢aligmada sisplatin ile indiiklenen bobrek hasarina
kars1 kurkuminin etkilerinin biyokimyasal, histopatolojik

ve elektron mikroskobik diizeyde incelenmesi
amaglanmistir.

2. Materyal ve Metot

2.1 Deneysel model

Deney  sirasinda  uygulanan  biitin  islemler

Kahramanmaras Siitcii Imam Universitesi Hayvan
Deneyleri Yerel Etik Kurulu tarafindan 21.10.2014
tarihli etik kurul karar1 (Karar no:05 Protokol no:71) ile
onaylandi. Caligmada 200-250 gram agirliginda toplam
26 adet erigskin Wistar Albino cinsi erkek si¢an kullanildi.
Hayvanlar, su ve yiyecek kisitlamasi olmadan, 12 saat
aydinlik 12 saat karanlik ortamda muhafaza edildi.
Sicanlar kontrol grubu (n=5), sisplatin grubu (n=7),
kurkumin grubu (n=7) ve sisplatin+kurkumin grubu
(n=7) olmak iizere 4 gruba ayrildi. Kontrol grubuna 6 giin
boyunca giinde tek doz olmak iizere 0,1 ml
Dimetilsiilfoksit (DMSO) intraperitoneal (i.p.) olarak
verildi. Kurkumin grubuna 6 giin boyunca giinde tek doz
olmak tizere 200 mg/kg kurkumin i.p. olarak verildi.
Sisplatin grubuna 3. giin tek doz olacak sekilde 20 mg/kg
sisplatin i.p. olarak verildi. Diger giinler placebo etkisi
icin  sadece DMSO (0,1 ml 1ip.) verildi.
Kurkumin+Sisplatin grubuna 6 giin boyunca giinde tek
doz olacak sekilde 200 mg/kg kurkumin i.p. olarak ve 3.
giin tek doz olacak sekilde 20 mg/kg sisplatin i.p. olarak
verildi. Siganlara enjekte edilen kurkumin 1 ml DMSO
icerisinde ¢oziilerek verildi. Yedinci giiniin sonunda tiim
siganlar sakrifiye edildi ve bobrek dokulari ¢ikarildi. Sag
bobrekler histopatolojik analiz i¢in %10’luk formaldehid
icerisine; sol bobreklerin yarist 1mm® biiyiikliigiinde
parcalara ayrilarak elektron mikroskobik inceleme igin
%4’liik paraformaldehit icerisine ve kalan diger yarisi
biyokimyasal analiz i¢in salin i¢erisine alind1.

2.2 Histopatolojik Analiz
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Formaldehid icerisine alinan bobrekler 1 gece akar gesme
suyu altinda bekletildi ve rutin parafin doku takibi
yapildi. Parafine gomiili dokulardan 5 mikron
kalinliginda kesitler alinarak hem Hematoksilen ve eozin
hem de Massonun trikrom boyasi ile boyanarak Leica
MD750 151k mikroskobuna entegre Olympus DP26-CU
kamera sistemi ile fotograflandi.

2.3 Elektron mikroskobik Analiz

Birincil fiksasyon igin gluteraldehid igerisinde 4 saat
bekletilen bobrek dokulari, ikincil fiksasyon igin
osmiyum tetraoksit icerisinde 2 saat bekletildi. Fosfat
tamponu ile yikanan dokular artan alkol serilerinden
gegirildi ve 30 dakika propilen oksit ile muamele edildi.
Sivi rezinde 1 gece bekletilen dokular taze rezine
gémiildii ve polimerizasyon igin 60°C’de 1 gece
bekletildikten sonra dokulardan ultramikrotom (Reichert
Ultracut S, Avusturya) ile 500 A° kalinliginda ince
kesitler alindi. Alinan kesitler bakir gridlere yerlestirildi
ve uranil asetat -kursun sitrat ile boyandi. JEOL-JEM,
1400  Transmisyon  Elektron  Mikroskobu ile
gorintiilendi.

2.4 Biyokimyasal Analizler

Lipid peroksidasyon iiriinii olan renal Malondialdehit
(MDA) igerigi, MDA'nin tiyobarbitiirik asit (TBA)
reaktivitesi dl¢iilerek degerlendirildi. Bu amagla bobrek
dokusu yikandi, homojenize edildi ve toplam 200 mL
numune 1800 mL distile suda yeniden siispanse edildi, 1
mL %20 trikloroasetik asit (TCA) ve 2 mL %0,67 TBA
eklendi ve 1sit1ldi. 100°C'de 10 dakika Karigimlar daha
sonra santrifiijlendi ve siipernatan toplandi. Absorbans,
530 nm dalga boyunda okundu. Bobrek dokularindaki
Siiperoksit dismutaz (SOD) seviyeleri daha Once
aciklanan yontem ile belirlendi [15].

2.5 Istatistiksel analiz

Histopatolojik ve elektron mikroskobik bulgular kalitatif
olarak degerlendirildi. Biyokimyasal analizler sonucunda
alinan veriler SPSS 15.0 Programi kullanilarak analiz
edildi. Gruplarn ortalamalari arasinda anlamli bir
farklilik olup olmadigini degerlendirmek igin tek yonlii
varyans analizi (one way ANOVA) testi uyguland1. Test
sonucunda p degeri 0,05' den kii¢iik olan parametrelerin
istatistiksel olarak anlamli bir farkliliga sahip oldugu

kabul edildi.

3. Bulgular ve Tartisma

3.1.Bulgular
3.1.1 Histopatolojik Bulgular
Kontrol grubuna ait hematoksilen-eozin

boyamalart sonucunda bobrek glomeriillerinin normal
goriniimde  oldugu, renal korteksteki  bdbrek
cisimciklerinin bowman boslugu ve pariyetel hiicre
yapraginda hasara rastlanmadigi, proksimal tiibiil ve
distal tiibiil hiicrelerinde de anormal bir goriiniimiin
olmadigi belirlendi (Resim 1A velB). Kurkumin
grubundaki bobrek glomeriillerinin ve tiibiiler epitel
hiicrelerinin kontrol grubuna benzer sekilde oldugu
gozlendi (Resim 1C ve 1D). Sisplatin grubunda yiiksek
miktarda intratiibiiler kast, renal kortekste serbest
hemorajik alanlar ve kapiller hemoraji ve yer yer
iskemik-nekrotik alanlar (koagiilasyon nekrozu) gortldii.

Proksimal ve distal tiibiilllerde dejenerasyon, dokiilme,
diizlesme ve dilatasyon gozlendi. Tiibiil epitel
hiicrelerinde vakuolizasyona ve nekroza rastlandi. Bazi
tiibiil limenlerinde piknotik ¢ekirdekler goriildii. Renal
korteksteki bazi glomeriillerde nétrofil infiltrasyonu
tespit edildi. Az sayida bobrek cisimciginde pariyetal
hiicre tabakasinda dejenerasyon bulundu (Resim 1E ve
1F). Kurkumin+sisplatin grubuna ait dokularda bdbrek
cisimciklerinin normal goriinlimde oldugu, nétrofil
infiltrasyonunun ve pariyetal hiicre tabakasinda
dejenerasyonun olmadigi belirlendi. Sisplatin grubuna ait
goriintiilerde  tespit  edilen  nekrotik  alanlara
kurkumin+tsisplatin grubunda rastlanmadi. Yine sadece
sisplatin verilen grupta gozlenen hemorajik alanlar
kurkumin+sisplatin grubunda azaldi. Tibiil epitel
hiicrelerinde goriilen dokiilme, dejenerasyon, diizlesme
ve dilatasyon kurkumin grubunda azaldi. Intraseliiler
kastlara kurkumin+sisplatin grubunda da rastlandi ancak
sadece sisplatin alan gruba gore daha az oldugu tespit
edildi (Resim 1G ve 1H).

Masson trikrom boyasi bag dokularini gostermeye
yardimer olan bir boyama teknigi oldugundan, bu
incelemelerde sisplatinin bdbrekte fibrozis olusturup
olusturmadig1 kontrol edildi. Kontrol grubu bulgularinda
bobrekteki bag dokusu alanlarinin normal morfolojiye
uygun oldugu gorildii (Resim 2A). Kurkumin grubuna
ait bulgularda da kontrol grubuna benzer morfolojiler
elde edildi (Resim 2B). Sisplatin grubuna ait bulgularda
calismamizda uygulanan dozdaki sisplatinin herhangi bir
bag dokusu artisina yani bobrekte fibrozise sebep
olmadig1 gorildii (Resim 2C). Kurkumin+sisplatin
grubunda da bulgular yine kontrol grubuna benzerdi.
Verilen dozdaki sisplatinin neden oldugu herhangi bir
fibrotik alan gézlenmedi (Resim 2D).

3.1.2 Elektron Mikroskobik Bulgular

Kontrol grubuna ait proksimal tiiblil hiicrelerinin
¢ekirdekleri, lizozomlari,  mitokondriyonlar1  ve
mikrovilluslar1 normal diizende goriildii. Bazal lamina
kalinligi normal goézlendi (Resim 3A). Kurkumin
grubuna ait elektron mikroskobik goriintiilerde bobrek
morfolojisinin kontrol grubuna benzer oldugu tespit
edildi (Resim 3B). Sisplatin grubundaki bazi proksimal
tiiblil hiicrelerinin ¢ekirdeklerinin dejenere oldugu,
lizozomlarinin arttig1, sitoplazmada ¢ok sayida vakuol
olustugu ve bazal laminada diizensiz kalinlasma ve
kivrintilarm  oldugu  bulundu (Resim 30).
Sisplatintkurkumin grubuna ait bobrek hiicrelerinde
lizozom sayisimin  azaldigi, ¢ekirdegin  normal
goriinimde oldugu, vakuolizasyonun kayboldugu ve
bazal laminadaki diizensiz kalinlasmanin hafifledigi
fakat diizensiz kivrintilarin degismedigi bulundu (Resim
3D).

3.1.3 Biyokimyasal Bulgular

Oksidatif stresi belirlemek i¢in bobrek dokularinda
yapilan biyokimyasal analizler sonucunda MDA’nin
sisplatin grubunda kontrol grubuna gore yaklagik 2 arttigi
ve bu artigin istatistiksel olarak anlamli oldugu belirlendi
(p<0,05). Sisplatin+kurkumin grubunda ise sisplatin
grubuna gore MDA seviyesinin anlamli olarak azaldigi
saptandi (p<0,05)
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Resim 1. Gruplara ait Hematoksilen-eozin boyamalari. A, B) Kontrol grubuna ait normal bobrek dokusu. Siyah ok: Bobrek
cisimcigi, Kirmiz1 ok: Proksimal tiibiil, Sar1 ok: Distal tiibiil C, D) Kurkumin grubuna ait bobrek dokusu. Siyah ok: Bobrek
cisimcigi E, F) Sisplatin grubuna ait bobrek dokusu. Siyah tiggen: Tiibiil epitel hiicrelerinde iskemik-nekrotik alanlar, Siyah ok:
Piknotik cekirdekler, Siyah ok basi: Dejenere tiibiil epitel hiicreleri, Kirmizi ok: Kapiller hemoraji Sar1 ok: Intratiibiiler kast G, H)
Kurkumin+sisplatin grubu. Siyah ok: Bobrek cisimcigi, Kirnuzi ok: Intratiibiiler kast. Biiyiitme A,C,E,G Biiyiitme 200X; B,D,F,H
Biiyiitme 400X.
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Resim 2. Gruplara ait Massonun trikrom boyama goériintiileri A) Kontrol grubu B) Kurkumin grubu C) Sisplatin grubu D)
Kurkumin+sisplatin grubu. Biiyiitme 100X.

1 pm "
m, -

ip kontrol grubu proksimal tiibiil B) Kontrol

LS 3 S i
Resim 3. Gruplara ait elektron mikroskop goriintiileri. A) Normal morfolojiye sah
grubuna benzer, normal morfolojinin goériindiigii kurkumin grubu C) Bazal membranda kalinlasma ve kivrinti, yag damlacigi
birikimi, vakuol ve dejenere tiibiil hiicrelerinin izlendigi sisplatin grubu D) Azalmis bazal membran kalinligi ile devam eden bazal
membran kivrintilarinin goriildiigii kurkumin+sisplatin grubu. Bar 1 uym BM: Bazal membran C: Cekirdek Mi: Mitokondri L:

lizozom Mik: Mikrovillus TL: Tersiyer lizozom Si: Sitoplazma Y: yag damlacigi.
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Sadece kurkuminin MDA seviyelerinde negatif bir
etkisinin olmadigi tespit edildi (p>0,05) (Tablo 1).

Bobreklerdeki SOD seviyeleri incelendiginde, sisplatin
grubunda kontrol grubuna goére 2 kattan fazla azalma
bulundu (p<0,05). Sisplatin+kurkumin grubunda ise

SOD seviyelerinin sisplatin grubuna gore arttig1
belirlendi (p=0,012). Kurkumin grubu ile
sisplatin+kurkumin grubu ve kontrol ile

kurkumin+sisplatin grubu arasinda anlamli bir fark
g6zlenmedi (p>0,05) (Tablo 1).

Tablo 1. Bébrek dokularindaki biyokimyasal analiz sonuglari (ortalama+std sapma)

GRUP ADI SOD (U/mg) MDA (pmol/mg)
Kontrol 24,17+4,64 0,42+0,03
Kurkumin 20,79+4,08 0,47+0,02

Sisplatin 11,014£2,67* 0,81+0,04*
Kurkumin+Sisplatin 18,43+1,86%*2 0,54+0,06* 2

*: p<0,05, kontrol grubuna gore kiyaslama; *: p<0,05, Sisplatin grubuna gore kiyaslama

3.2.Tartisma

Akut renal hastaliklar, non-esterodiol antiinflamatuvar,
antibiotik, antineoplastik vb. ilaglarin kullanilmasiyla
olusabilmektedir [16,17]. Akut renal hasara yol agan
ilaglardan biri sisplatindir. Siplatinin reaktif oksijen
tiirlerinin olusumunu tetikleyerek karaciger ve testis gibi
organlarda oksidatif stresin olugsmasina sebep oldugu
bildirilmistir. Onemli yan etkilerinden biri de
nefrotoksisitedir. Sisplatin kemoterapisi goren hastalarin
yaklasik iicte biri nefrotoksisiteye ugramaktadir. Bobrek
tiibtil hiicrelerinin sisplatine maruz kalmasi, karmasik
sinyal yolaklarini aktive ederek, tiibiiler hiicre hasarina
ve Oliimiine yol agmaktadir [5].

Kurkumin,  turmerikten  tiireyen  besinsel  bir
antioksidandir ve terapdtik Ozellikleri sayesinde antik
zamanlardan beri bilinmektedir. Kurkuminin serbest
oksijen radikallerini elimine ettigi, lipit
peroksidasyonunu inhibe ettigi ve deneysel modellerde
antikarsinojenik  aktivitelere sahip oldugu rapor
edilmistir [18]. Ayrica nefrotoksik ajanlara karsi da
kurkuminin etkinligi degerlendirilmistir. Farombi ve
Ekor, gentamisinin bobrekte yaptigi hasara karsi
kurkuminin etkilerini aragtirdiklar1 ¢alismalarinda, tiriner
protein, kreatinin, idrar glukozu ve gama glutamil
transferaz gibi biyokimyasal parametreleri ve histolojik
bulgular1 incelemislerdir. Biyokimyasal sonuglar,
kurkuminin, gentamisinin oksidatif etkilerini
iyilestirdigini gostermistir [19]. Literatiirde sisplatinin
i.p. olarak 5-20 mg arasindaki dozlarda uygulandigi ¢ok
sayida calisma vardir. Bu c¢aligmalarda plazma {ire ve
kreatinin seviyelerinde artis, triner N-asetil-beta-D-
glukozaminidaz aktivitesinde artig, plazma, bobrek,
eritrosit ve karacigerdeki MDA seviyelerinde artis, renal
SOD, GPx katalaz, glutatyon seviyelerinde azalma
oldugu bildirilmistir [20-23]. Cetin ve arkadaslar
sisplatinin antioksidan sisteme ve oksidasyona etkilerine
bakmuslardir. Tek doz 10 mg/kg sisplatin uygulanan
sigan grubunda, oksidan parametrelerini (ksantin oksidaz
enzimi ve MDA seviyesi) ve antioksidan parametrelerini
(SOD, glutatyon peroksidaz ve katalaz enzimleri)
incelediklerinde, katalaz ve glutatyon peroksidaz
enzimlerinin renal aktivitelerinde belirgin bir diisiis ile
birlikte ksantin oksidaz enzim aktivitesinde belirgin bir
artis gozlemiglerdir. Yine bobrek MDA seviyeleri de

artmustir. Bu sonuglar sisplatinin reaktif oksijen tiirlerini
arttirdigini, antioksidan sistemi zayiflattigini ve oksidatif
stres sonucunda nefrotoksisiteye sebep oldugunu
gostermektedir [24]. Calismamizda yapilan
biyokimyasal analizlerde bobrek dokusu MDA ve SOD
degerleri incelendi. Sadece sisplatin verilen grupta MDA
seviyelerinin arttigi ve SOD seviyelerinin azaldig1
saptandi. Istatistiksel analizlere gore bu sonuclar anlamli
bulundu. Yalnizca kurkumin verilen gruba ait MDA ve
SOD degerlerinin kontrole benzer oldugu tespit edildi.
Kurkumin+sisplatin grubunda ise MDA seviyelerinda
azalma, SOD seviyelerinde artma meydana geldi. Buna
gore kurkuminin bdbregin antioksidan  sistemini
koruyabildigi gézlendi.

Arastirmacilar, sisplatinin bdbrek dokusunda neden
oldugu histopatolojik degisiklikleri kaydetmislerdir. Bu
degisiklikler; diffiiz akut tiibiller nekroz [20], renal
tiibiillerde vakuolizasyon, nekroz, epitelyal
deskuamasyon [24], renal siir epitelyal hiicrelerinde
O0dem, interstisyel dokuda 6dem [22], karyomegali,
tiibiiler limende protein artiklar, tiibiiler epitelyum
hiicrelerinde deskuamasyon ve parankimal dejenerasyon
[223], elektron mikroskopta glomeriiler bazal
membranda irregiiler kalinlagmalar ve ayaksi ¢ikintilarda
olusan fiizyondur [25]. Karakoc ve arkadaslari sisplatinin
nefrotoksik etkilerini incelemisglerdir. Sisplatin verilen
sicanlarin bobreklerinde, glomeriiler konjesyon, tiibiiler
dejenerasyon, niiklear kondensasyon, apoptozis ve
diizensiz inflamasyon gordiiklerini bildirmiglerdir [26].
Kurkuminin bébrek korteksinde indiiklenmis hasarlari
iyilestirdigini gosteren c¢aligmalar da yer almaktadir.
Tirkey ve arkadaslari kurkuminin, tiibiilointerstisyel
fibrozii, kanamayi, hiyalin kastlar1 ve glomeriiler bazal
membran kalinlagsmasini azalttigini rapor etmislerdir
[27]. Calisgmamizin histopatolojik bulgulart analiz
edildiginde, sadece sisplatin verilen grupta renal hasar
olustugu saptandi. Bobrek dokusundaki glomeriillerde
notrofil infiltrasyonuna rastlandi. Bazi alanlarda bobrek
cisimciginin pariyetal hiicre tabakasinda dokiilmeler de
gozlendi. Renal korteksteki proksimal ve distal
tiibiillerde dejenerasyon, dilatasyon ve dokiilme, tiibiil
hiicrelerinde  vakuolizasyon, piknotik  ¢ekirdekler
goriildii. Tiibiil limenlerinde intratiibiiler kastlara
rastlandi. Bunun nedeninin, dejenere olan tiibiil
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hiicrelerinin absorpsiyon mekanizmasindaki yetersizlik
olabilecegi degerlendirildi. Yine renal kortekste genis
coklu alanlarda konjesyon, kapiller hemoraji ve iskemiye
baglt nekroz goriildii. Sisplatin ile beraber verilen
kurkuminin, sisplatinin bobreklerde gosterdigi hemoraji,
konjesyon, tiibiiler hiicre dejenerasyonu, nekroz ve
dilatasyon bulgularina kars1 koruyucu oldugu gosterildi.
Masson trikrom boyamast sonuglarinda fibrétik alan
degerlendirmesi  yapildi. Kontrol grubuna gore
kiyaslandiginda, sadece sisplatin ve sisplatintkurkumin
verilen gruplarda herhangi bir fibrotik doku artiginin
olmadig: tespit edildi.

Kurkuminin sisplatinin neden oldugu renal hasara karsi
koruyucu etkisinin elektron mikroskobik olarak olarak
incelendigi tek bir calisma vardir. Mercantepe ve
arkadaslari,  sisplatin =~ ve  kurkumini  birlikte
kullanmiglardir. Sisplatinin bobrekte olusturdugu nekroz,
intratiibiiler kast, hiicre dejenerasyonu, bazal membran
kalinlagmas1  patolojilerinin ~ sisplatin ile birlikte
kurkumin verilen grupta bulunmadigini bildirmislerdir
[25]. Calismamizda yapilan elektron mikroskobik analiz
sonuglarmin morfolojik degerlendirmesinde, sisplatinin
neden oldugu bazal membran kalinlagsmasi, yag birikimi

ve tiibiiler hiicre cekirdegi hasarinin
sisplatintkurkuminin  grubunda azaldigi  saptandu.
Kurkuminin = bobrek dokusunda protektif etkiler

gosterdigi belirlendi.

4. Sonuc¢

Calismamizda literatiirden elde edilen bilgiler 1s18inda
sisplatinin neden oldugu bobrek hasarina kurkuminin
iyilestirici etkisine bakildi ve anlamli sonuglar elde
edildi. Biyokimyasal analiz verilerine goére kurkumin
sisplatin kaynakli MDA ve SOD degisimlerini pozitif
yonde etkiledi. Histopatolojik bulgular morfolojik olarak
degerlendirildiginde kurkumin+sisplatin grubunda renal
korteksteki nekrotik alanlar ¢ogunlukla kayboldu.
Tiibiiler dejenerasyon, dilatasyon ve vakuolizasyon orani
kurkumin uygulamasiyla azaldi veya tamamen ortadan
kalkt1. Bu gruptaki glomertiillerin kontrol grubundakine
benzer histolojiye sahip oldugu goriildii. intratiibiiler kast
olusumu ve hemorajik alanlar kurkumin ile tamamen
kaybolmadi fakat sisplatin grubuna gore azaldigi
saptandi. Sisplatinin bobrekteki fibrotik alan artigina
neden olmadig: tespit edildi. Sisplatine maruziyeti ile
bobrek korteksindeki glomeriillerin ve tiibiiler hiicrelerin
harabiyete ugradigi ve kurkuminin bu toksik etkileri

Onleyebildigi  gozlemlendi. Elde edilen sonuglar
literatlirdeki  bilgilerle de uyum saglamaktadir.
Kurkuminin insan viicuduna etkilerinin tam olarak

belirlenebilmesi i¢in farkli organlarda yapilacak buna
benzer ¢aligmalara ve tiim viicut dokularinda yapilacak
molekiiler analizlere ihtiya¢ duyulmaktadir.
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Giris ve Amac: Bu ¢alismada, yogun bakim hastalarinin tedavi siirecinde agr1 diizeylerinin kontroliinde uygulanan
standart sedo-analjezinin, bir enflamasyon belirteci olan serum prokalsitonini ile iliskisinin saptanmasi amaglanmustir.
Gere¢ ve Yontemler: Arastirma, retrospektif olarak yogun bakim kayitlarindan toplanan bilginin analizi ile
gerceklestirildi. Sedo-analjezi protokolii uygulanmadan once hastalarin agri tedavileri, hekim ve hemsgirelerin
diizensiz araliklarla hastalar siibjektif degerlendirmeleri sonucuna gore, geregi halinde yapilmakta idi (1. Grup).
Protokol ile giivenilir 6lgeklerle, diizenli araliklarla degerlendirilen agr1 ve sedasyon gereksinimleri, 6nceden
kararlastirilan ilaglar ve dozlarla tedavi edilmeye baslandi (2. Grup). Hastalarin prokalsitonin diizeyleri 5 giin siireyle
sabah 1 kez 6l¢iild.
Bulgular: Parasetamol 2. grupta daha fazla kullanilmakla birlikte her iki grup arasinda anlaml fark saptanmadi.
Tramadol 2. grupta istatistiksel olarak anlamli oranda fazla kullanildi. Fentanil dozu iki grup arasinda anlamli farklilik
gostermedi. Sedasyon amacli kullanilan midazolam ise 2. grupta istatistiksel olarak anlamli oranda daha az kullanildi.
Her iki grupta da prokalsitonin degerlerinin giderek azalma gdsterme egiliminde oldugu saptandi. 1. giin ile 5. giin
arasindaki fark karsilastirildiginda iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi (p= 0,56). Bes
giin boyunca izlenen serum prokalsitonin median degerlerinin her iki grupta da benzer oldugu bulundu.
Sonug: Protokolize sedo-analjezi uygulamasi yaptigimiz olgularda prokalsitonin diizeylerinde bir farklilik
saptamadik. Prokalsitoninin enfeksiyonda oldugu gibi agn takibinde de uygun bir belirte¢ olup olamayacagini
anlamak i¢in daha iyi standardize edilmis hasta gruplarinda ve daha genis olgu serilerinde yeni aragtirmalara
gereksinim oldugu goriisiindeyiz.

Anahtar kelimeler: Yogun bakim, sedoanaljezi, enflamasyon, prokalsitonin.

Abstract

Objective: In this study, it was aimed to determine the relationship between sedo-analgesia of intensive care patients
and serum procalcitonin levels.

Materials and Methods: The research was carried out retrospectively by analyzing the information from intensive
care records. Before applying the sedo-analgesia protocol, the pain treatments of the patients were performed as
required, according to the subjective evaluation of the patients at irregular intervals by the physicians and nurses
(Group 1). With the protocol, pain and sedation needs, which were evaluated at regular intervals with reliable scales,
were started to be treated with pre-determined drugs and doses (Group 2). Procalcitonin levels of the patients were
measured once in the morning for 5 days.
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Results: Although paracetamol was used more in group 2, there was no significant difference between the two groups.
Tramadol was used statistically significantly more in group 2. Fentanyl dose did not differ significantly between the
two groups. On the other hand, midazolam was used statistically significantly less in group 2. Procalcitonin levels
tended to decrease gradually in both groups. When the difference between the 1st day and the 5th day was compared,
no statistically significant difference was found between the two groups (p = 0.56). Serum procalsitonin median values
monitored for five days were found to be similar in both groups.

Conclusion: We did not find any difference in procalcitonin levels in patients who underwent protocolized sedo-
analgesia. In order to understand whether procalcitonin can be a suitable marker for pain follow-up as in infection, we
think that new studies are needed in better standardized patient groups and larger case series.

Keywords: Inflammation, Intensive care, Procalcitonin, Sedoanalgesia.

1. Giris

Yogun bakim iinitesinde (YBU) izlem ve tedavisi
planlanan olgularin hemen hemen tamaminda organ
fonksiyonlarm:  olumsuz  etkileyen  uyaranlara,
patojenlere, toksinlere veya hasarli hiicrelere yonelik
karmagik biyolojik yanit ve enflamasyon olusur.
Kontrollii enflamasyonda temelde amag; immiin yanit,
mikrosirkiilasyon ve molekiiler mediatorler {izerinden
hiicresel hasarlanmay1  sinirlandirmak  ve  klinik
iyilesmeyi saglamaktir. Bu siiregte olgularda kontrollii
yada disregiile enflamasyonun en &nemli klinik
yansimalarinda birsi agridir. Agri, olgularin yogun bakim
tedavisine gereksinim duymalarina yol agan primer
hastaliklarinin yanisira, yogun bakim tedavi siirecinde
yer alan tibbi uygulamalardan da kaynaklanabilir; agrinin
kendisi ve agr1 kontrolii igin uygulanan tedaviler de
yogun bakim tedavi siirecini olumsuz etkiler ve
morbiditeyi ve mortaliteyi arttirir [1,2]. Yogun bakim
hastalarinda agrinin giderilmesinde bir¢ok analjezik ve
sedatif kullamilmaktadir. lag se¢imi ve uygulamasi
doktor tercihi ve hasta uygunluguna bagli olarak
farkliliklar ~ gostermektedir [3-5]. Bu tedavilerin
standardizasyonu i¢in, yogun bakim hastalarina uygun
tedavi protokolleri gelistirilmeye ¢alisiimaktadir. Bu
protokoller yetersiz ya da asir1 tedavileri dnlemektedir.
Yogun Bakim Unitesine giriste sistemik enflamatuar
yanitin erken teshisi, organ yetmezligi ve sonrasinda
6lim gelisebilecek hastalarin tespit edilmesi agisindan
olduk¢a onemlidir. Bu yanitin erken saptanmasi igin
tiimor nekroz faktor (TNF), interlokin-6 ( IL-6), C-reaktif
protein (CRP) gibi pek ¢ok mediyatori kullanan
caligmalar yapilmistir. Prokalsitonin (PCT) de bu amagla
kullanilan biyokimyasal parametrelerden biridir [6,7].
Sistemik enflamatuar yanitin arttigit  durumlarinda,
enflamatuar sitokinler tiim viicutta néroendokrin hiicre
tipinde olmayan hiicrelerden prokalsitonin sentezini
tetiklemektedir. Hem mikrobiyal toksinler hem de IL-1,
IL-6, TNF-o gibi enflamatuar sitokinler, PCT sentezini
ve gen transkripsiyonunu baglatabilmektedir [8].
Enflamasyonun agriyla iligkisi gézoniine alindiginda,
enflamasyonun &nemli bir belirteci olan PCT’in agn
diizeyi ile iliskisini yogun bakim hastalarinda arastiran
bir ¢aligmaya literatiirde rastlanmamustir; bu ¢aligmada,
yogun bakim hastalarinin tedavi siirecinde agri
diizeylerinin kontroliinde uygulanan standart sedo-
analjezinin, bir enflamasyon belirteci olan ve YBU hasta
izleminde yaygin test edilen serum PCT diizeyleri ile
iligkisinin saptanmas1 amaglanmistir.

2. Materyal ve Metot

Caligmaya, Manisa Celal Bayar Universitesi Tip
Fakiiltesi Anesteziyoloji ve Reanimasyon YBU’nde
tedavi edilen, sedo-analjezi protokolii uygulanmadan
onceki iki ay icinde YBU’nde izlenen (Grup 1) ve
standart protokol uygulamasindan sonraki iki ay i¢inde
YBU’nde izlenen (Grup 2), 18 yasindan biiyiik ve
dislama kriterleri disindaki tiim hastalar alindi.
Caligmanin dislanma kriterleri; eszamanli néromiiskiiler
blokaj yapilmasi veya Kkuadripleji varligi, isitme-
konugma bozuklugu, yiliz veya goz travmasi gibi gérme
keskinligi kaybi veya korliikk, siddetli demans veya
mental retardasyon, YBU’ye yatis1 izleyen 48 saat icinde
yasam beklentisi olmamasi olarak belirlendi.

Arastirma, retrospektif olarak yogun bakim kayitlarindan
toplanan  bilginin  analizi ile  gerceklestirildi.
Arastrmanin etik kurul onayir Manisa Celal Bayar
Universitesi Tip Fakiiltesi Klinik Arastirmalar Etik
Kurulu’ndan (karar tarih /evrak no: 27.08.2018/ 38)
(evrak say1: 85252386-050.04.04) alindi.

Sedo-analjezi protokolii uygulanmadan 6nce hastalarin
agr1 tedavileri, hekim ve hemsirelerin diizensiz
araliklarla hastalari stibjektif degerlendirmeleri sonucuna
gore, geregi halinde yapilmakta idi. Protokol ile giivenilir
Olgeklerle, diizenli araliklarla degerlendirilen agr1 ve
sedasyon gereksinimleri, dnceden kararlastirilan ilaglar
ve dozlarla tedavi edilmeye baglandi. Bu amagla Ramsay
Sedasyon Skalas1 (RSS) [9] ve Davranissal Agr1 Olgegi
(DAO) [10,11] kullanilarak “sedo-analjezi” protokolii
olusturuldu ve uyguland: (Tablo 1, 2).

Tablo 1. Ramsay Sedasyon Skalas1

1 Endiseli ve ajite veya huzursuz veya her ikisi
2 Kooperatif, oryante ve sakin
3 Sadece emirlere uyar uyanik

4 Hafif glabellar dokunus veya yiiksek sesle
isitsel uyarana belirgin yanit

5 Hafif glabellar dokunus veya yiiksek sesle
isitsel uyarana hafif yanit

6 Hafif glabellar dokunus veya yiiksek sesle
isitsel uyarana yanit yok uykuda
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Tablo 2. Davranissal Agr1 Olgegi (DAO)

Alt Olgek Tanimi

Yiiz ifadesi Rahat 1

Kismen gergin

2
Tamamen gergin | 3
4

Yiiziini
burusturuyor

Ust Extremiteler | Hareket yok 1

Kismen biikiilmiis | 2

Tamamen 3
biikiilmiis,
parmaklar
fleksiyonda

Kalici olarak 4
retraksiyonda

Hareketi tolere 1
ediyor

Ventilasyonla
Uyum

Oksiiriiyor, fakat | 2
¢ogu zaman
ventilasyonu
tolere ediyor

Ventilatorle 3
savagtyor
Ventilasyonu 4

kontrol edemiyor

Yogun bakimda uygulamaya alinan sedo-analjezi
protokolii

SEDASYON saat basi degerlendirilecek. RAMSEY 2-3
olmali.
ARALIKLI :
-Midazolam 1-3 mg 1V
Saat bas1 degerlendir
-RAMSEY 1 ise Midazolam 1 mg IV tekrarla
- RAMSEY 4 - 6 ise, dozu uygulama
SUREKLI :
- Midazolam (100 mL iginde 100 mg) 1 mL /saat iv
inflizyon
Perflizyonu baslatirken yapilan bolus 2 mL
- RAMSEY 1 ise 1 mL bolus ver 10 dakika sonra
degerlendir, 2-3 olana kadar devam et
-RAMSEY 4 -6 ise, 1 saat boyunca perflizyonu
durdur
ANALJEZI saat bas1 degerlendirilecek. DAO 5 in
altinda olmal.
1-ARALIKLI analjezi: Agr1 varsa
- Parasetamol 1 gr flakon 15 dakikalik 1V infiizyon
- Tramadol 50 mg IV
2-SUREKLI analjezi:
- Fentanyl 2500 mcg /250 mL 3-5 ml bolus ile basla,
2 mL/ saat devam et

- Agri varsa 2 mL bolus ver, 10 dakika sonra
degerlendir, DAO 5 in altina inene kadar siirdiir.

Hastalarin PCT diizeyleri 5 giin siireyle sabah 1 kez
Olgiildii. PCT analizi Cobas e 411 immiinanalizorii
(Roche  Diagnostic) ile  elektrokemiliiminesans
immunassay yontem kullanilarak ~ yapildi.  PCT
6l¢limiinde hassasiyeti 0.02 ng/mL olan kitler kullanildi.
Istatistiksel analiz

Istatistiksel analizde, her iki grupta yer alan hastalarmn
yas, cinsiyet, viicut kitle indeksi (VK1) gibi demografik
verilerinin kargilastirilmasinda paired samples t testi ve
McNemar testi kullanildi. Her iki grup arasinda yatis
stiresi ile mekanik ventilasyon stiresinin
karsilastirilmasinda paired samples t testi kullanildi.
Analjezik ve sedatif ila¢ kullanilmasi agisindan iKi
grubun karsilastirllmasinda da paired samples t testi
uygulandi. Bes giin siire ile dl¢iilen serum PCT median
degerleri Wilcoxon bagimli grup karsilastirilmasi ile
analiz edildi. “P < 0.05” degeri, istatistiksel olarak
anlamli kabul edildi. Iki siirekli degisken arasindaki
iligkinin derecesinin hesaplanmasinda Spearman’s Rank
Order korelasyon testi (rho) kullanildi. Her iki grubun
bes giinlik PCT median degerlerinin birbiri ile
korelasyonu Spearman's rank korelasyon testi ile analiz
edildi. Rho degeri: 0,0 - 0, 29 arasinda= zay1f iligki, 0,3
— 0,49 arasinda= diisiik iligki, 0,5 — 0,69 arasinda= orta
diizeyde iliski, 0,7 — 0,89 arasinda=kuvvetli, 0,9 — 1
arasinda ise ¢ok kuvvetli iligki var oldugu seklinde
degerlendirildi. Her iki grubun bes giinliik PCT median
degerlerinin birbiri ile korelasyonun
degerlendirilmesinde, Spearman's rank korelasyon testi
kullanildu.

3. Bulgular ve Tartisma
3.1.Bulgular

Calismaya toplam 69 hasta dahil edildi ve hastalar:
Standart sedo-analjezi protokolii uygulanmadan 6nceki
iki ay icinde izlenenler (Grup 1: n=36) ve standart
protokol uygulanmasindan sonraki iki ay iginde
izlenenler (Grup 2: n=33) olarak iki gruba ayrildu.

Her iki grupta yer alan hastalarin yas, cinsiyet ve VKI
iceren demografik verilerinin istatistiksel olarak anlamli
farklilik gostermedigi izlendi (Tablo 3).

Tablo 3. Her iki grubun demografik verileri

Grupl | Grup2 p
(n=36) (n=33)
Yas 58,4 55,1 0.84
Cinsiyet (%) 39/61 47 /53 0.664
(kadin/erkek)
Viicut Kiitle 26,2 26,3 0.81
Indeksi
(VKi)
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Yatig siiresi  ve mekanik  ventilasyon siiresi
incelendiginde, her iki grup arasinda istatistiksel anlamli
farklilik bulunmadi (Tablo 4).

Hastalarin ilk yatis aninda olgiilen koma skorlamalari
(Glasgow  koma  skalasi, APACHE, SOFA)
kargilagtirildiginda, her iki gruba ait degerlerin arasinda
anlamli bir fark olmadigi saptandi (Tablo 4).

Tablo 4. Her iki gruba ait yatis siiresi, mekanik
ventilasyon siiresi ve koma skorlamalari

Grup 1 Grup 2 p=
(n=36) (n=33)
Yatis siiresi 13,9 14,3 0,521
(giin)
Ventilasyon 8,7 51 0,575
siiresi (giin)
Glasgow 9,9 10,5 0,649
APACHE 16,8 16,7 0,588
SOFA 6,3 51 0,959

Analjezik ve sedatif ilag kullanilmasi agisindan her iki
grup karsilagtirildiginda; parasetamol 2. grupta daha
fazla kullanilmakla birlikte her iki grup arasinda anlamli
fark saptanmadi. Tramadol 2. grupta istatistiksel olarak
anlamli oranda fazla kullanildi. Fentanil dozu iki grup
arasinda anlamlh farklihk gostermedi. Sedasyon amach
kullanilan midazolam ise 2. grupta istatistiksel olarak
anlamli oranda daha az kullanild1 (Tablo 5).

Tablo 6. Bes giinliikk median serum PCT degerleri

Tablo 5. Her iki grupta analjezik ve sedatif ilaglarin
dozlar

Grup 1 Grup 2 p
(n=36) (n=33)
Parasetamol 4,0 7,0 0,111
(gr)
Tramadol 493,9 1296,9 0, 013*
(mg)
Fentanil (ng) 457,6 528,8 0, 810
Midazolam 128,8 20,4 p=0,
(mg) 016*
*p<0.05

Bes giin siire ile Olgiilen serum PCT degerleri analiz
edildiginde; her iki grupta da PCT degerlerinin giderek
azalma gosterme egiliminde oldugu saptandi. Her iki
grupta 1. giin ile 5. giin arasindaki fark Wilcoxon bagimli
grup karsilastirilmasi ile analiz edildi ve 1. Grup (2,9) ile
2. Grup ( 1,6) arasinda istatistiksel olarak anlamli
farklilik saptanmadi (p= 0,56). Bes giin boyunca izlenen
serum PCT median degerlerinin her iki grupta da benzer
oldugu bulundu (Tablo 6, Grafik 1).

Her iki grubun bes giinliik PCT degerlerinin birbiri ile
korelasyonuna Spearman's rank korelasyon testi ile
bakildiginda, rho degerlerinin 1. ve 4. giinde diisiik
korelasyon gosterdigi, diger giinlerde ise korelasyon
gostermedigi izlendi (Tablo 7).

Grup 1 Grup 2
Giin 1 2 3 4 5 1 2 3 4 5
PCT (ng/mL)
(Median) 1,7 1,3 0,7 0,4 0,5 0,7 0,7 0,2 0,2 0,2
Tablo 7. Her iki grubun bes giinliik serum PCT degerleri arasindaki korelasyon
1. giin 2. gin 3. gin 4. giin 5. gin
Rho 0,412* -0,150 0,053 0,365* 0,291

Rho degeri 0,0 - 0, 29 arasinda= zayif iligki, 0,3 — 0,49 arasinda= diisiik iliski, 0,5 — 0,69 arasinda= orta diizeyde iliski, 0,7 — 0,89
arasinda=kuvvetli, 0,9 — 1 arasinda ise ¢ok kuvvetli iliski var demektir.

2
1.5
1
= TN
0.5 N
\ EEEEE
0 T T T T
1l.gln 2.gin 3.glin 4.gin 5.gln

1. grup
— —2.8rup

Grafik 1. Her iki grubun bes giinlikk serum PCT degerlerinin degisimi
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3.2. Tartisma

Yogun bakimda fiziksel kontroliin kaybi, hastaligin
ciddiyetini algilama, 6zellikle yapay havayolu nedeniyle
iletisim kuramama, yetersiz analjezi ve yer/zaman
oryantasyonu kaybi nedeniyle hastada korku ve anksiyete
olusmaktadir. Monitérizasyon, yabanci yiiz ve
konusmalar, monitoér ses/ alarmlari, invaziv kateterler ve
mekanik ventilatdr uygulamasinin sebep oldugu stres de
yogun bakim hastasin1 ciddi anksiyete ve paranoya
igerisine sokmaktadir [3,4].

Anksiyete ve ajitasyonun onemli bir nedeni de agridir.
Genelde agr1 cerrahi uygulama veya travmaya bagh
olarak gelismektedir. Ancak endotrakeal tiip, toraks
tipleri veya drenaj Kkateterleri de Onemli agn
nedenleridir. Endotrakeal ~ aspirasyon, mesane
kateterizasyonu ve fizik tedavi uygulamasi gibi rutin
hemsirelik bakimi da agr1 olusturmaktadir (1). Dahili ve
cerrahi yogun bakim {initelerinde yatan hastalarda %50-
77 oraninda orta dereceden siddetliye dogru degisen agri
goriilmektedir [1,8]. Agri, yogun bakim hastalarinda
sempatik tonusun siirekli aktif kalmasina ve metabolik
hizin  artisgna  yol acmakta; katabolizmay1
siddetlendirmektedir [8,9,12-14].

Yogun bakimda yatan hastalarda her zaman bir
enflamatuar siireg yasanmaktadir. Bu enflamatuar siireg
hastada agr1 ve ajitasyona zemin hazirlamaktadir
[6,7,8,13,14]. Yogun bakimda sedo-analjeziye yonelik

ilaglar tedavi protokollerinde oncelikli
diizenlenmemekte, bu acidan olgularm sorunlart biiyiik
oranda yeterince ¢Oziimlenememektedir, yapilan

caligmalarda etkin sedo-analjezi uygulanmasi oranlar1 %
50’lerin altinda bildirmistir [13,14].

Agr1 kontroliiniin etkili yapilamamasi hasta, klinisyen ve
saglik bakim sistemleri kaynakli olabilmektedir. Hasta
ile iligkili faktorler; yogun bakim hastasinin kendini ifade
edememesi, iletisim kisitliligi, korku, ilag yan etkisi
olarak siralanabilir. Klinisyen acisindan
degerlendirildiginde; eski ya da yetersiz bilgi, farkindalik
azlig, yetersiz tanilama ve analjezi yonetimi olarak ifade
edilebilir. Saglik bakim sistemine iligkin olarak da;
yetersiz ilag tedarigi, zaman eksikligi, rekabet
oncelikleri, uzman personel arasinda agri yoOnetimi
uyumsuzluklari, asir1 hasta yogunlugu 6ne ¢ikmaktadir
[12-14].

Yogun bakimda sedasyon ve analjezinin dl¢lilmesi i¢in
pekcok olgek tanimlanmigtir [10-11]. Uygulamasi hasta
ve saglik personeli agisindan en kolay ve kapsami yeterli
olan herhangi bir agr1 ve sedasyon 6l¢egi kullanilmali ve
diizenli olarak 6l¢timler yapilmalidir [8, 3-5, 9-11]. Bu
verilere dayanarak agri ve sedasyonu istenen diizeyde
tutmak i¢in, analjezi ve sedatif tedaviler belli bir
algoritma ¢ergevesinde uygulanmalidir [15,16].

Yogun bakim hastalarinda doku lezyonlari olusturacak
kadar kuvvetli olan zararli uyarilar birgok algojenik ve
pro-enflamatuar kimyasal medyatdrlerin salinimina yol
agmaktadir [17,18]. Enflamasyon, g¢esitli etkenlerin
neden oldugu doku hasarlarina karst organizmanin
seliler ve humoral diizeydeki giicli ve abartilmig

fizyolojik  yanitidir. Akut enflamasyon sonucu
bradikinin, prostoglandin, seratonin ve histamin gibi
mediatorler salinmaktadir. Bradikinin A delta ve C tipi
lifleri  direkt uyarmakta; serotonin ve histamin
nosiseptorleri duyarlilagtirmakta ve bir seri etkilegim
sonucunda agr1 olugmaktadir [17,18].

Agr1 patofizyolojisinde enflamasyon ¢ok dnemli bir yer
tutar, 6te yandan PCT enflamasyonu izlemede kullanilan
degerli bir biyobelirtectir [19]. Yogun bakim {initemizde
PCT olgularimizda diizenli takip edilen bir parametredir,
agrt kontrolii amaciyla protokolize edilmis agri
degerlendirme ve kontrol uygulamasinin, PCT diizeyine
etkisini arastirmayr planladigimiz  bu ¢aligmada
hipotezimiz: “Agr1 ve PCT diizeyleri korele seyreder”
olarak yapilandirtlmistir.

PCT mRNA’s1, “Calcitonine Gene Related Peptide”
(CGRP-1) ve “Calcitonine Gene Related Peptide Gene 17
(CALC -1 Gene) genlerinden koken alir (20). PCT ve
CGRP-1 mRNA’lar1 saptanarak, PCT iiretebilen dokular
belirlenebilmektedir [20].  Migren agris1 sirasinda
olgularda PCT degerinin

yiikseldigi gosterilmistir [21]; CGRP uygulamalarmin
migren benzeri agriya neden oldugu [22]; CGRP
antagonistlerinin  de  migren agrisim  gegirdigi
bildirilmigtir [23,24].  Hem prokalsitonin hem de
CGRP’nin ayn1 genden koken aldigi bilgisi [25] 15181nda,
Raddant AC. ve arkadaglari [20] 2014 yilinda
tamamladiklar1 deneysel ¢aligmalarinda, trigeminal
ganglion hiicrelerinde reaktif oksijen tiirlerinin etkisini
arastirmislar ve migren agrisinda nérojenik enflamasyon
— trigeminal sensorial stimiilasyon yolaginda rol
oynadig1 bilinen “Calsitonine Gene Related Peptide”
(CGRP) saliniminim, PCT {iretilmesinde etkinligini bir
kez daha gostermislerdir. CGRP geminin sitokinlerin
etkisi ile de indiiklendigi zaten ¢ok iyi bilinen bir
gercektir [26]. Trigeminal sinir ¢alismalari, norojenik
enflamasyonda CGRP aktivasyonuyla ‘“substans P”
saliniminin da tetiklendigini ortaya koymustur [27-31].

Calismamizda 1. grup hastalarda protokol oncesi
donemde standart olmayan sedo-analjezi uygulanirken,
2. grup hastalarda protokole gore sedo-analjezi
uygulanmistir. Her iki grubun dosyalarindaki kayith
veriler incelendiginde: 1. gruptaki hastalarin daha fazla
sedatize edildigi ve daha az dozlarda analjezik
kullanildig: dikkati cekmistir. Sonug olarak, sedoanaljezi
standard kurallara baglandigi zaman hastalarin ilag
tikketimlerinde fark olustugu izlenmistir. Bu durum
sedasyon ve agrimin diizenli araliklarla, standard
Olceklerle izlenmesinin 6nemini ortaya koymaktadir.
Tedavinin bu Olglimlere dayanarak ve Onceden
belirlenmis bir algoritmaya goére yapilmasi tavsiye
edilmektedir [15-16]. Bizim gézlemlerimiz de 6lgek ve
algoritma  kullanilmast  halinde  yogun  bakim
¢alisanlarinin farkindaliginin artttig1 yoniinde olmustur.

Bakteriyel enfeksiyonlarda PCT diizeyleri artmaktadir.
Yogun bakim hastalarinda sepsis tanisi ve ciddiyetinin
tayininde prokalstonin belirte¢ olarak kullanilmaktadir.
PCT diizeyleri ayrica néroendokrin tiimorlerde (tiroid
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meduller Ca, kii¢iik hiicreli AC Ca, karsinoid sendrom),
non-enfeksiy6z sistemik enflamasyonlar ve travmalarda
artmaktadir. Sistemik enflamasyonda veya enfeksiyonda
PCT 2-4 saatte sentezlenmeye baglanir, 8-24 saatte kan
diizeyi pik yapar. Enflamatuar siire¢ devam ettik¢e kanda
varligmi siirdiriir. PCT’in yar1 omrii 24 saat olup,
sentezini tetikleyen patolojiler diizeldikge, Serum
seviyeleri hizlica normale inmektedir [13] .

Bu calismada yogun bakim hastalarinda enflamasyona
bagli agrinin kontrolii ile PCT diizeyleri arasinda bir
iliski olup olmadigi arastirilmistir. Ancak PCT
degerlerinin standart sedo-analjezi protokolii
uygulanmasindan o6nce ve sonra iki grup arasinda
belirgin bir fark gdstermedigi ve her iki grup arasinda
belirgin bir korelasyon bulunmadig1 saptanmustir. Iyi bir
enfeksiyon-enflamasyon belirteci olan PCT, sedoanaljezi
protokoliimiiziin uygulamaya girmesi ile bes giinliik
izlemde farkli bir seyir gostermemistir. Bunun
nedenlerinden ilkinin,  sedoanaljezi protokolii
kullanilmasa da hastalarin sedoanaljezi tedavilerinin
yapilmis olmasi olabilir.  Calismamizda protokol
izlendiginde sedatif ilaglarin dozunda gruplar arasinda
farklilik  saptanirken, enflamasyonla iliskili olan
analjezik dozlar1 ¢ok farkli bulunmamustir. Bu durum
PCT diizeylerindeki benzerlign bir bagka nedeni olabilir.
Ayrica, hastalarimizin agr1 kaynagi muhtemelen sadece
enflamasyon olmayip, bazen noéropatik veya sempatik
kokenli agrilarn da goriilebildigi gbz oniine alindiginda,
bu durum PCT diizeylerinin farkli bulunmamasini
aciklayabilir.

4. Sonug

Sonug olarak enflamasyon belirteci olan PCT ile agri
iliskisini arastirmak isterken: PCT izleminin ¢ok yaygin
yapildigt yogun bakim olgularinda, agri kontroliiniin
6nemi ve zorlugu da g6z 6niine alindiginda, PCT gibi net
Olciilebilen bir belirtecin agr1 siddeti ile iligkili bulunmasi
halinde, tedavi protokollerinin ¢ok daha dogru
planlanabilecegi goriisiindeydik; bu noktada protokolize,
etkin bir agr1 kontroliiniin, PCT diizeylerine etkisini
arastirdik ancak protokolize sedo-analjezi uygulamasi
yaptigimiz olgularda prokalsitonin diizeylerinde bir
farklililk  saptamadik. Yogun bakim hastalarinin
herbirinin farkli sorunlarinin olmasi, arastirmamizda
standard  kosullarin  saglanmasint  gliglestirmistir.
PCT’nin enfeksiyonda oldugu gibi agri takibinde de
uygun bir belirteg¢ olup olamayacagini anlamak i¢in daha
iyi standardize edilmis hasta gruplarinda ve daha genis
olgu serilerinde yeni arastirmalara gereksinim oldugu
goriisiindeyiz.
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Oz
Giris ve Amac: Sosyal medya, bireylere sagladig1 kolayliklarin yani sira ‘Sosyal Ortamlarda Gelismeleri Kagirma
Korkusu’ gibi ciddi bir sorunu da beraberinde getirmistir. Teknoloji ¢aginin yasanilan ciddi bir Halk Sagligi konusu
olan sosyal ortamlarda geligsmeleri takip etmek ve bu gelismeleri kagirma korkusu tip 6grencileri igin de oldukga
o6nemlidir. Bu ¢aligmanin amact dénem 3 6grencilerinde “Sosyal Ortamlarda Gelismeleri Kagirma Korkusu” ve ilgili
faktorleri belirlemektir.
Gere¢ ve Yontemler: Calisma kesitsel nitelikte olup Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi (AUTF) 3. Simf
Ogrencilerinde Mart 2020 tarihinde gerceklestirilmis, 405 6grenciden ulasilan ve verileri tam olan 336 &grenci ile
tamamlanmistir. Veriler 21 sorudan olusan anket formu ve Przybylski tarafindan gelistirilmis (2013); Tiirkge
gecerlilik ve giivenilirligi yapilmis olan “Sosyal Ortamlarda Geligmeleri Kagirma Korkusu Olgegi” (GKKO)
uygulanarak toplanmustir. Analizlerde tanimlayici istatistikler yanisira Pearson ki-kare, t-testi, tek yonlii Anova,
Pearson korelasyonu kullanilmigtir. AU Tip Fakiiltesi Dekanligi ve Ogrenci Arastirmalart Etik Kurulu izni ve
6grencilerin yazili onamlariyla ¢aligma uygulanmistir.
Bulgular: Ogrencilerin ortalama yas1 20.9+1.5 yil ve %52.4°ii kadindir. Giin iginde internette gegirilen siire ortalama
4.0+1.9 saattir ve derste telefonlarini kontrol etme sayisi ortalama 10.8+13.8, en ¢ok kullandiklar1 {i¢ sosyal medya
WhatsApp (%82.7), Youtube (%79.5) ve instagram (%53.9)dir. Ogrencilerin GKKO puan ortalamalar1 24.0+6.6’dur.
Olgek puani ile cinsiyet, uyruk, ebeveynlerinin grenim diizeyi ve gelir durumu arasinda bir iliski yokken, yasamindan
memnun olanlarda 6lgek puanlari diisiiktiir. WhatsApp, Youtube, Instagram, Twitter ve Snapchat uygulamalarini
kullananlarda ve bildirim geldiginde hemen bakanlarda GKKO puanlari anlamli olarak yiiksek bulunmustur.
Sonug¢: Ogrenciler giinde ortalama 4 saati internette gecirmekte, derslerde siklikla telefonlarmi kontrol etmekte olup
GKK; yasamindan memnun olanlarda diisiik, ¢esitli sosyal medya araglarini kullananlarda, bildirimlerine fazla
bakanlarda yiiksek bulunmustur. Egitim programlari igerisinde sosyal medya bagimliligi hakkinda farkindalik
saglanmali, yasam memnuniyetlerini arttirici sosyal destek verilmelidir.
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Anahtar kelimeler: Geligsmeleri kagirma korkusu, Tip 6grencileri, Sosyal medya.

Abstract

Obijective: The fear of following developments and missing out on these developments in the social environments
experienced in the technological age is also very important for medical students. The aim of this study is to determine
the "Fear of Missing Developments in Social Environments (FoMO)" and related factors in 3rd grade students.
Materials and Methods: The study is of a cross-sectional type and was completed in March 2020 with 336 students
in the third year of Ankara University Medical Faculty. The data were collected by applying a questionnaire form
consisting of 21 questions and the FOMO scale which was developed by Przybylski (2013). Besides descriptive
statistics, Pearson's chi-square, t-test, one-way Anova, and Pearson correlation were used in the analyzes.

Results: The average age of the students was 20.9+1.5 years and 52.4% of them were women. The average time spent
on the internet during the day was 4.0+£1.9 hours, and the average number of checking their phones in class was
10.8+13.8, the three most frequently used social media were WhatsApp, Youtube and Instagram. The students' mean
FoMO score is 24.0+6.6. The scale scores were low in those who were satisfied with their lives. Those who used
WhatsApp, Youtube, Instagram, Twitter and Snapchat applications and those who immediately receive a notification

have found significantly higher FOMO scores.

Conclusion: Awareness about social media addiction should be provided in education programs, and social support

should be given to increase life satisfaction.

Keywords: Fear of Missing Developments, Medical Students, Social media.

1. Giris

Teknolojinin  hizli gelisimiyle birlikte insanlarin
kullandiklar iletisim yontemleri de biiyiik bir degisim
gostermistir. Giiniimiizde en ¢ok kullanilan iletisim
yontemlerinden biri de sosyal medyadir [1]. insanlar
sosyal medyay1; takip etti§i insanlarmn hayatindan
haberdar olmak, seslerini genis kitlelere duyurabilmek,
aile ve arkadaglariyla iletisimlerini siirekli kilabilmek
ve kendilerini ifade etmek i¢in kullanirlar. Bireylerin
birbirlerinden haberdar olmalarina olanak saglayan,
iletisim kolayligi saglayan sosyal medya, bu
kolayliklarinin yaninda gelismeleri kagirma korkusu
gibi bazi olumsuzluklar1 da beraberinde getirmektedir
[2]. Amerikali bilim insanlar1 tarafindan ‘Fear of
Missing Out (FoMO)’ olarak tanimlanan bu durum
Tiirkce’de ‘Gelismeleri Kagirma Korkusu (GKK)’
olarak adlandirilmistir [3,4].

Bireylerin sosyal olarak dislanma korkulari sonucu
olusan GKK [5]; bagkalarinin kendisi yokken giizel bir
deneyimi yasayabilecegine dair siiphe, heyecan verici
ya da ilging bir olaym baska bir yerde
gerceklesebilecegi endisesi olarak tanimlanmaktadir
[3,5]. Genellikle kavramsal psikolojinin bir konusu
olarak digstiniilen GKK, bireylerin  psikolojik
durumlarinin bir tir{inii yansitmaktadir [6]. Literatiirde
bu olgunun temellendirilmesinde ¢ogunlukla “Oz
Belirleme Kurami™na atif yapilmaktadir [7]. Oz
belirleme kuraminda 6zerklik, yeterlik ve iligkili olma
kavramlar1 olmak tizere ii¢ psikolojik ihtiya¢ yer
almaktadir [7]. Bu ihtiyaglarin karsilanmasindaki
eksiklik bireylerde geligsmeleri kagirma korkusuna
neden olmaktadir. Gelismeleri kagirma korkusunun
sosyal medya ile iliskilendirilmesi, dogrudan bu
ihtiyaglarin karsilanmasi amaciyla kurulan iliskilerin
gliclendirilmesi ve sosyal medyadaki insanlarla
baglant: kurmak amaciyla yapilabilirken, dolayli olarak
gelismeleri  kagirma korkusunun etkisiyle sosyal
medyada etkilesim kurma istegi olarak da goriilebilir
[8]. GKK, son yillarda popiiler medya organlarinda
goriilmeye baslanan bir kavram olmakla birlikte, uzun
zamandir var olan depresyon, anksiyete ve fiziksel
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semptomlarla iligkilendirilen, modern dijital ¢agm
gelismesiyle birlikte 6nem kazanan ve siddetlenen bir
problemdir ve sosyal ag bagimliginin 6nemli bir
Ongoriiciisii ve bileseni olarak goriilmektedir [9,10].
Akilli telefonlarin satin alma kolayliklar1 ve son
yillarda hizla yayginlagmasi bireylerin daha rahat
sosyal medyada paylasimlarda bulunmasina, gerek
mesaj gerekse gelen postalarina bakmalarina olanak
saglamis ve giincellemelerin kontrolii sirasinda artan
akilli telefon kullanimi GKK’nin ortaya ¢ikmasiyla
yakindan ilgili hale gelmigtir [8]. Kisilerin kendilerini
bir gruba dahil hissetme ve olduklarindan farkl
goriinme arzusu, popiiler olma kaygisi, begenilmeme
veya reddedilme korkusu da kisilerde GKK diizeyini
arttiran sebeplerdendir [11].

Tiirkiye’de sosyal medya kullaniminin tiim bireyler
icin %63 oldugu ve tiim diinyada gelismeleri kagirma
korkusuna onemli 6lgiide katki saglayan Facebook,
Twitter ve Snapchat gibi uygulamalarin Tiirkiye’de de
etkili oldugu goriilmiistiir [12]. Ergenlerde yapilmis bir
calismada GKK diizeyleri yiiksek olanlarin daha yogun
Facebook  kullandiklari, = Facebook’ta  popiiler
olmadiklarinda ve gevrimi¢i olmadiklarinda daha fazla
stres yasadiklar1 gosterilmistir [11].

Internet kullanimi ile mobil telefon kullanim
bagimlilig1 ve bireylerin kendilerini yalniz hissetmeleri
arasinda dogrudan iliskiler bulunmaktadir. Bir
arastirmada, GKK diizeyleri yiiksek olan 6grencilerde
paylasim yapma ihtiyacimin  gorildiigli, sosyal
izolasyon miktarinin arttigt ve bu izolasyonun
depresyona neden olabilecegi belirlenmistir [13].
Ortaya ¢ikist ¢ok yakin bir tarih olan GKK kavrami
hakkinda yapilmis olan calismalar sinirh sayidadir.
Asirt derecede sosyal medya kullanimina bagli olarak
ortaya ¢ikan depresyon, anksiyete, kisinin kendini
yalniz hissetme durumu, aidiyet duygusunun kaybu,
akademik bagarida diisiis, uykusuzluk, yiiz yiize
iletisimde azalma, sosyal beceri kaybi, toplum
karsisinda kendini ifade etmede giigliik gibi giinliik
hayatta yasam kalitesine dogrudan etkisi olan
durumlarin GKK ile olan iliskisinin gosterilmesi ve



kisilerin bu kavram hakkinda bilgilendirilmesi olduk¢a
onemlidir. Fransa’da yapilmig bir ¢aligmada 25 yas
altindaki bireylerde ve ayrica Ozellikle &grenciler,
emekliler ve issiz insanlar gibi bos zamanlar1 fazla olan
kisilerin sosyal medyayla iliskisinin daha ¢ok oldugu,
bu sebeple GKK diizeylerinin gorece yiiksek oldugu
saptanmustir [14]. Tip Fakiiltesi 6grencileri, yogun
calismas1 gereken bir grup olup, GKK bu grubun
akademik bagarisini etkileyebilir. Bu konuda yapilan
calismalar yetersiz olup, Tip Fakiiltesi 6grencilerinde
GKK diizeyi ve iliskili faktorlerin belirlenmesi 6nem
gostermektedir. Bu calismada 2019-2020 egitim-
ogretim yilinda, Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi
3.Smif OSgrencilerinde sosyal ortamlarda GKK
diizeyinin  belirlenmesi  ve iligkili  etmenlerin
arastiritlmasi amaglanmistir.

2. Materyal ve Metot

2.1 Metot

Kesitsel tipteki bu caligma, 2019-2020 egitim ve
ogretim yilinda okuyan Ankara Universitesi Tip
Fakiiltesinde 3. Sinif 6grencilerinde 2020 Mart ayinda
gerceklestirilmigtir. 3. sinif, dgrencilerin fakiilteye
adapte oldugu, ancak ders yogunlugunun da yiiksek
oldugu bir donem olup bu grupta ¢aligmanin yapilmasi
uygun bulunmustur.

Ugiincii smiftaki 6grenci sayis1 405 olup dgrencilerin
tamamina  ulasilmast  hedeflenmis, orneklem
yapilmamis ve toplamda 370 6grenciye ulasilmustir.
Aragtirmaya katilan 370 Ogrencinin 34’{inlin anket
verileri eksik oldugu icin toplamda 336 (%83)
Ogrencinin  verileriyle ¢alisma  tamamlanmistir.
Ogrenciler arastirma hakkinda bilgilendirilip yazili
onamlar1 alindiktan sonra, gézlem altinda anket yoluyla
veriler toplanmustir.

Anket formu; Ogrencilerin yasi, cinsiyeti, anne-
babasmin 6grenim diizeyi, nerede kaldigi, ekonomik
durumu gibi sosyodemografik ozellikleriyle, fiziksel
aktivite ve diger aligkanliklariyla ilgili, sosyal medyay1
kullanma durumlarimi degerlendirmeye yonelik 5’1 agik
uclu olmak tizere 21 adet sorudan ve Sosyal Ortamlarda
Gelismeleri Kacirma Korkusu Olgeginden (GKKO)
olusmaktadir. Caligmanin bagimli degiskeni GKKO
puani olup, bagimsiz degiskenleri ise yasi, cinsiyeti,
uyrugu, sosyoekonomik durumu, derslerde basari
durumu, yasam memnuniyeti, sigara ve alkol kullanma
durumu, egzersiz yapma, akilli telefon ve sosyal medya
kullanim  Ozellikleri  gibi  bazt  degiskenler
olusturmaktadir. Sosyoekonomik durumu belirlemek
i¢in ebeveynlerin 6grenim durumu ve gelir diizeylerine
bakilmistir. Akademik basari i¢in genel not ortalamasi
ve yasam memnuniyeti i¢in de 6znel degerlendirme
yapitlmigtir. Akilli telefon kullanimi  konusunda;
telefona bakma sikliklari, uyumadan Once ve
uyandiktan sonraki telefon kullanimlari sorgulanmigtir.
Sosyal medya kullanimi igin; sosyal medya hesabi
sayisi, hesaplarin  kullanim  siireleri, aldiklar
bildirimlere bakma siireleri degerlendirilmistir.

2.2 Kullanilan o6l¢ek
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Sosyal Ortamlarda Gelismeleri Kag¢irma Korkusu
Olgegi (GKKO) 2013 yilinda Przybylski tarafindan
gelistirilen 10 sorudan olusan besli likert tipindedir (3).
Olgek kisilerin sosyal ortamlarda gelismelerle ilgili 6z
degerlendirmeleri icermektedir. Olgekte yer alan her
bir madde 1 ile 5 arasinda bir puan almaktadir (1=hig¢
dogru degildir, 5=asin1 sekilde dogrudur). Olgekten
almabilecek puanlar 10 ile 50 arasinda degismekte
olup, olgegin herhangi bir kesim noktasi yoktur.
Olgekten alinan puanlar arttikga bireyin sosyal
ortamlardaki gelismeleri kacirma korkusunun olma
olasilig1 da artmaktadir. GKKO’nin Tiirkge gecerlilik
ve giivenirliligi Gokler ve ark.’lart tarafindan 2016
yilinda yapilmig olup Cronbach alfa katsayist 0.81
olarak bulunmustur [4].

2.3.Istatistiksel analiz

Arastirma sonunda anket formu araciligi ile elde edilen
veriler istatistik paket programina (IBM SPSS v22)
girilmistir. Istatistiksel degerlendirmede tanimlayici
istatistikler yanisira, Pearson ki-kare testi, normal
dagilima uygunluguna bakmak i¢in Kolmogorov
Smirnov testi uygulanmistir. Veriler normal dagilima
uydugu icin t-testi ve tek yonlit ANOVA testi (post hoc
Tukey) kullanilmistir. Degigkenler arasindaki iliskiyi
gostermek icin  Pearson Korelasyon katsayisi
kullanilmugtir. Istatistiksel olarak farkin 6nemliligi
p<0,05 olarak kabul edilmistir.

2.4. Izinler

Arastirma, AU Tip Fakiiltesi Dekanlig1 ve 2019/9904
yil/sayili Ogrenci Arastirmalar1 Etik Kurulu izni ve
ogrencilerin  yazili onamlar1 alindiktan  sonra
uygulanmistir. Calisma Helsinki Deklerasyonu 2008
prensiplerine uygun olarak yapilmistir.

3. Bulgular ve Tartisma

3.1.Bulgular

Ogrencilerin yas ortalamast 20.9+1.5 (min-max:19-40)
yil, %52.4’(i kadin ve %6.0’1 yabanci uyrukludur.
Ailelerin gelir durumu %89.3 oraninda yeterli olarak
belirtilirken, anne ve babalar1 {iniversite mezunu
olanlar sirasiyla %53.0 ve %74.4’diir. Katilimcilardan
%99.1°1 akilli telefon kullanmakta oldugunu, %76.5°1
diziistii bilgisayar, %24.7’si ise tableti oldugunu ifade
etmistir.

Ogrencilerin GKKO puan ortalamalari 24.0+6.6 (min-
max:10-45)’dir. Olgek puami ile cinsiyet, uyruk,
ogrencilerin ebeveynlerinin 6grenim diizeyi, ailelerinin
gelir durumu arasinda anlamli bir iliski bulunmamustir.
Istatistiksel olarak anlamli olmasa da annesi ve babasi
ortaokul ve altinda 6grenim diizeyine sahip olanlarda
Olgek puanlari daha diisitk bulunmustur (Tablo 1).
Olgek puanlari ile akill telefon, diz iistii bilgisayar ve
tablet gibi teknolojik cihazlara sahip olunmasi arasinda
istatistiksel olarak anlamli iligki goriilmese de akilli
telefonu olmayan ve interneti olmayan bir cep
telefonuna sahip 6grencilerde 6lgek puanlarinin daha
diisiik oldugu goriilmektedir (Tablo 2).

Calismamiza katilanlarin ortalama 6.4+3.2 (min-max:
0-20) yildir sosyal medya hesab1 bulunmaktadir ve



Tablo 1. Ogrencilerin bazi sosyo-demografik dzelliklerine gére GKKO puan ortalamalar

Degiskenler Say1 ve yiizdeler GKKO puan ortalamalar
n % Ort./sd p

Cinsiyet Kadin 176 52.4 24.5+6.2 p=0,135*
Erkek 160 47.6 23.4+6.9

Uyruk TC 316 94.0 24.1+6.6 p=0,246*
Yabanci 20 6.0 22.4+6.2

Annenin egitim Orta okul ve alt1 85 25.3 22.7+6.3 p=0,068**
Lise 73 21.7 25.0+£5.5
Universite 178 53.0 24.247.0

Babanin egitim Orta okul ve alt1 29 8.6 21.4+6.0 p=0,069**
Lise 57 17.0 23.9+6.1
Universite 250 74.4 24.346.7

Ailenin gelir durumu Yetersiz 36 10.7 23.6+7.1 p=0,684*
Yeterli 300 89.3 24.1+6.5

Toplam 336 100.0 24.0+6.6

*Student t Testi, **One Way ANOVA

Tablo 2. Ogrencilerin sahip oldugu teknolojik cihazlara gore GKKO puan ortalamalari

Degiskenler Sayi ve yiizdeler GKKO puan ortalamalar
n % Ort./sd p
Akilh telefon Evet 333 99.1 24.0+6.5 0,377
Hayir 3 0.9 20.7+10.1
Diziistii bilgisayar Evet 257 76.5 24.3+6.7 0,130
Hayir 79 23.5 23.0+£5.9
Tablet Evet 83 24.7 24.5+7.1 0,403
Hayir 253 75.3 23.8+6.4
Internetsiz cep telefonu Evet 10 3.0 20.7+£7.1 0,106
Hayir 326 97.0 24.1+6.5
*Student t Testi
cinsiyetler arasinda fark yoktur (K:6.24+2.8yil- Ogrencilerin %16.7’si sigara kullanmakta, %59.2’si ise

E:6.6+3.6 yil (p:0.247)). En sik kullanilan sosyal
medya araglar1 ise; (%96.7) WhatsApp, (%82.7)
Youtube ve (%79.5) Instegram’dir. Olgek puanlar
WatsApp, Youtube, Instegram, Twitter ve Snapchat
kullandigint bildiren 6grencilerde anlamli olarak
yiiksek bulunmustur (p<0,05). Istatistiksel olarak bir
anlamlilik bulunmasa da Reddit, Eksi s6zliik ve Tumblr
kullanan 6grencilerin de 6lgek puanlart daha yiiksektir

(Tablo 3).

Ogrencilerin %93.8’i uyumadan telefonunda vakit
gecirdigini  ve  %83.9’u ise uyanir uyanmaz
bildirimlerini kontrol ettiini belirtmistir. Sabah

bildirimlerini kontrol etme siklig1 kadin 6grencilerde
%88.1 erkek ogrencilerde ise %79.4 olup gruplar
arasinda fark anlamli bulunmustur (X?:4,696, p=0,030).
Ogrencilerin  %37.5’i bildirimleri fark eder etmez
baktigmi belirtmistir. Olgek puanlar1 uyumadan dnce
telefonuyla vakit gegiren, sabah uyanir uyanmaz
bildirimlerini kontrol eden ve bildirimleri gelince
hemen bakanlarda anlaml olarak ytiksek bulunmustur
(p<0,05) (Tablo4).
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higbir zaman alkol kullanmadigint belirtmis ve
%38.4’1i diizenli olarak spor yaptigini ve kendi
degerlendirmesine gore %62.2’si yasamindan memnun
oldugunu ifade etmistir. Olgek puanlari ile sigara, alkol
kullanma ve diizenli spor yapma durumu arasinda
anlamli bir iliski bulunmamis ancak yagamindan
memnun olan 6grencilerde 6l¢ek puanlart daha diisiik
bulunmugtur (p<0.05) (Tablo 5).

Ogrencilerin giin icinde internette gecirdikleri siire
ortalama 4.0+1.9 saattir (min-max: 0.5-12). Normal bir
ders zamaninda ders disi nedenlerle telefonlarimi
kontrol etme sikligi 10.8+13.8 (min-max:0-100) ve
ogrencilerin not ortalamasi 4 tizerinden 2.9+0.4 (min-
max:1.3-3.9)’diir. Giin iginde internette gecirilen siire
ve not ortalamalariyla Olgcek puanlar1 arasinda
korelasyon bulunmamigstir. Ancak sosyal medyay1
kullanim yillar1 ve derslerde ders disi nedenlerle
bildirimlerini kontrol etme sikliklari arttikga Slgek
puanlar1 da artmakta yani bu iki degisken ile dlgek
puanlar1 arasinda pozitif yoénde bir korelasyon
bulunmaktadir (Tablo 6).



Tablo 3. Ogrencilerin siklikla kullandig1 sosyal medya araclarina gére GKKO puan ortalamalar

Degiskenler GKKO puan ortalamalari
n % Ort./sd p*

WhatsApp Kullanan 325 96.7 24.1+6.5 0,040
Kullanmayan 11 3.3 20.0+7.3

Youtube Kullanan 278 82.7 24.5+6.5 0,003
Kullanmayan 58 17.3 21.7+6.2

Instagram Kullanan 267 79.5 24.7+6.3 <0,001
Kullanmayan 69 20.5 21.3+£7.0

Twitter Kullanan 181 53.9 24.9+6.6 0,009
Kullanmayan 155 46.1 23.0+6.4

Snapchat Kullanan 137 40.8 25.4+6.3 0,002
Kullanmayan 199 59.2 23.1+6.6

Facebook Kullanan 135 40.2 24.5+7.2 0,235
Kullanmayan 201 59.8 23.7+6.1

Telegram Kullanan 46 13.7 24.7+6.4 0,416
Kullanmayan 290 86.3 23.9+6.6

Pinterest Kullanan 43 12.8 23.5+6.0 0,581
Kullanmayan 293 87.2 24.1+6.7

Reddit Kullanan 41 12.2 25.546.1 0,117
Kullanmayan 295 87.8 23.8+6.6

Eksi Sozliik Kullanan 39 11.6 25.5+8.2 0,121
Kullanmayan 297 88.4 23.8+6.3

Tumblr Kullanan 16 4.8 26.3+7.5 0,150
Kullanmayan 320 95.2 23.9+6.5

LinkedIn Kullanan 15 45 24.0+8.5 0,997
Kullanmayan 321 95.5 24.0+6.5

*Student t Testi

Tablo 4. Ogrencilerin bildirimlerine bakma durumlarina gére GKKO puan ortalamalari

Degiskenler Say1 ve GKKO puan ortalamalari
yiizdeler
n % Ort./sd p
Uyumadan 6nce akilh telefon kullanim Evet 315 93.8 | 24.2+6.5 p=0,054*
durumu Hayir 21 6.3 | 213174
Uyanir uyanmaz bildirimlere bakma Evet 282 83.9 | 24.546.5 p=0,003*
durumu Hayir 54 16.1 | 21.6+6.3
Bildirimleri fark edince bakma zamam Bakmam 7 2.1 18.9+9.6° p<0,001**
Hemen bakarim 126 37.5 | 25.7+6.6°
Miisait olunca 203 60.4 | 23.2+6.2?

*Student t Testi,** One Way ANOVA (posthoc Tukey) a,b: Her satirda ayni harfi tasumayan gruplar arasindaki fark onemlidir (p<0.05)

3.2.Tartisma

Son yillarda ¢agimizin ciddi bir sorunu olan internet
bagmmliligryla iligkili olan GKK, vyani sosyal
ortamlardaki gelismeleri kagirma korkusu sorunlu
akilli telefon kullanmayla, baz1 psikopatolojilere eslik
etmesiyle oldukca oOnemli bir konudur. Sosyal
medyadaki popiiler aglarin, kanallarin takibi ve
buradaki bildirimlerin geligsmeleri kagirma korkusu ile
iligkili olabilecegi bir gercektir. Bireyleri siirekli gelen
bildirimlerle kendilerine baglayan bu sosyal medya
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araglar1 insanlar arasinda iletisim ve haberlesme
kolayliginin 6tesinde ciddi bir bagimlilik hatta bazi
anksiyete depresyon gibi ruhsal ve uyku bozuklugu gibi
fiziksel rahatsizliklar da olusturmaktadir [15-18].
Literatiirde GGK’nun depresyon ve sorunlu akilli
telefon kullaniminda kilit rol oynadigini ifade eden,
sosyal medya kullanimi iizerinde etkisinin oldugunu
gosteren bazi ¢aligmalar da mevcuttur [19,20].

Literatiirde sinirhi ¢aligma olmasi ve az bilinen bir
kavram olmasi nedeniyle yapilan bu calismada Tip




ogrencilerin  GKKO puan
olarak  diisiik  bulunmustur.

dénem 3
24.0

fakiiltesi
ortalamalar1

Tozkoparan ve Kuzu O&gretmen adaylarmda oOlcek
puanini 28.6, Hosgor ve ark.’lar1 iiniversite

Tablo 5. Ogrencilerin baz1 saglik gostergelerine gore GKKO puan ortalamalari

Degiskenler Say1 ve yiizdeler | GKKO puan ortalamalar
n % Ort./sd p

Sigara kullanma durumu Evet 56 16.7 23.9+6.4 p=0,428*
Hayir 280 83.3 24.6+7.4

Alkol kullanma durumu Evet 137 40.8 24.7+£6.9 p=0,101*
Hayir 199 59.2 23.54+6.3

Spor yapma durumu Evet 129 38.4 23.8£7.3 p=0,600*
Hayir 207 61.6 24.246.1

Yasam memnuniyeti Memnun 209 62.2 23.2+6.38 p=0,013**
Kararsiz 81 24.1 25.1+6.7°
Memnun degil 46 13.7 25.8+6.9°

*Student t Testi,** One Way ANOVA (posthoc Tukey) a,b.: Her satirda ayni harfi tasimayan gruplar arasindaki fark énemlidir (p<0.05

Tablo 6. Ogrencilerin baz1 degiskenleri ile GKKO puan ortalamalari arasindaki korelasyonu

Degiskenler Ortalama ve korelasyon

Ort./sd Krlsyn. katsayisi p
Giin icinde internette gecirilen siire (saat) 4.0+1.9 0,050 0,361
Ders zamaninda ders dist nedenlerle bildirimleri kontrol | 10.8+13.8 0,206* <0,001
etme sikhig:
Sosyal medyay1 kullanma siiresi (yil) 6.4+3.2 0,165* 0,002
Ogrencilerin not ortalamalari (4 iizerinden) 2.9+0.4 0,067 0,220

*Korelasyon 0,01 diizeyinde anlamli

ogrencilerinde 28.6, Kargin ve ark.’lart hemsirelik
ogrencilerinde 23.3 ve Yuan ve ark.’lar1 Cin’de
iiniversite 6grencilerinde 25.1, Qutishat ve Sharour ise
liniversite Ogrencilerinde 28.9 bulmuslardir
[2,8,17,19,21]. Bizim ¢alismamizda 6l¢ek puanlarinin
genel olarak diisiik bulunmast Tip Fakiiltesi
ogrencilerinin yogun ders programlarinin olmasina
baglanabilir.

Calismamizda oOlgek puami ile cinsiyet, uyruk,
Ogrencilerin ebeveynlerinin 6grenim diizeyi, ailelerinin
gelir durumu arasinda anlaml bir iligki bulunmamuistir.
Benzer sekilde Kargin ve ark.’lar1 da ¢aligmalarinda
6lgek puanlari ile cinsiyet ve ekonomik durum arasinda
ilisgki bulmamigtir [21]. Coskun ve Uslu da lise
ogrencilerinde yaptiklar1 ¢galigmalarinda cinsiyete gore
Olcek puanlarinin  degismedigini gdstermis ancak
annelerinin egitim diizeyi arttik¢a dlgek puanlarinin da
arttigini ifade etmislerdir [22]. Bizim ¢alismamizda da
istatistiksel olarak anlamli olmasa da ebeveynleri orta
okul ve altinda olanlarda 6lgek puanlar1 daha diistiktiir.
Akilli  telefonlarmm  kullaniminin  cinsiyet ayrimi
gozetmeksizin artmast ve her biitge i¢in alim
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firsatlarinin olmasi 6lgek puanlarmin bu degiskenlere
gore fark gostermemesini agiklayabilir. Ayrica anne-
babalarin egitim diizeylerinin artmasi g¢ocuklari ile
iletisim yollarinda bu sosyal kanallarin kullaniminin da
artigimi  diisindiirmektedir. Nitekim ¢alismamizda
istatistiksel olarak anlamli olmasa da akilli telefonu
olmayan ya da interneti olmayan telefona sahip
ogrencilerde 6lgek puanlart daha diisiik bulunmustur.
Oyle ki literatiirde akilli telefon kullanimmin GKK ile
iligkisini gdsteren ¢alismalar da mevcuttur [18,23].

Calismamizda en sik kullanilan sosyal medya araglari
WhatsApp, Youtube ve instagram, Twitter, Snapchat
ve Facebook olmustur. Literatiirdeki benzer
calismalarda da siklikla kullanilan sosyal medya
araglar1 bizim ¢aligmamizdaki gibi olup oOncelik
siralamasi1 farkhidir [8,24,25]. Bu c¢alismalara gore
siklikla kullanilan sosyal medya araglar1 arasindaki
onceliklerin farkli olmasi ¢aligmamizin daha glincel
olmasindan ve dolayisiyla 6grencilerin tercihlerinin
degismis olabilecegi gibi, diger arastirmalardaki
katilimeilarin  farkli yas grubu ve fakiiltelerden
olmasindan da kaynaklanabilir. Ayrica Facebook’un




Tip 6grencileri arasinda daha az oranda popiiler oldugu
seklinde de yorumlanabilir.

Bu ¢alismamizda &lgek puanlart WatsApp, Youtube,
Instegram, Twitter ve Snapchat kullandigin1 bildiren
Ogrencilerde istatistiksel olarak yiiksekti. Gezgin ve
ark.’lart &gretmen adaylarinda Twitter, Instagram,
Swarm ve Snapchat kullananlarda GKKO puanlarini
yliksek bulmus, Beyens ve ark.’lar1 ergenlerde artan
gelismeleri kagirma korkusu degerleriyle Facebook
kullanimina bagli stresle iliskilendirmisler ve Dempsey
ve ark.’lar1 da benzer sekilde iiniversite 6grencilerinde
sorunlu Facebook kullanimi ile GKK’nun onemli
olciide iligkili oldugunu belirtmistir [11,24,26]. Ayrica
Rozgonjuk ve ark.’lann  WhatsApp, Facebook,
Instagram ve Snapchat kullanim bozukluklart ile
GKK’nun iligkisini gostermigler ve Belgika’daki
ergenlerde yapilan giincel bir ¢aligmada Facebook,
Snapchat, Instagram ve YouTube kullaniminin 6lgek
puanlar1 ile tutarh bir sekilde iliskili oldugu da
bulgulanmistir [25,27].

Calismamizda Ogrencilerin  %93.8’nin  uyumadan
telefonunda vakit gegirdigi ve %83.9’unun ise uyanir
uyanmaz bildirimlerini kontrol ettigi ve %37.5’inin
bildirimleri fark eder etmez baktig1 goriilmiistiir.
Hosgor ve ark.’larimin ¢aligmalarinda da benzer sekilde
ogrencilerin  %94.3’i uyumadan once telefonunu
kontrol etmekte ve sabah uyaninca bildirimlerine
bakanlarin oran1 %81.9’dur [8]. Calismamizda GKKO
puanlart uyumadan Once telefonuyla vakit gegiren,
sabah uyanir uyanmaz bildirimlerini kontrol eden ve
bildirimleri gelince hemen bakanlarda anlamli olarak
yiliksek bulunmugtur. Sosyal ortamlardaki gelismeleri
kacirmaktan endise eden bireylerin yasamlarinin her
aninda bu durumu hissetmeleri uyumadan once ve
uyanir uyanmaz ve bildirim gelince hemen bu
bildirimleri kontrol etmeleri bilingaltinda bir diirtiiniin
davranis haline doniistiigiini de géstermektedir.
Calismamizda &grenciler sosyal medya hesaplarini
ortalama 6.4 yildir kullanmaktaydi ve GKKO puanlari
ile pozitif bir korelasyon mevcuttu. Hosgdr ve
ark.’larmin ¢alismalarinda da dort yildan fazla siiredir
sosyal medyaya sahip olanlarin orani %75.7’dir ve
bizim ¢alismamizdaki gibi sosyal medya hesabina
sahip olma yillar1 arttik¢a, 6l¢ek puanlarinin da arttigi
goriilmektedir [8]. Problemli sosyal medya kullanimina
aracilik eden GKKO’niin sosyal medya hesaplarina
sahip olma siiresiyle (yil) pozitif bir korelasyonda
olmast beklenen bir durumdur.

Calismamizda ders dist nedenlerle ders sirasinda
telefonlarindaki bildirimleri kontrol etme siklig1
10.8°di ve dlcek puanlart ile pozitif yonde korelasyon
gostermekteydi ve benzer olarak Barry ve ark.’larinin
ergenlerde yaptiklari caligmalarinda da sosyal medyay1
kontrol etme siklig1 ile GKKO puanlari arasinda pozitif
bir iligki gdsterilmistir [15]. Calisgmamizda ayrica giin
icinde internette gecirilen siire ortalama 4 saatti ancak
Olcek puanlari ile iligki yokken, Coskun ve Muslu akilli
telefonu kullanma saatleri arttikca yiikselen GKKO
degerlerini gostermiglerdir [22]. Aslinda giin iginde
internette gecirilen siire ile artan gelismeleri kagirma
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korkusu beklenirken bizim ¢aligmamizda gdriillmemesi
Tip Fakiiltesinde derslerin olduk¢a yogun gectigi
donem 3 Ogrencilerinin  glin  iginde interneti
kullanmalarinin bilgiye ulasgim amaglh olabilecegini
akla getirmektedir.

GKKO puanlari ile sigara ve alkol kullanma, diizenli
spor yapma durumu ve Ogrencilerin not ortalamalari
arasinda anlamli bir iligki bulunmamig ancak
yasamidan memnun olan 6grencilerde dl¢ek degerleri
daha diisiik bulunmustur. Benzer sekilde Qutishat ve
ark.’lar1 da sigara ve alkol kullanma durumu ile 6l¢ek
puanlart arasinda iligki bulamamistir [17]. Coskun ve
Muslu da 6grencilerin okul basarisiyla dlgek puanlari
arasinda iligki bulgulamamigtir [22]. Okul basarisi ya
da not ortalamastyla GKKO’niin iligkili olmasi
beklenirken bunun olmamasi sasirticidir. Yasam
memnuniyeti ile diisiik GKK degerlerini gosteren Sha
ve ark.’larinin ¢aligmalarinda oldugu gibi bireylerin
yasamlarindan zevk almalar1 genel olarak memnun
olmalari pek ¢ok ruhsal sorundan, stresten uzak kalarak
sosyal ortamlardaki gelismelerin kagirilmasindan
dolay1 yagsanan endiseden uzaklagsmalarini saglamis
olabilir [28].

Calismanin Stwrliliklart

Calismanin tek bir iiniversitedeki Tip Fakiiltesinde,
sadece 3. sinif 6grencilerinde yapilmasi ve dolayisiyla
sonuglarin tim siniflara genelleme yapilamamasi
gerekmektedir bu da arastirmanin  sinirhiliklar:
arasindadir. Arastirmada bazi verilerin elde edilmesi
icin sorular kisa tutulmustur. Internette gegirilen
stirenin hangi amagla kullanildigmin sorgulanmamasi
da sinirliliklar arasindadir.

4. Sonug

Ogrencilerin sosyal ortamlardaki gelismeleri kagirma
korkular1 her ne kadar bazi gruplarda yapilan
caligmalara gore bir miktar diisiik bulunsa da tip
ogrencileri agisindan da 6nem gostermektedir. Ayrica
bu korkuyla ilgili olarak ogrencilerin giin igindeki
davraniglarinin  da degistigi goriilmiistir. Nitekim
uyumadan Once ve sabah uyaninca bildirimlerini
kontrol eden ve ders esnasinda bildirimlerine siklikla
bakan dgrencilerde GKKO puanlar yiiksektir. Ayrica
sosyal medya hesaplarina sahip olma yili ile GKKO
puanlar arasinda pozitif bir iligki goriilmils ve yasam
memnuniyeti yiiksek olan dgrencilerinde gelismeleri
kacirma korkusunun anlamli olarak diisiik olmasi
Ogrencilerin stresten kacis olarak sosyal medyayi
kullanma olasihgm akla getirmektedir. Ogrencilere
sosyal medya bagimlhiligt hakkinda farkindalik
saglayabilecek sekilde miifredatta konuya yer verilmesi
ve sosyal destek programlarmin artirilmast 6rnegin
ogrenciler i¢in kampiis i¢inde ya da ulagim sorunu
olmayan alanlarda, tiim 6grencileri kapsayici, aktif rol
alabilecekleri, yasam memnuniyetlerini artiric1 sosyal
etkinliklerin diizenlenmesi ve katilim kolayligmin
saglanmasi olumlu sonuglar getirebilir. Ayrica fakiilte
yonetiminin internet bagimliligi, sosyal medya
bagimlilig1 gibi giincel konular1 degerlendirmesi ve
Ogrencilerin bu konularda farkindaliklarini ytikseltecek
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onerileri desteklemesi faydali olabilir. Arastirmada
baz1 veriler genel sorularla elde edilmistir 6rnegin giin
icinde internette gegirilen siire sorgulanirken hangi
amagcla kullanildig1 sorgulanmamustir, daha sonraki
calismalarda bunlarin da sorgulanmasi aydinlatict bir
yol saglayacaktir.
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Oz
Giris ve Amag: Karaciger rezeksiyonundan ve transplantasyondan hemen sonra apoptozis ve buna eslik eden
rejenerasyon baglar. DNA sentezinin ise rezeksiyondan sonra ilk 24-48 saatte maksimum diizeye ulastigi
bilinmektedir. Bu ¢alisma %70 karaciger rezeksiyonu uygulanan ratlarin karacigerinde 3 ve 7. giinlerde ki
rejenerasyonu ve apoptotik siireci incelemek tizere gerceklestirildi.
Gerec ve Yontemler: Wistar Albino cinsi erigkin 21 adet erkek sican kullanildi. Karaciger rezeksiyonu olusturmak
icin deneklere iist orta hat insizyon ile laparotomi uygulandi. Kontrol (Grup I), rezeksiyondan 3 giin sonra sakrifiye
edilen grup (Grup II) ve rezeksiyondan 7 giin sonra sakrifiye edilen grup (Grup III) olacak sekilde toplam 3 grup
olusturuldu.
Bulgular: Kontrol grubu diginda tiim deney gruplarmin karaciger dokularinda siniizoidal dilatasyon ve hepatositlerde
vakuolizasyon goriildii. Ancak, bu histopatolojik bulgularin 2. grupta diger gruplardan daha fazla oldugu gézlemlendi.
Apoptotik indeks ve proliferasyon indeks degerlerinin 2. grupta maksimum seviyeye ulastigi goriildii. 3. grupta ise bu
indeks degerlerinin giderek azaldigi goriilmiistir. Kontrol grubunda bu parametrelere ait degerler oldukga diisiik
degerlerde bulunmustur.
Sonu¢: Sonug olarak, rezeksiyon sonrasi meydana gelen rejenerasyona eslik eden mekanizmalarin giinlere gore
karsgilagtirtlmalart immiinohistokimyasal ve TUNEL metodlartyla tespit edilmis olup klinik uygulamalara 11k tutacak
bulgular elde edilmistir.

Anahtar kelimeler: Apoptozis, Hepatik rezeksiyon, Proliferatif niikleer antijen, Rejenerasyon.

Abstract
Objective: Apoptosis and accompanying regeneration begins immediately after liver resection and transpalantation.
It is known that DNA synthesis reaches its maximum level in the first 24-48 hours after resection. This study was
carried out to examine the regeneration and apoptotic process in the liver of rats that underwent 70% liver resection
on days 3and 7.
Materials and Methods: 21 adult male Wistar Albino rats were used. The laparotomy with an upper midline incision
was performed on the subjects for liver resection. Three groups were formed as the control (Group 1), the group that
was sacrificed 3 days after resection (Group I1), and the group that was sacrificed 7 days after resection (Group I11).
Results: Sinusoidal dilatation and vacuolization in hepatocytes were observed in the liver tissues of all experimental
groups except the control group. However, these histopathological findings were observed more in group 1l than other
groups. It was observed that the apoptotic index and proliferation index values reached the maximum level in the
group I1. In group Ill, it was observed that these index values gradually decreased. VValues of these parameters were
found to be quite low in control group.




Conclusion: As a result, comparisons of the mechanisms accompanying the regeneration occurring after resection
were determined by immunohistochemical and TUNEL methods, and findings that shed light on clinical applications

were obtained day by day.

Keywords: Apoptosis, Hepatic resection, Proliferative nuclear antigen, Regeneration.

1. Introduction

The liver is an important organ of circulatory system to
metabolize and store nutrients from the intestines [1].
The liver has many metabolic and vital functions as
metabolism of digested proteins, carbohydrates and
lipids. Many different metabolic, toxic, microbial,
circulatory and neoplastic diseases affect the liver. In
some cases, the disease occurs primarily in the liver,
while in diseases such as heart failure, common cancer,
extrahepatic infections and alcoholism, the liver is
damaged secondaryly. When the liver is damaged due
to various reasons, replication and proliferation may
begin to complete its functional mass [2,3]. This feature
is extremely important for hepatocytes that normally
divide rarely. The liver has an enormous intercellular
interaction and a complex mediator network that can
repair itself within a few weeks in cases of significant
tissue loss, and tissue regeneration occurs rapidly after
resection [4].

It is one of the most important steps in modern surgery
that liver regeneration has become a common and
controllable procedure. For cancer treatment or
transplantation, 60-70% of the liver volume can be
safely removed to be used as a liver donor graft [5].
Today, in studies conducted with methods such as
computed tomography, angiography and scintigraphy,
it has been shown that the liver reaches its original size
in 3-6 months in adults and in less than 3 months in
children after liver resection. In the presence of
cirrhosis, this period is up to 9-15 months [6]. It has
been reported that the human liver can tolerate even
resections up to 80-85% [7]. Regeneration occurs even
if the resection is less than 10% [8]. Hepatocytes
normally show very rare mitosis activity. However,
active cell replication begins within 24 hours after
partial hepatectomy and continues until the organ
reaches its normal weight. Significant regeneration
occurs within the first 10 days and this event is
completed in 4-5 weeks [9]. Regeneration mostly
occurs in the form of new lobules and the growth of
residual lobules. Endocrine, paracrine, and autocrine
interactions are required for regeneration and liver
remodeling after partial hepatectomy experimentally in
humans and animals [10].

It has been observed that hepatocyte proliferation
increases in cases such as surgical removal of a part of
the liver lobes or damage to hepatocytes from viruses
or chemicals. Various drug administrations are also
used for faster recovery of the medically damaged liver
[11,12]. However, as with many chemical drug
treatments, side effects are inevitable in these studies.
Therefore, in this study, we aimed to demonstrate the
apoptosis and accompanying regeneration occurring in
the liver tissue as a result of hepatectomy without any
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stimulus with TUNEL and PCNA on the 3rd and 7th
days.

2. Materials ve Methods

In this study, 21 adult male Wistar Albino rats weighing
between 250-300g were used. During the duration of
the experiment, all subjects were fed with daily water
and pelleted feed containing 21% crude protein under
optimum laboratory conditions (22+1°C, 12 hours
light/dark cycle). A total of 3 groups were formed in the
experiment.

Group I: (Control group) No treatment was performed
on the rats in this group,

Group II: The group of liver tissues for examination 3
days after resection,

Group IlI: The group liver tissues were taken for
examination after 7 days from resection.

Approval for the study was obtained from Trakya
University Ethics Committee on 09.06.2011.
2.1.Hepatic resection method

Ketamine (Ketalar®, 10ml, 50mg/ml, Pfizer, USA)
(25mg/kg, intramuscular) 50mg/ Kg/ip, xylazine
(Rompun® 50ml, 23,32mg / ml, Bayer, Germany)
5mg/kg/General anesthesia was applied with a rope.
Laparotomy was performed with an upper midline
incision. The left lateral and median lobe pedicles of the
liver were tied with 4/0 silk and 70% hepatectomy was
performed as defined by Higgins and Anderson [13].
After the surgical procedure, the fascia was closed with
3/0 vicryl and the skin with 4/0 silk and cleaned with
povidone iodine. Oral intake of water and diet was
allowed from the 24th post-operative hour [14].
2.2.Histopathological parameters

The liver tissues were fixed in Bouin fixator for 24
hours, and then tissues were washed in 70% alcohol for
2 days and the dehydration process was started. Tissues
were kept for 1 hour in increasing alcohol series (70-
100%). Before embedding, the tissues were kept in soft
paraffin for 1 night. The next day, liver tissues were
removed from soft paraffin and kept in liquid hard
paraffin for 1 hour and blocked. 5 um thick sections
were taken from these blocks using a Leica RM-2245
cylinder microtome. The sections taken were stained
with H&E.

2.3.Immunohistochemistry

The sections lowered into water were boiled for 20
minutes in the microwave oven in antigen retrival.
After the sections were washed with PBS. After this
step, it was treated with 3% hydrogen peroxide (H20)
prepared in methanol (Riedel-de Héen 24229) for 20
minutes to remove the hydrogen peroxidase activity.
1% Preimmune rabbit serum (Ultra V Block,
LabVision, TA-015-UB) was applied to sections to
block non-specific antibody binding. The sections were
then incubated with primary antibody diluted 1/100 in



the moist chamber for 1 hour. The antibody used was
mouse monoclonal anti-PCNA antibody (MS-106-B,
Thermo LabVision, USA). Sections were kept in
secondary antibody solution (Biotinylated Goat Anti-
Mouse, LabVision, TM-015-BN) for 20 minutes after
washing with PBS three times. Streptavidin peroxidase
solution (Streptavidin Peroxidase, LabVision, TS-015-
HR) was applied to the sections. After washing the
sections three times with PBS, 3-amino 9 ethyl
carbazole (AEC) chromogen solution (LabVision, TA-
002-HAC) was applied for ten minutes.
2.4.Proliferation index

After fixing in Bouin fixator for four days, tissue was
blocked in paraffin after routine tissue follow-up and
stained with proliferated cell nuclear antigen (PCNA)
from immunohistochemical stains. Proliferation index;
PCNA stained cell number and total hepatocyte count
at 30 high power fields were calculated. It was then
defined as the ratio per 1000 cells [15].

Proliferation index= (number of PCNA stained cells) /
(total number of cells)x100

2.5.Apoptotic index

After fixing in Bouin fixator for 4 days, liver tissue was
blocked in paraffin after routine tissue follow-up and
stained with TUNEL Kit, which is an apoptosis marker.
Apoptotic index; TUNEL stained cell count and total
hepatocyte count were calculated in 30 large
magnification fields. It was then defined as the ratio of
every 1000 cells [15].

Apoptotic index= (apoptotic cell number) / (total cell
number) x100

2.6.Statistical analysis

All data were expressed as mean (+) standard deviation
(SD). The differences in the results between the groups
were evaluated by Kruskal-Wallis analysis of variance.
For comparisons between groups with significant
differences, Mann-Whitney U test was used. If p <0.05,
the difference was considered statistically significant.
In addition, hepatocyte vacuolization and sinusoidal
dilatation numbers were determined semiquantitatively
in all groups. Semi-quantitative evaluation was as
follows; none (-), rare (%), low (+), medium (++), too
much (+++), too much (++++).

2.7.TUNEL assay

The 5 um sections taken from the paraffin blocks on the
slide were kept in an oven at 37°C for 24 hour, then
kept in toluol for 3x5 minutes and then passed through
the decreasing alcohol series (100%, 95%, 70%) for 3
minutes and lowered into distilled water. Proteinase K
(20 pg/ml, Chemicon, 21627) was applied to the
sections kept in distilled water for five minutes at room
temperature for fifteen minutes for antigen recovery.
After shaking with distilled water and pool was created
for five minutes at room temperature with equilibration
buffer. Then the sections were kept at 37°C in TdT
enzyme for an hour, then rinsed with stop/wash buffer
for fifteen second and kept at room temperature for ten
minutes. Conjugate of antidigoxigenin was applied to
sections washed in PBS three times and kept at room
temperature for thirty minutes. After washing the
sections three times with PBS, diamino benzidine
(DAB) chromogen solution (LabVision, TA-002-
HAC) was applied for ten minutes and closed with
coverslip and evaluated under a light microscope.

3. Results and Discussion

3.1.Results

3.1.1. Light microscopic findings

When H&E stained liver sections of rats in the control
group were examined, it was observed that liver
sections were in normal histological appearance.
Hepatocyte nuclei are large and round in shape, and
their cytoplasm stained with eosinophilia.

Hepatocyte vacuolization and sinusoidal dilatation
counts were determined semi-quantitatively in all
groups. It has been observed that hepatocytes in liver
sections belonging to group Il and group Il are
common in hepatocytes at various stages, vacuolization
and sinusoidal dilatation in hepatocytes has been noted.
Hepatocyte vacuolization (+++) and dilatation were
determined as moderate (++) in the group Il. In the
sections belonging to group I11, it was determined that
hepatocyte vacuolization decreased in medium (++)
and sinusoidal dilatation decreased as little (+). When
the sections belonging to all groups were evaluated, the
classical liver lobule structure was preserved (Figure 1,
Table 1).

Table 1. Semi-quantitative evaluation of hepatocyte vacuolization and sinusoidal dilatation in experimental groups

Groups Group | Group Il (3th Group Il (7th day)
(control) day)

Hepatocyte vacuolization - +++ ++

Sinusoidal dilatation - ++ +

3.1.2. Immunohistochemical findings

PCNA values found in all groups were compared.
Significant difference was found between the control
and the other groups in all periods statistically. Pl value
of the group I, group Il and group 111 were determined.
The statistically significant difference between the
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groups was evaluated according to p<0.05. With
control group and group Il were compared, a
statistically significant difference was found p <0.0001.
I1l. When the group Il and the control group were
compared, p <0.001 was found (Figure 2, Figure 4).



Figure 1. a) Group | (control), normal histological appearance of the liver, b) the liver section after 3 day of resection-intense vacuolization is seen
around the portal areas (Group Il), c) the liver section after 7 day of resection-vacuolization is seen around the portal areas (Group I11) (X400),

H&E.

Figure 2. a) PCNA immunostaining of Group | (control) liver section, b) PCNA immunostaining of the Group Il (3 day after resection)-PCNA
positive cell density is seen, c) PCNA immunostaining of the Group 111 (7 days after resection)-PCNA positive cell density is seen, hematoxylin

counterstaining (X400).

3.1.3. TUNNEL findings

A statistically significant difference was found between
the control (1) and other groups (II, I11) in all three
periods when the apoptotic index values obtained as a
result of the evaluation of cells whose apoptotic nuclei
were stained as a result of TUNEL staining performed
on all groups. The statistically significant difference

between the groups was evaluated according to p<0.05.
When the group | and Il were compared, a statistically
significant difference of p<0.001 was determined.
When the group Il and control group were compared,
statistically p<0.01 was determined (Figure 3, Figure

Figure 3. a) The liver section of Group | (control), b) Group II (3 day after resection)-TUNEL positive cell high density was seen, c) Group 11 (7
days after resection)-TUNEL positive cell low density was seen (X400), TUNEL staining.
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Figure 4. Proliferative and Apoptotic index values of control and experimantal groups.



3.2.Discussion

Liver has important and vital functions involving all
systems of the body, containing the mystery of many
basic mechanisms such as biotransformation,
regulation of metabolic functions, and immunological
events that have not been fully and clearly resolved [16,
17].

Partial hepatectomy is a commonly performed surgical
procedure and an inevitable treatment option for
primary liver tumors, trauma, liver metastases of
gastrointestinal tumors, and liver transplantation [18].
Liver resection has become safer, especially in the last
twenty-five years, with the development of diagnostic
methods, improvement and improvement in surgical
techniques, and improvement in postoperative care
[19]. Postoperative mortality and morbidity in liver
resection are directly related to preoperative liver
function and the regenerative capacity of the remaining
liver after postoperative resection. It is a very important
support mechanism for replacing the functional hepatic
mass in a short time after regeneration of liver tissue
with normal parenchyma, tissue injuries and
hepatocellular necrosis. Active cell replication begins
within 24 hours after partial hepatectomy, and this
replication continues until the organ reaches its first
weight [8].

The regulatory mechanisms in liver regeneration, the
changes that occur and their interrelationships are not
known exactly. But liver knows when to start and stop
the [20]. Loss of liver tissue initiates regeneration [21].
The sensitive point that allows regeneration to stop is
the relationship between body mass and liver mass.
When the liver reaches the size to meet the functional
needs of the body and carry out metabolism,
regeneration stops [22-24]. When a large liver tissue
transplant is performed after transplantation relative to
the recipient, liver mass decreases until the optimal
liver to body mass ratio [25].

Liver regeneration rates can be calculated by evaluating
the liver mass taken in damages caused by partial
hepatectomy and the masses of the whole liver taken
after a certain time after hepatectomy. They reported
that the remaining liver weight doubled 48 hours after
2/3 partial hepatectomy in rats and reached full weight
within 7-10 days. In our study, it was found that the
liver weights regenerated after 72 hours after partial
hepatectomy nearly doubled in the partial hepatectomy
groups [26, 27].

Determination of the proliferation index (PCNA index)
has been used frequently on liver regeneration and has
played an important role in the interpretation of
regeneration [28-32]. Hou et al. Mitotic index and
PCNA index were also used to determine the effects of
an organic compound named FR167653 on liver
regeneration in rats with partial hepatectomy [25]. In
their study, they determined that the mitotic index they
determined simultaneously from the liver sections of
the control group rats they underwent partial
hepatectomy was higher than the PCNA index. The

625

PCNA index in this study are in parallel with these
results of the research. PCNA index results was high in
group Il and I11 in this study PCNA indexes were found
higher on the 3rd day than the 7th day. When the PCNA
index results were evaluated in this study, they were
parallel to the previous studies. Proliferation index
values between the groups were found to be statistically
significant.

Akcan reported that one of the opposite mechanisms
seen after hepatectomy is apoptosis and that cell
apoptosis begins when regeneration reaches its peak
[33]. It also showed that apoptosis accompanies cell
proliferation, overgrown cells are eliminated and new
tissue formation is successfully completed. Sowa JP et
al. showed that the TUNEL index increased
significantly after resection. Although apoptosis
decreased over time, the TUNEL index continued to
increase compared to control groups. Thus, these
results showed that in 70% hepatectomy, apoptosis
occurs first and regeneration accordingly. In addition,
more tissue damage in the early postoperative phase
indicates an increase in the number of apoptotic cells
[34]. In contrast, a slight increase in the TUNEL index
was seen at the beginning of 90% hepatectomy.
However, 7 days after the operation, apoptosis was
observed to increase strongly, which means that the
damaged tissue regenerated after the significant
increase in the TUNEL index after 7 days. In group Il,
apoptosis was high, and in the following days, it was
observed that apoptosis gradually decreased in the
group I11.

4. Conclusion

In this study, it was observed that vacuolization of
hepatocytes and dilatation in sinusoids occurred first
after partial hepatectomy, and regeneration increased in
parallel with this in the following days. In
immunohistochemical staining of liver tissue, PCNA
positive cells were found very high in group Il and
group I1. It was observed that the number of positive
cells in the group decreased. Apoptotic cells were
observed as TUNEL positive in staining with TUNEL
method. It was observed that the apoptotic index values
increased after 72 hours. TUNEL positive cells were
observed to decrease in group Ill. As a result,
comparison of the mechanisms accompanying the
regeneration occurring after resection by day has been
presented.
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Giris ve Amac: Son yillarda multipl miyelom tedavi protokollerine proteazom inhibitérleri ve immiinomodiilatorlerin
eklenmesiyle, yanit oranlar1 6nemli 6l¢iide iyilesmistir, ancak relaps refrakter hastalarda tedavi segenekleri hala
sinirhidir ve sagkalim kisadir. Daratumumab, bir insan CD38 monoklonal antikorudur ve hem monoterapi ile hem de
kombinasyon terapilerinde gok iyi bir yanit elde etmistir.
Klinik caligmalarda etkinligi kanitlanmig olmasina ragmen, daratumumabin ger¢ek yagsam verilerinden elde edilen
literatiir bilgileri {ilkemizde oldukga sinirlidir. Bu nedenle merkezimizde daratumumab ile tedavi edilen hastalarin
karakteristik 6zelliklerini ve yanit oranlarini incelemeyi amagladik.
Gere¢ ve Yontemler: : Daratumumab ile tedavi edilen 10 hastanin dosyalar1 geriye doniik olarak incelendi.
Demografik bilgileri ve yanit oranlarini igeren veriler literatiir 15181nda gelistirildi.
Bulgular: Hastalarm ortalama tani yas1 58 idi. Medyan takip siiresi 58,3 ay ve medyan daratumumab tedavi siiresi
3,9 aydi. Medyan genel yanit oran1 % 40 idi. En az kismi yanit alinan tiim hastalar dara-bor-dex kombinasyonu
aliyordu. Hastalarin toplam % 60" hayattaydi. Daratumumabdan 6liime kadar gegen medyan siire 35 giindii.
Sonug: Calismamizda relaps refrakter miyelom tedavisinde daratumumab ile literatiir ile benzer sekilde olumlu yanit
oranlari saptandi.

Anahtar kelimeler: Daratumumab, Multiple myelom, Sagkalim.

Abstract
Objective: With the addition of proteasome inhibitors and immunomodulators to multiple myeloma treatment
protocols in recent years, the response rates have improved considerably, but in relaps refractory patients treatment
options are still limited and survival is short. Daratumumab is a human CD38 monoclonal antibody and has achieved
a very good response in both monotherapy and combination therapies.
Although it has been proven effective in clinical studies, the literature information of daratumumab obtained from
real-life data, is very limited for our country. Therefore we aimed to examine the characteristics and response rates of
patients who were treated with daratumumab in our center.
Materials and Methods: Files of 10 patients treated with daratumumab, were analyzed retrospectively. Data
containing demographics and response rates were evoluated in the light of literature.
Results: Mean age at diagnosis of patients was 58 years. Median follow-up time was 58.3 months and median duration
of daratumumab treatment was 3.9 months. The median overall response rate was 40%. All patients with at least
partial response were taking the Dara-Bor-Dex combination. Totally 60% of patients were alive. Median time from
daratumumab to death was 35 days.
Conclusion: In our study, similar with the literature, response rates were improved with daratumumab in the treatment
of relapsed refractory myeloma.




Keywords: Daratumumab, Multiple myeloma, Survival.

1. Giris

Multipl myelom (MM) monoklonal immunglobulin
iireten plazma hiicre proliferasyonu ile giden bir kemik
iligi malignitesidir. Iskelet sistemi tutulumu, bobrek
fonksiyon bozuklugu, hiperkalsemi, B semptomlari,
total serum proteininde artis, idrar ve serum
immunfiksasyon elektroforezinde monoklonalite ile
karakterizedir. Son 20 yilda tedaviye proteazom
inhibitérleri ve immunmodiilatorler eklenmesi ile
sagkalim oldukga iyilesmekle birlikte, [1] direngli hasta
grubunda halen tedavi yonetimi zor ve sagkalimlar
oldukea kisadir.

CD38  ozellikle MM  hiicrelerinde  eksprese
edildiginden anti CD38 inhibitorleri kompleman ve
antikor bagimli sitotoksisite, fagositoz ve apopitoz
mekanizmalar1 ile hiicre Olimiine neden olarak,
ozellikle relaps refrakter hastalarda hedefe yonelik
tedavi segeneklerinden biri  olmustur. [2, 3]
Daratumumab hem monoterapi hem de bortezomib ve
lenalidomid ile kombine kullaniminda oldukga iyi yanit
alman CD38 inhibitoriidiir.[4] Yakin zamanda
subkutan uygulama onay alsa da su an igin Onerilen
kullanim sekli ilk 8 hafta boyunca 16 mg/kg haftada bir,
sonraki 16 hafta boyunca ayni dozda haftada 2, daha
sonra progresyona kadar her 4 haftada bir intraventz
uygulama seklindendir [5]. Monoterapide genel yanit
orani %31.1, median progresyonsuz sagkalim 20.1 ay
iken [6] bortezomib-dexametazon ile
kombinasyonunda  (dara-bor-len)  progresyonsuz
sagkalimi 7.1 aydan 16.7 aya ¢iktig1 [7], thalidomid ve
bortezomib (dara-bor-tal) ile kombinasyonunda ise
%39 hastada en az tam yanit oldugu goriilmiistiir.[8]
Pollux  ¢alismasinda  ise  lenalidomide  and
dexamethasone kombinasyonuna dara eklendiginde
(dara-len-dex) 12 aylik progresyonsuz sagkalimin
%60.1’den %83.2°¢, genel sagkalimin ise %76.4 den
%92.9 kadar ¢iktig1 goriilmistiir. [9]

Tiirkiye’de daratumumab ile ilgili ger¢ek yasam
verilerini  iceren literatiir sayist erken erigim
programindan elde edilen 42 hastalik bir monoterapi
calismasi disinda oldukga kisitlidir [10] Bu nedenle biz
de bu ¢alismada merkezimizde hem monoterapi olarak,
hem de kombinasyon ile daratumumab alan hastalarin
yanitlarini ve sagkalimlarini degerlendirdik.

2. Materyal ve Metot

Mersin Universitesi hematoloji boliimiinde multipl
myelom tanisi ile daratumumab monoterapisi ve
kombinasyon tedavisi alan toplam 10 hastanin
dosyalar1 retrospektif olarak incelendi. Hastalarin
demografik verileri, daratumumab Oncesi aldiklari
tedaviler, daratumumab ile birlikte verilen tedavi
ajanlar1, daratumumaba yanitlar1 ve yanit siireleri, 6liim
oranlar1 ve nedenleri ile advers olaylar kaydedildi. En
az parsiyel yanit alan hastalarin oran1 genel yanit orani

Tablo 1. Hastalarin yanmit durumlarina gére karsilastirmasi

olarak ifade edildi. Sonuglar literatiir esliginde
degerlendirildi

3. Bulgular ve Tartisma
3.1.Bulgular

Hastalarin ortalama tan1 yas1 58, daratumumab
baslama yas1 62.9 idi. Toplam takip stireleri ortalama
58.3 ay idi. Hastalarin %30’u hafif zincir myelom,
%30’u Ig G tipi myelom, %401 ise Ig A tipi myelom
idi. %30’unda plazmositom mevcuttu, %60’1 ISS evre-
3, %20’si evre-2, %20’si evre-1 idi. Daratumumabdan
once median 6 basamak tedavi almislardi. Tanidan
daraya kadar ortalama gecen siire 53.2 aydi. Hastalarin
%80 i dara-bor-dex kombinasyou alirken, %10 dara-
len-dex,%10 da daratumumab monoterapisi aldi. Dara
oncesi kreatin yiiksekligi olan 5 hastanin 1 inde kreatin
degerinin diizeldigi goriiliirken, daratumumab Oncesi
kreatin yiiksekligi olmayan 5 hastadan 2 tanesinde
kreatin normal diizeyin iizerine ¢ikti, her iki hasta da
eks oldu. Daratumumab Oncesi ortalama hemoglobin
degeri 8.47 gr/dl iken sonrasinda 9.3 gr/dl ye ¢iktig1
goriildi.  Hastalarin =~ %90’mnda  hemoglobinde
daratumumab Oncesine gore diizelme goriiliirken
daratumumaba refrakter olan 1 hastada hemoglobin
degerinin tedavi ile azaldigi goriildii. Daratumumab
tedavi sonras1 median genel yanit orani1 %40 iken ( %10
tam yanit (complet remission-CR), %20 ¢ok iyi
parsiyel yanit (very good partial response-VGPR, %10
parsiyel yanit (partial response-PR), %30 hastada stabil
hastalik, %20 hastada minimal yanit, %10 hastada da
progresif hastalik izlendi. Hastalarin yanit durumuna
gore klinik karakteristikleri Tablo 1’de 6zetlenmistir.
En az parsiyel yanit alinan tim hastalar dara-bor-dex
kombinasyonu aliyordu. Hastalarin %60 1 hayatta idi.
Eks olan 4 hastada 6lim nedenleri timor lizis
sendromu (2 hasta) ,sepsis ve multipl myelom dis1
neden (Femur kirik operasyon sonrasi sepsis) idi.
Hayatta kalan hastalarin hepsi ISS evre-3 idi ve hepsi
dara-bor-dex tedavisi aliyordu. Tiimér lizis sendromu
ile eks olan hastalarin ikisinde de plazmositom
mevcuttu. Daratumumabdan Sliime kadar median siire
35 giin idi. Daratumumaba yanit alinan hastalarda
median daratumumab tedavi siiresi 5.1 ay idi. En az
parsiyel yanit alan hastalarin daratumumab tedavisi
halen devam etmektedir.

3.2.Tartisma

Relaps refrakter myelom tedavisinde literatiirde yiiz
giildiirici  sonuglar1  olan  daratumumab ile
calismamizda da olumlu yanitlar elde edildi. Beksag ve
arkadaslar1 tarafindan yapilan, iilkemizde erken erigim
programinda olan 42 hastanin degerlendirildigi
calismada genel yamit oramin1  %45.2  olup
¢alismamizda bu oran %40 idi.



En az parsiyel yanit | Yanit Hastalikla  iliskili
alinan hastalar hastalar eks olan hastalar

aliamayan

Hasta sayis1 (n) 4 6 3

Hasta yas1 (/ortalama) 63,5 62,5 59
Hasta tan1 yas1 58,5 58,1 54,3
ISS evre 3 olan hasta orani(%) 25 83,3 100
Ekstrameduller plazmositom orani (%) 25 33 66

Dara kombinasyonu (%) Dara-Bor-Dex Dara-Bor-Dex (66) | Dara-Bor-Dex

(100) Dara(16,6) Dara
Dara-Len(16,6) Dara-Len
Tanidan daraya kadar gegen siire/ay 61,5 51,6 60,6
Daha 6ncealdig1 tedavi sira sayisi (median ) 6 6 6
Median dara tedavi siiresi (ay) 5.1 1 1
Mortalite (%) 0 66,6 100

Bu fark hastalarimizin daha ileri evrede olmalari, daha
ileri yasta olmalar1 ve daratumumabm ileri
basamaklarda kullanilmis olmasi ile agiklanabilir.
Ayrica tedavi siiresi uzadik¢a daha derin yanitlar elde
edildigi bilgisinden yola ¢ikarak takip siireleri arttikca

yanit oranlarinin da artacagi ongoriilebilir. Her iki
caligmada hasta grubunun demografik ve klinik
karakteristikleri Tablo 2’de karsilastirmali olarak
degerlendirilmistir.

Tablo 2. Iki calismadaki hastalarin karsilastirmali 6zellikleri

Mersin Universitesi Beksac ve ark.
Hasta sayist 10 42
Hasta yasg1 (/ortanca) 62,9 56,5
ISS evre 3 olan hasta orani 60 51,4

En sik komorbidite (% hasta)

diabetes mellitus
kronik bébrek yetmezligi

ndropati (12)

kronik bdbrek yetmezligi (7)

Median takip stiresi (y1l) 4.8 51
Median daratumumab tedavi siiresi (ay) | 3,9 55
Tanidan daratumumaba kadar gegen siire | 53,2 66.8
(ortalama)

Daratumumabdan &liime kadar siire 37 giin belirtilmemis
(ortalama)

Genel yanit orani (%) 40 45,2
Daha 6nce aldig1 tedavi sira sayisi 6 5,5
(median )

Ekstrameduller plazmositom orani (%) 30 26,2
Daratumumab monoterapisi (%) 10 100
Daratumumab kombinasyonu (%) Dara-Bor-Dex (80) 0

Dara-Len-Dex (10)

Advers olay

1 hasta (karmn agrisi)

1 hastada timor lizis sendromu

76 advers olay (en sik
trombositopeni)

Mortalite (%)

40

40
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Ayn1  ¢alismada 76 advers olay goriiliirken
calismamizda sadece 2 hastada advers olay goriilmesi,
advers olay kayitlarmin iyi tutulmadigi kuskusunu
dogurmaktadir. Calijmamizda sagkalim analizi
yapmak i¢in olduk¢a kisa takip siireleri mevcuttur.
Ancak median 3.9 ay gibi kisa bir takip siiresinde bile
%40 genel yanit orani elde edilmesi, tedavi siiresi
arttikca daratumumabin sagkalim iizerine oldukga
olumlu  etkilerinin  olacagini ongordiirebilir.
Calismamizda steroidle beraber bortezomib veya
lenalidomid  gibi  ajanlarla  kombine  edilen
daratumumabin pomalidomid veya karfilzomib ile
kombine edildigi tedavi protokolleri de mevcuttur.
Mevcut  protokollere  daratumumab  eklemekle
sagkalimlarin anlamli derecede arttig1 gosterilmis olup,
kombinasyonlarin birbirlerine olan iistiinliiklerinin
arastirildigt kargilagtirmali bir calisma
bulunmamaktadir. [11-13]

Erken basamaklarda verilmesi ile daha iyi yanitlar elde
edildigi bilinen daratumumab kemik iligi nakline
uygun yeni tani MM hastalarinda bor-len-dex
kombinasyonu ile birinci basamak tedavi olarak
verildiginde 22.1 aylik takip siiresinde ciddi tam yanit
oraniin%45.4 ten %62.6 ya ¢iktig1, minimal kalinti
hastalik negatifliginin = %20.4’ten  %51’e¢  ¢iktig1
goriilmiistiir. Ayrica her iki kolda nakil sonrasi nétrofil
ve trombosit engrafman siiresinin benzer oldugu
gorillmistiir.

4. Sonug

Daratumumab erken basamaklarda yer almaya
bagladik¢a yasam siirelerinin uzayacagi, subkutan
uygulamanin yayginlasmasi ile hastane yatislar
azalacagi, hasta uyumunun da artacagi inancindayiz.
Ozellikler relaps refrakter hastalarda daratumumabin
etkinlik ve giivenliligi bir ¢ok calisma ile gosterilmigse
de, uzun takip siireleri ve genis hasta popiilasyonlarini
iceren ger¢ek yasam verileri, tedavi sonuglari
hakkindaki bilgilerimizi daha da netlestirecektir.
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Giris ve Amac: Karin agrist nedeni ile acil servise bagvuran ¢ocuk hastalarda mezenterik lenfadenit (ML) sik rastlanir.
Bu ¢alismanin amaci ultrasonografi (US) ile tanimlana ML’ nin birliktelik gosterdigi karin patolojilerini belirlemektir.
Gere¢ ve Yontemler: Ortalama yas1 9 olan 104’1 erkek toplam 158 hastanin klinik, laboratuar ve radyolojik bulgular
tekrar degerlendirildi.
Bulgular: US ile tanimlanan ML en sik yerlesim yeri sag alt kadrand1 (%86). ML en sik birliktelik gosterdigi patoloji
%50 oraninda nonspesifik karin agristydi (NSKA). ML &l¢iimlerinin, yerlesiminin cinsiyet, yas ve karin patolojisi ile
baglantis1 yoktu.
Sonuc: Cocuklarda acil servise bagvuru gerektiren karin agrisinda, US ile yapilan karin incelemesinde saptanan ML
saptanan tek bulgu olabilir. ML varligi, NSKA ile iligkili olabilir.

Anahtar Kelimeler: Karin Agrisi, Mezenterik Lenfadenit, Ultrason, Cocuklar.

Abstract
Objective: Mesenteric lymphadenitis (ML) is common in pediatric patients admitted to the emergency room with
abdominal pain. The aim of this study is to determine abdominal pathologies associated with ML defined by
ultrasonography (US).
Materials and Methods: The clinical, laboratory and radiological findings of a total of 158 patients, 104 of whom
were men, with a mean age of 9, were re-evaluated.
Results: The most common location of ML defined by US was the right lower quadrant (86%). The most common
pathology with ML was nonspecific abdominal pain (NSAP) at a rate of 50%. ML measurements and location did not
correlate with gender, age, and abdominal pathology.
Conclusion: In abdominal pain that requires admission to the emergency service in children, ML detected in the
abdominal examination performed by US may be the only finding detected. The presence of ML may be associated
with NSAP.

Keywords: Abdominal Pain, Mesenteric Lymphadenitis, Ultrasound, Children.

1. Giris saptanamayan nonspesifik karin agris1 (NSKA) ve
Acil servise bagvuran ¢ocuk hastalarda bagvuru invaginasyon sayilabilir [1]. Fizik muayene ve
sebeplerinin baginda karin kaynakli patolojiler gelir. En laboratuar bulgularina ek olarak tani ve ayirici tani
stk nedenler arasinda akut appendisit, mezenterik amaciyla radyolojik goriintiileme gerekebilir. Bu

lenfadenit, triner enfeksiyon, gastroenterit, sebebi amagcla, radyoloji pratiginde karin ultrasonografisi (US)
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sik tercih edilir [2]. Karin agrisinin sebebine yonelik
sonografik incelemede, yiiksek frekansli lineer
transduser ile yapilan ek degerlendirme ile mezenter
icinde yerlesmis lenf nodlari gosterilebilmektedir.
Mezenterik lenfadenit (ML) birincil (idiopatik) ya da
ikincil (malignite ve enfektif siireg) nedenli olabilir [3].
Cocuk ve adelosanlarda eriskinlere gore daha sik klinik
tablo olusturur. Mezenterik lenf adenitin prevelansi
bilinmemektedir [4].

Bu caligmanin amaci, laboratuar bulgularinin
nonspesifik ve yol gosterici olmayan karindan
kaynaklanan rahatsizliklar ile acil servise bagvuran 18
yas altindaki olgularda ML’nin birliktelik gosterdigi
patolojileri saptamaktir. Tek merkez bulgularindan elde
edilen bilgiler ile ikincil amag, giinliik acil sonografi
pratiginde saptanan ML’lerin yorumlanmasina yol
gostermektir.

2. Materyal ve Metot

Etik kurul izni alindiktan sonra ( TC Necmettin
Erbakan Universitesi Ilag ve Tibbi Cihaz Dist
Arastirmalar Etik Kurulu; 19.02.2021;2021/3108)
hastanemiz Cocuk Acil Servis’e Ocak 2020-Ocak 2021
tarihleri arasinda karin agrisi, huzursuzluk, kusma, ates,
hassasiyet, fizik muayenede karmnda lokalize ya da
yaygin defans saptanan, istemli defans bulunan,
laboratuar bulgularinin nonspesifik ve yol gdsterici
olmayan, radyolojik goriintileme geregi duyulan 18
yas altindaki ¢ocuk hastalar ¢aligmaya dahil edildi. Acil
serviste taniya ulagmak i¢in, kendini ifade edemeyen
yastaki ¢ocuk olgularin aileden alinan oykiileri ve fizik
muayene bulgulari kullanilmist1. Bu olgulardan travma
ve cerrahi Oykiisii, saptanmis genetik ve ailesel
hastalig1r olan, hematolojik ve onkolojik tanisi olan
¢ocuk hastalar ¢alisma disi birakildi. Hastane isletim
sistemine ‘mezenterik  lenfadenit,  mezenterik
lenfadenopati’ anahtar kelimeleri girilerek sonografik
rapor taramasi yapildi. Tam kan sayiminda l6kosit
sayis1 10.000ul/ml altinda olan olgular ¢aligmaya kabul
edildi. C reaktif protein serum seviyesi ¢ogu olguda
yiiksek oldugundan parametreler arasina alinmadi.
Fizik muayenelerinde ardindan gerekli olgularda elde
edilen ayakta ya da yatarak On-arka karin
radyogramlarinda anlamli ve yol gosterici bulgu
olmayan olgulara US muayenesi yapilmisti. Bu
inceleme mesai saatleri iginde ¢ogunlukla cocuk
radyolojisi uzmani, nodbet saatlerinde radyoloji
uzmanlar tarafindan degerlendirilmistir. Tiim olgular
4-8MHz pediatrik konveks transduser ile yapilan US
sonrasi, 8-12MHz lineer dizilimli transduserler ile
barsak duvari, mezenter inflamasyon bulgularmin
degerlendirmesi yapilmisti. Bulunan ana patolojinin
yaninda, lineer dizilimli transduser ile saptanan ML nin
lokalizasyonu, boyutu, radyolojik karakteri inceleme
raporuna kaydedilmisti. Her biri 5 mm {izerinde uzun
aksa sahip, li¢ veya daha fazla lenf nodundan olusan bir
kiime varsa, mezenterik adenit mevcut kabul edildi [5].
ML saptanan hastalar segilerek ¢aligmaya alinan gocuk
hastalarin cinsiyet, yas, lenf nodu yerlesimi, en uzun
boyu ile en kisa boyu, ¢ocuk acil servisten ayrilirken
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aldiklar1 kesin tani, tamimlanan lenf nodlarinin
sonografik kontrol incelemesinin yapilip yapilmadig
kaydedildi. ML yerlesim yerleri olarak, US
raporlarinda en sik bildirilen sag alt kadran, sol alt
kadran, periumblikal ve yaygin yerlesim belirlendi. ML
varligl, yerlesimi, boyutlar1 ile cinsiyet, yas ve
tanimlanan karin patolojisi arasindaki olasi baglanti
arastirildi.

Sonuglar1 degerlendirmek i¢in, Kolmogorov-Smirnov
testi kullanildi. ki bagimsiz grup igin reddedilme
durumunda Mann Whitney-U testi gibi parametrik
olmayan testler; aksi takdirde, bir t-testi kullanilmigtir.
Parametrik olmayan veriler icin grup sayist az
oldugunda Kruskal-Wallis testi kullanildi.

3. Bulgular ve Tartisma

3.1.Bulgilar

Hastane kayitlarindan yapilan taramada belirlenen
kriterlere uyan ve calismaya alinan ¢ocuklarin sayisi
158 (104 erkek, 54 kiz); yas araligi 0-18 yas, yas
ortalamasi 9,37+6,36 yas idi. Ortanca yas 9,5 yasti. ML
ortalama uzun boyu 12,6 +£3,85mm, kisa boyu
6,2+2,08mm 1idi. Ol(;iilen tim lenf nodlarinin uzun
boylari, kisa boylarindan fazlaydi; ovoid sekil
korunmustu. ML yerlesimi, lenf nodunun uzun boyu,
kisa boyu ile cinsiyet arasinda baglanti saptanmadi
(swrastyla p=0,51, p=0,62 ve p=0,65). Bu parametreler
ile yas arasinda istatistiksel anlamli baglanti yoktu
(swrastyla p=0,12, p=0,15 ve p=0,27). Lenf nodlarnin
uzun ve kisa boyu orani ortalamasi tiim olgularda
2,62+0,85mm idi. Bu oran ile cinsiyet, yas ve olgunun
kesin tanisi arasinda baglanti bulunmadi (sirasiyla
p=0,25, p=0,38, p=0,18).

Sonografik olarak saptanan en sik ML yerlesim yeri sag
alt kadran, ¢ekal bolge komsulugu idi (%84). Yerlesim
yerlerine gore dagilim Tablo.1’de verilmistir.

Tablo. 1 Mezenterik lenf nodlarinin yerlesim yerleri.

Yerlesim N %
Sag Alt Kadran 134 84,6
Sol AltKadran 4 2,8
Periumblikal 3 1,8
Yaygin 17 10,8

Lenf nodu uzun ve kisa boyutu ile yerlesim yeri
arasinda arasinda istatistiksel anlamlilik olusturan
baglant1 yoktu (sirasiyla p=0,24 ve p=0,36).

US ile saptanan ML ile en sik birliktelik gosteren
abdominal patoloji NSKA (%50). Bu olgularda fizik
muayene, laboratuar sonuglar1  ve radyolojik
degerlendirme ile neden olan patoloji gosterilememis,
klinik bulgular 12 saat i¢inde gerilemis ve yakinmalar
ortadan kalkmisti. Ardindan gelen tani sasirtic
olmayan sekilde akut appendisit idi. ML ile birliktelik
gosteren diger tanilar Tablo. 2’°de gosterilmistir.

Tablo 2. Mezenterik lenf nodu saptanan c¢ocuk
olgularda konulan ve tedavi diizenlenen klinik tanilar.



Verilen Tam N %
Malnutrisyon 1 0,7
USYE 3 1,7
Konstipasyon 4 2,7
Invaginasyon 8 5

Meckel Dv 1 0,7
Parazitoz (ascaris) 2 1,4
Kusma 1 0,7
Subfebril Ates 2 14
NSKA 79 50
Gida intoks. 1 0,7
AGE 3 1,7
Aku appendisit 38 24
GIS yb csm 1 0,7
Terminal ileit 6 3,6
Urolitiazis 4 2,5
Idrar Yolu Enfk 4 2,5

(USYE: Ust Solunum Yolu Enfeksiyonu, Meckel Dv: Meckel
Divertikiiliti, NSKA: Nonspesifik karn agrisi, AGE: Akut
Gastroenterit, GIS yb csm: Gastrointestinal sistemde yabanci cisim)

Akut appendisit tanili tiim olgularda ML yerlesimi sag
alt kadranda, ¢ekal bolgede idi. Ongoriilebildigi gibi,
ML yerlesimi ile tan1 alan karin patolojisi arasinda
istatistiksel baglant1 vard1 (p<0,05).

Tedavi sirast ya da sonrasinda sonografik olarak ML
kontrol incelemesi yapilan gocuk olgu sayist 9 (%5,5)
idi. Kalan 149 olguda, izlem veya tedavi sonrasi1 US
kontrol incelemesi yapilmamist.

3.2.Tartisma

Acil servise bagvuran semptomatik ¢ocuk hastalarda
karindan kaynakli rahatsizliklarin ve fizik muayene
bulgularinin degerlendirilmesinde radyolojik inceleme
destegi tantya ulagmak icin yardimcidir. Bu galigmada
cocuk hastalarda US ile saptanan ML’nin boyutlari,
yerlesimi ve birliktelik gosterdikleri karin patolojileri
arastirildi.

ML karmn agrist ile kendini gosterebilir. Ancak her
yonden saglikli  c¢ocuklarda da  saptanabildigi
bildirilmistir. Alt1 yasa kadar olan c¢ocuklarda bir
nedene baglanamayan ML gelisebilecegi, bu yastan
sonra ortadan kaybolduklar1 saptanmigtir. Kisa boyu
8mm ve 10 mm’den uzun olan ML’nin semptom
yarattiklart  raporlanmigtir  [6,7]. Bu ¢aligmada
semptomatik ¢ocuk hastalarda ML kisa boyu
ortalamasi 6,25+2,08mm idi. NSKA tanisi alan
olgularda da en biyiik kisa boy 12mm, en kiiciik kisa
boy ise 3mm bulundu. Ozellikle kiigiik yastaki
olgularda baska nedeni bulunmayan karin kaynakli
yakinma ve bulgularin olmasi, bu boyutlardaki ML’ nin
semptom yaratabilecegini diigiindiirmektedir.

ML’ nin aragtirtlan  radyolojik  6zelliklerinin,
katilimeilarin yasi ve cinsiyeti ile baglantis1 yoktu. Bu
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bulgu 6nceki caligmalar ile uyumluluk gostermektedir
[2,6,7]. Calisma Orneklemindeki ML saptanan
olgularm yarist NSKA tanist aldi. NSKA bir diglama
tanist kabul edilmekte olup, bir haftadan kisa siiren,
arastirmalara ragmen tan1 konulamayan hem somatik
hem de fonksiyonel tani konulmamis durumlarin
spektrumunu tanimlar [8]. Nonspesifik karin agrisi
eriskinde karm agris1 tablolarinin  %21’ini olusturur,
cocuklarda kesinlesmis bir oran bulunamamistir [9].
Caligma kapsamindaki ¢ocuk hastalarin %38’nde akut
appendisit tams1 almisti. Ozdamar ve Karavas [10],
akut appendisit ve ML ayirict tanisinda US
kullandiklar1 calismalarinda ML’nin uzun ve kisa
akslarmin oranmnin ayirici tanida degerli bir bulgu
oldugu bildirilmistir. Bu oranin ML olan olgularda,
appendisit tanisi alan olgulara gére anlamli derecede
yliksek oldugunu saptanmiglardir. Calismamizda tiim
olgularin tanisimnin  %38’ini olusturan appendisit
kliniginde saptanan ML boyutlari, uzun ve kisa
boylarinin orani arasinda anlamli farklilik bulunmadi.
Bunun nedeni ¢alismamizda appendisit oraninin daha
az olmast olabilir.

Olgularda ML yerlesimi en sik sag alt kadranda idi
(%84). Bu durum literatiir bulgular1 ile uyumludur
[11,12]. Yakin zamanda US’nin lenf nodu taramada
basarisinin kisitli oldugunu 6ne siiren ve bilgisayarl
tomografi ile semptomsuz c¢ocuk hastalarda lenf
nodlarinin boyut ve yerlesiminin arastirildigi bir
calismada batin i¢inde en sik lenf nodu yerlesim yerinin
ileogekal bolge gevresi oldugu bildirilmektedir [13]. Bu
yerlesimin nedeni lenfoid doku aktivitesinin yiiksekligi
ve batin i¢i inflamatuar yanit olusturan patolojilerin
agirlikla bu alanda ortaya ¢ikmasi olabilir. Saglikli
erigkinlerde c¢ok kesitli bilgisayarli tomografi ile ML
arastirilan bir ¢alisma, en sik yerlesim yerinin %68
olguda mezenterik kok oldugu bildirilmistir [14]. Diger
yerlesim yerleri %17 olguda yaygin, %1 1sag alt kadran
olarak bildirilmistir. Calismamizda mezenter kok US
ile yeterli olarak degerlendirilemediginden bu
yerlesimde yer alan ML tanimlanamamis olabilir.
Calismamizda ikinci siklikta yaygin yerlesim (%10,8)
iriner enfeksiyon, irolitiazis, akut gastrenterit,
invaginasyon, NSKA, konstipasyon, parazitoz ile
birliktelik gostermekteydi. Sol alt kadranda yerlesimli
ML (%2,8) igciincii sikliktaki yerlesim yeriydi.
Birliktelik gosterdigi patolojiler kusma, iirolitiazis,
NSKA idi. Periumblikal bolge yerlesimi (%]1,8)
dordiinci  siradaki  yerlesim  yeriydi. = Meckel
divertikiiliti, gastrointestinal segmentteki yabanci cisim
ve gida intoksikasyonunda saptandi. Literatiirde bu

bulgularin karsilastirilabilecegi bir calisma
bulunamadi.
Karin agrist  ve tanimlanan diger bulgularla

incelenirken, ML saptanan ¢ocuk olgularin; 5’i uygun
klinik olusturmamis akut appendisit izlemi, 3’i
invaginasyon izlemi, 1’i Meckel divertikiilitinde izlem
i¢cin olmak {iizere toplam 9’unda (%5,5) kontrol US
incelemesi yapilmisti. Tek merkez gozlemine dayanan
bu sonuglara gore, klinisyenlerin US’da ML tanimini
klinik  tam1  olarak  yorumlamadiklar1  anlami



¢ikarilabilir. Calismamizdaki olgularin yarisinin acil
servis taburculugunda aldiklar1 taninin NSKA oldugu
disiiniildiigiinde, olusan tabloda ML’nin sonug degil,
sebep olabilecegi Ongoriilebilir. Tibbi literatiirde,
giinlik radyoloji uygulamalarinda sik rastlanan bu
sorun {izerine yapilmig bir ¢alisma bulunmamaktadir.
Calismamizin bazi smirlamalar1 vardir. Uygulanan
hasta secim kriterleri nedeni ile hasta sayisi diisiiktii.
Ayrica, ¢cocuk olgularda daha az olsa da US’nin teknik
sinirlandirmalart  nedeni ile ML saptanmasinda
yetersizlik  engellenememis  olabilir.  Ornegin;
mezenterik kok yerlesimli lenf nodlari, barsak hareketi
ya da liimenlerindeki gaz nedeni ile goriilememis
olabilir. Bu sorunun ortada kaldirilmasi i¢in bilgisayarl
tomografi ile goriintiileme yapilabilir [14]. Cocuk
hastada radyasyon maruziyetini 6nlemek i¢in gereksiz
goriintiilemeden kagmnmak unutulmamasi gereken
ilkedir. Bir diger sinirlama olgulart US ile
degerlendiren radyologlarin kisisel deneyimlerinin esit
olmamasiydi. Bu nedenle her radyolog ML taramasi
yapmamig veya raporlarinda ML tanimlamamis
olabilir. Ayrica, over torsiyonu, inkarsere herni, ileus
gibi acil ve ¢abuk cevap verilmesi gereken olgularda
radyologlar ML taramasi yapmamaktadir. Hastane
kayitlarinda bu olgularin US raporlarinda ML
tanimlamasi bulunamamigtir. Bu nedenle, genelleme
yapmak giiglesmektedir.

4. Sonug

Sonug¢ olarak; ¢ocuklarda acil servise bagvuru
gerektiren, fizik muayenenin sonuca ulastiramadigi
karin agrisi, karinda hassasiyet ve huzursuzluk
varliginda, US incelemesinde saptanan ML saptanan
tek bulgu olabilir. Bu ¢alismanin sonuglarina goére
cocuklarda ML, NSKA ile iligkili olabilecegi sonucuna
vartlmigtir. Bu sonug, tedavi Oncesi ve sonrasi
bulgularin karsilagtirilabilecegi, daha genis ve homojen
orneklem ile yapilacak prospektif calismalar ile
dogrulanmalidir.

5. Tesekkiir ve Bilgilendirme
Yazarlar ¢ikar iligkisi olmadigini beyan eder.
Finansal destek yoktur.
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Giris ve Amag: Bu arastirma cerrahi alanlarda ¢alisan hemsirelerde orgiitsel sinizmin bakim davraniglart ve galisma
yasam kalitesine etkisini belirlemek amaciyla yapildi.
Gere¢ ve Yontemler: Tanimlayici ve kesitsel tiirdeki bu arastirmaya Tiirkiye’nin Bati bdlgesinde bulunan bir
tiniversite hastanesinin cerrahi kliniklerinde ¢alisan 60 hemsire dahil edildi. Arastirma oncesinde etik kurul onay1
alind. Veriler yiiz yiize goriisme ydntemi ile kisisel bilgi formu, Orgiitsel Sinizm Olgegi (OSO), Calisanlar i¢in Yasam
Kalitesi Olgegi (CYKO) ve Bakim Davranislart Olgegi -24 (BDO-24) kullamilarak toplandi. Verilerin
degerlendirilmesinde tanimlayici istatistikler, Mann Whitney U testi ve Spearman korelasyon analizi kullanild.
Bulgular: Arastirmaya katillan hemsirelerin yas ortalamasi 28.58+6.77 yildir. Hemsirelerin OSO toplam puan
ortalamasi 34.55+6.71, CYKO alt boyut puan ortalamalari; mesleki tatmin:27.62+6.62, tikenmislik 7.57+2.73 ve
esduyum yorgunlugu 17.10+7.35 ve BDO-24 toplam puan ortalamas ise 5.20+0.45 olarak saptandi. Orgiitsel Sinizm
Olgegi toplam puani ile CYKO alt boyutlarindan mesleki tatmin arasinda negatif yénlii orta (rs=-0.456, p<0.001),
tikenmislik arasinda pozitif yonli zayif, (rs=0.277, p=0.032), esduyum yorgunlugu arasinda pozitif yonlii orta
(rs=0.372, p=0.003) diizey iliski belirlendi.
Sonug: Arastirmada, orgiitsel sinizme maruz kalan hemsirelerin meslekle ilgili memnuniyet ve tatmin diizeylerinin
olumsuz olarak etkilendigi, tilkenmislik ve esduyum yorgunluklarinin da arttigi saptandi. Ayrica meslekte yeni ve
daha genc olan hemsirelerin BDO-24 puaniin daha yiiksek oldugu bulundu.

Anahtar kelimeler: Bakim davranislari, Caliganlar i¢in yasam kalitesi, Hemgire, Sinizm.

Abstract
Objective: The purpose of this research was to investigate the effect of organizational cynicism on care behaviors and
working life quality of nurses working in surgical fields.
Materials and Methods: This descriptive and cross sectional study was conducted at university hospital in western
of Turkey. The study sample consists of the 60 nurses working at surgical clinics. Ethics approval was obtained before
study. Data were collected using face-to-face interview method, personal information form, Organizational Cynicism
Scale (OCS), Professional Quality of Life Scale (ProQOL), and Caring Behaviors Inventory-24 (CBI-24). Descriptive
statistics, Mann Whitney U test and Spearman correlation analysis were used to analyze the data.
Results: The mean age of the nurses participating in the study was 28.58+6.77. Nurses' total OCS mean score was
34.55+6.71, the mean scores for the sub-dimension of the ProQOL; compassion satisfaction was 27.62+6.62, burnout
was 7.57+2.73, compassion fatigue was 17.10+7.35, and the CBI-24 total score mean was 5.20+0.45. The negative
moderate correlation between the total score of the OCS and the compassion satisfaction from the sub-dimensions of
ProQOL (rs=-0.456, p<0.001), positive weak correlation between burnout (rs=0.277, p=0.032), the positive moderate
correlation between compassion fatigue (rs=0.372, p=0.003) was detected.




Conclusion: In the study, it was found professional satisfaction of nurses exposed to organizational cynicism were
negatively affected, their burnout and compassion fatigue increased. In addition, the new and younger nurses in the

profession CBI-24 scores were found to be higher.

Keywords: Cynicism, Care behaviors, Nurse, Professional quality of life.

1. Giris

Saglik calisanlari, toplumun saghigini  koruyup
iyilestirmede Onemli bir yere sahiptirler. Bireylerin
sagliginda cok biiyiik rolii olan saglik calisanlarinin
kendilerini giivende hissettikleri bir ortamda hizmet
vermeleri dnemlidir. Glinlimiizde saglik ¢alisanlarinin
giivenli ortamda c¢alismasini riske atan, kimyasal,
biyolojik, psiko-sosyal ve fiziksel bir¢ok tehlike

bulunmaktadir. Psiko-sosyal boyut olan is yeri
zorbaligt da saglik calisanlar1 igin is yerinde
giivenliklerini tehdit eden Onemli bir unsurdur.

Hastanelerde bu zorbalikla karsilagsmis, huzursuz,
performans: diisik ve mutsuz bir saglk calisant
istemeyerek de olsa verilen saglik hizmeti agisindan
onemli bir tehlike olusturmaktadir[1].

Bireyler bir orgiitte veya kurumda c¢aligmaya
bagladiklarinda amag ve beklentilerini gerceklestirmek
isterler [2]. Orgiitte yapilan hatali uygulamalar ve orgiit
kiiltiirii nedeniyle olusan is yeri zorbaligi, krizler ve
hasarlar ¢alisanlarda orgiitlerine karsi ciddi derecede
tedirginlik, giivensizlik, monotonluk,  yilma,
yabancilagma, endise gibi olumsuz davranis, tutum ve
disiincelerin gelismesine neden olmaktadir. Sinizm de
bunlar arasinda yer almaktadir [3]. Sinizm,
deneyimlenen tecriibelerle beslenen, olumsuz hisleri
belirten bir kelimedir ve yitirilmis inan¢lar olarak da
belirtilmektedir [4,5]. Bu kavramda inanmama ve
stiphecilik esastir [6]. Sinizmin goriildiigi bireyler
calistig1 kuruma ve is arkadaslarina olumlu olmayan
diisiinceler hissetmektedir. Igten ice biiyiitiilmiis bu
olumsuz diigiincelerin hem saglik kurumuna hem de
calisanlara olumsuz sekilde yansiyacagi bilinmektedir
[1].

Orgiitsel sinizmin ii¢ boyutu vardir. Bu boyutlar
bilissel, duyussal ve davranigsal olarak ayrilmaktadir
[7]. Biligsel boyutta sinik bireyler samimiyet,
diiriistliik, adalet gibi kavramlarin bireylerin ¢ikarlari
icin kullanildigina, vicdani olmayan tutumlarin standart
olduguna, genellikle yapilan davranislarin altinda gizli
sebeplerin olduguna [8], orgiitlerinde de ahlaksizca
davranislarin norm haline geldigine ve bu ilkelerin
genellikle ilkesizlige kurban edildigine inanirlar [9].
Duyugsal boyutta ise oOrgiit ig¢inde sinik davranis
gosteren bireylerin, bu diisiincelerini yalnizca inang
olarak degil, orgiite iliskin duygu olarak da
gostermesidir [10]. Duyussal boyutta o6fke, sikinti,
saygisizlik ve utang gibi etkili duygusal tepkiler yer
almaktadir. Orgiitsel sinizmin davranigsal boyutunda
da calisan bireyler organizasyona kars1 kétiileyici,
sikayetci, alayci, kiiglimseyici elestiriler sergilerler [11,
12].

Literatiirde, Orgiitte sinizme sebep olan degisik
etmenlerin oldugu belirtilmektedir. Asir1 stres, yetersiz
sosyal destek, oOrgiitsel ve kisisel beklentilerin
karsilanmamasi, artan Orglitsel karmasiklik, yetersiz
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terfi, iletisimsizlik, amag ¢atigmasi, isten ¢cikarma, karar
almada yetkili olamama sinizm nedenleri arasindadir
[13]. Ozler ve Atalay'm 2011 yilinda yaptiklar1 bir
calismada da Orgiitsel sinizmin hastane ¢alisanlarinda
tikenmeye neden oldugu belirlenmistir [14]. Ayrica
Giil ve Agiréoz mobbing yapilan hemsirelerin sinik
davranig egilimlerini degerlendirdikleri ¢alismada
mobbing ve duyussal sinizm arasinda anlaml bir iligki
saptamstir [3].

Saglik kurumlarmin ¢aligma kosullar1 is yasam
kalitesinin istenilen ve beklenen seviyede oldugu
kurumlar arasinda degildir ve bu kurumlarda kaliteli
yasam sartlariin saglanmasinin daha gii¢ oldugu
belirtilmektedir. Saglik hizmetleri karmasik, bireye
ozgii ve degiskendir. Ozensizlik, dikkatsizlik, ve
ihmalkar hatalarin bedeli bu alanda daha agir olmakla
birlikte, ¢ogu zaman insan hayati ile 6denmektedir
[15]. Hemsirelik ¢alisma ortamindan dolay1 yogun is
stresiyle beraber fazla is yikiine sahiptir. Caligma
ortamindaki bazi faktorler (hasta bireylerle galismaya
iliskin yasanan duygusal stres, hastalar ve yakinlarina
iligkin sorunlar, terminal dénemdeki hastalara bakim
verme, ¢aligma saatlerinin fazlaligi ve nébet sistemi,
yoneticilerle yasanan catismalar gibi) hemsirelerin
duyarsizlasmalarina,  tiikkenmelerine  ve  hatta
mesleklerini birakmalarina neden olabilmektedir [16,
17]. Hemsirelerin olumsuz sartlarda ¢aligmasi da bakim
davraniglarint kotii yonde etkilemekle beraber, is
yasam kalitelerinde diismeye ve sinik davraniglar
sergilemelerine yol agmaktadir.

Literatiirde hemsirelerde sinizm, bakim davranislari ve
is yasam Kkalitelerinin birlikte degerlendirildigi
caligmaya rastlanmamigtir. Bu durum dikkate alinarak
calisma cerrahi alanlarda calisan hemsirelerde orgiitsel
sinizmin bakim davranislar1 ve c¢alisma yasam
kalitesine etkisinin belirlenmesi amaciyla yapilds.
Arastirma sonuglarmin literatiire katki saglayabilecegi
ve bu  konudaki eksikleri giderebilecegi
diigiinilmektedir.

2. Materyal ve Metot

2.1. Arastirmann Tipi

Tanimlayici ve kesitsel tiirde bir arastirmadir.

2.2. Arastimanin Yeri ve Zamani

Arastirma 01.06.2019-01.09.2019 tarihleri arasinda

Tiirkiye’nin ~ bati  bdlgesindeki  bir  {iniversite
hastanesinde yapildi.

2.3.Arastirmani Evreni ve Orneklemi

Aragtirmaya Tirkiye’nin bati  bolgesindeki  bir

iiniversite hastanesinin cerrahi servislerinde c¢alisan
hemgireler dahil edildi. Arastirmada drneklem se¢imine
gidilmeden evren 6rneklem olarak kabul edildi. Ancak
bu siiregte rapor, dogum izni gibi nedenlerden dolay1 39



hemsireye ulagilamadi ve c¢alisma 60 hemsire ile
tamamlandi (Katilim oran1: %75).

Arastirmaya iki aydan fazla siiredir bulundugu klinikte
calisan, isbirligi ve iletisime agik, arastirmaya
katilmaya goniillii olan hemsireler dahil edildi. Iki
aydan daha kisa siiredir bulundugu klinikte ¢alisan ve
arastirmaya katilmayi kabul etmeyen hemsireler
arastirma kapsamina alinmadi.

2.4.Veri Toplama Araglar

Aragtirmanin  verileri yliz ylize goriigme teknigi
kullanilarak kisisel bilgi formu, Orgiitesl Sinizm Olgegi
(0S0), Calisanlar icin Yasam Kalitesi Ol¢cegi (CYKO)
ve Bakim Davranislart Olgegi-24 (BDO-24) ile

puanlamasinda 24 maddenin toplam puan1 24’e
boliiniir ve 1-6 arasinda 6lgek puani elde edilir. Alt
boyut puanlar igin ise her bir alt boyutta yer alan
maddelerin toplam puani o boyuttaki madde sayisina
boliinlir. 1-6 arasinda bir puan bulunur. Yiiksek
puanlar hemsirelik bakim kalitesine bagli daha

toplandi.

.

Kisisel Bilgi Formu: Hemsirelerin sosyo-demografik
ozellikleri ve g¢alistigir birimi ilgilendiren bilgileri
kapsayan sorular bulunmaktadir. Bunlar;
hemsirelerin yasi, cinsiyeti, egitim durumu, gelir
diizeyi, medeni durumu, haftalik ¢aligma saati ve
yaptig1l isten memnuniyetini belirlemeye yonelik
sorulardir.

Orgiitesl Sinizm Olgegi (OSO): Bu &lgek Brandes
tarafindan 1997 yilinda gelistirilmistir. Kalagan
Tiirkge'ye uyarlamasini 2009 yilinda yapmustir.
Toplam 13 madde ve 3 alt boyut (biligsel, duyussal ve
davranissal) icermektedir ve besli Likert tipindedir.
Olgekten en yiiksek 65 ve en diisik 13 puan
alimmaktadir. Yiiksek  puanlar  arastirmaya
katilanlarin daha fazla sinik davranis gosterdigini
belirtmektedir [18, 19].

Caliganlar i¢in Yasam Kalitesi Olgegi (CYKO): Otuz
madde ve ii¢ alt boyuttan olugmaktadir. Mesleki
tatmin ilk boyuttur ve 3, 6, 12, 16, 18, 20, 22, 24, 27,
30 maddeleri igermektedir. Bu boyuttan alinan
yiiksek puanlar memnuniyet ve tatmin diizeyini
gostermektedir. Tiilkenmiglik ikinci alt boyuttur ve 1,
4, 8, 10, 15, 17, 19, 21, 26, 29. nolu maddeler bu
boyutu o6lgmektedir. Yiiksek puanlar tiikenmiglik
diizeyinin yiiksek oldugunu belirtmektedir. Esduyum
yorgunlugu ii¢iincii alt boyuttur 2, 5, 7,9, 11, 13, 14,
23, 25, 28. maddeler yer almaktadir. Bu boyuttan
yiiksek puan alinmasi1 durumunda ¢alisanlarin yardim
almasi onerilir. Olgegin 1,4, 15, 17 ve 29. maddeleri
ters gevrilerek hesaplama yapilir. Olgek maddeleri 0:
higbir zaman ile 5: ¢ok sik arasinda alti basamakta
degerlendirilmektedir. Olgegin her bir alt boyutundan
0-50, toplamindan 0-150 aras1 puan alinabilmektedir
[20].

Bakim Davramglart Olgegi-24 (BDO-24): Wu ve
arkadaglar1 (2006) tarafindan hemsirelik bakim
stirecini degerlendirmek amaciyla gelistirlmistir [21].
Cerrahi girisim Oncesi ve sonrasi hastaya uygulanan
hemsirelik bakimim da igermektedir. Olgegin Tiirkge
gecerlik  ve giivenilirligini Kursun ve Kanan
yapmustir [22]. Olgek, giivence (8 madde), bilgi
beceri (5 madde), saygili olma (6 madde) ve baglilik
(5 madde) olarak dort alt boyut ve 24 maddeden
olusmaktadir. Olgek 6'li Likert tipi (1: asla, 2:hemen
hemen asla, 3: bazen, 4: genellikle, 5: cogu zaman, 6:
her zaman) olarak puanlanmaktadir. Olgek
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olumlu algty1 gostermektedir [21, 22].

Arastirma verileri hemsirelerle yiiz yiize goriisme
yontemi ile hemsire odasinda yaklasik 15-20 dakikada
toplandi. Arastirma Oncesinde Tip Fakiiltesi Saglik
Bilimleri Etik Kurulu’ndan ve arastirmanin yapildigi
hastaneden izin alindi. Aym1 zamanda arastirmaya
katilan hemsirelere arastirmanin amaci anlatilarak
yazili ve sozel onamlar1 alindi.

Veriler SPSS 15.0 programinda analiz edildi. Verilerin
normal dagilima uygunlugu Shapiro Wilk testi ile
degerlendirildi. Verilerin analizinde tanimlayici
istatistikler, Mann Whitney U testi ve Spearman
korelasyon analizi kullanildi. p<0.05 istatistiksel olarak
anlaml kabul edildi.

3. Bulgular ve Tartisma

3.1.Bulgular

Arastirmaya katilan hemsirelerin yag ortalamasi
28.58+6.77 (min: 21-maks: 44) yil, %65’inin kadin,
%756.7'sinin bekar, %65’inin lisans ve {isti mezun,
%81.7'sinin  gelirinin ortalama diizeyde, %85’inin
servis hemsiresi, %80’ninin vardiya sistemi ile
calistigi, toplam g¢alisma siiresi ortalamasinin
7.56£6.54 (min:1-maks:24) y1l ve haftalik ¢aligma saati
ortalamasinin  45.35+4.03 (min:40-maks:52) saat
oldugu saptandi (Tablo 1).

Tablo 2’de gorildiigii gibi arastirmaya katilan
hemgirelerin %48.3’si isinden biraz memnun, %18.3"i
hemgireligi tekrar secebilecegini, %65.0°1 hizmet igi
egitim programima ve %48.3'i kurum dis1 seminer
programlarina katildigini, %65.0’1 meslekle ilgili
bilgileri dergi/internet/gazeteden takip ettigini ve %40
meslegi ile ilgili kongrelere katildigini belirtti.
Arastirma grubunun %385.0"1 meslek disi sorunlarin,
%15.0'1 saglik sorunlarinin, %20.0"1 is arkadaslarinin,
%351.7's1 kurum i¢i politikalarin ve %15.01 ailevi
sorunlarin meslek yasamini etkiledigini ifade etti.
Tablo 3’te arastirma grubunun OSO, CYKO ve BDO-
24'den aldiklar1 puanlar gosterildi. Hemsirelerin OSO
toplam puan ortalamasi 34.55+6.71, biligsel, duyussal
ve davranigsal alt boyut puanlari sirasi ile 13.62+3.41,
9.15+2.28 ve 11.78+2.63'dir. Calisma Yasam Kalitesi
Olgegi alt boyut puan ortalamalar;; mesleki tatmin:
27.62+6.62, tikenmiglik 7.57+2.73 ve esduyum
yorgunlugu 17.10+£7.35'dir. Bakim Davraniglari
Olgegi-24 toplam puan ortalamasi 5.20+0.45, alt boyut
puanlar1 ise glivence: 5.13+0.54, saygili olma:
5.17+0.50, bilgi beceri: 5.36+0.52 ve baghlhk:
5.21+0.58 olarak saptandi.

Cerrahi birimlerde ¢alisan hemsirelerin OSO toplam
puani ile is memnuniyeti (z=-5.175, p<0.001) ve
meslek digi sorunlarin meslek yasamina etkisi (z=-
2.006, p=0.045) arasinda istatistiksel olarak anlamli
fark saptandi.



Tablo 1. Arastirma Grubunu Olusturan Hemsirelerin Tanitict Ozelliklerine Gore Dagilimi (n=60)

Degiskenler Say1 | Yiizde
Yas (orttss) 28,58 £6,77(min:21- maks:44)
28 ve alt1 41 68,3
29 ve istii 19 31,7
Cinsiyet

Kadin 39 65,0
Erkek 21 35,0
Medeni Durum

Evli 26 43,3
Bekar 34 56,7
Egitim

Saglik Meslek Lisesi/Onlisans 21 35,0
Lisans ve lizeri 39 65,0
Gelir Diizeyi

Ortalamanin biraz iizerinde 11,7
Ortalama diizeyde 49 81,7
Ortalamanin biraz altinda 6,7
Calisma Pozisyonu

Sorumlu hemsire 15,0
Servis hemsgiresi 51 85,0
Calisma Bicimi

Siirekli giindiiz 12 20,0
Vardiya 48 80,0
Toplam Calisma Siiresi (ort+ss) 7,56+6,54 (min:1 - maks: 24)

7 yil ve alt1 36 60,0
8 yil ve listii 24 40,0
Haftahk Calisma Saati (ort+ss) 45,35 + 4,03 (min:40 - maks:52)

45 saat ve alt1 25 41,7
46 saat ve st 35 58,3

Ort: Aritmatik ortalama, ss: standart sapma, min: en kii¢iik deger, maks: en biiyiik deger

Isinden biraz memnun ve meslek dist sorunlarin meslek
yasamini etkiledigini belirtenlerin puanlar1 daha
yiiksektir. Calisanlar icin Yasam Kalitesi Olcegi alt
boyutlarindan mesleki tatminin yas, isten memnuniyet,
hizmet i¢i egitime katilma durumu ve kurum igi
politikalarin  meslek yasammi etkileme durumu
arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulundu
(p<0.05). Yirmi dokuz yas ve tizerindekilerin, isinden
memnun olan, hizmet i¢i egitime katilan ve kurum igi
politikalarin meslek yasamini etkilemeyenlerin mesleki
tatmin puanlar1 daha yiiksektir. Tilkenmiglik ile caligma
bic¢imi, kurum i¢i politikalarin ve meslek dis1 sorunlarin
meslek yasamina etkisi arasinda istatistiksel olarak
anlamlt fark belirlendi (p<0.05). Sirekli giindiiz

calisan, meslek dis1 sorunlarm ve kurum igi
politikalarmm ~ meslek ~ yasamim1  etkileyenlerin
tikenmislik puanlar1 daha yiiksektir. Esduyum

yorgunlugu ile is memnuniyeti, hizmet i¢i egitime
katilma durumu, meslek dis1 sorunlarin ve kurum igi
politikalarn  meslek yasamima etkisi arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark saptand1 (p<0.05). isten
daha az memnun olanlarin, hizmet i¢i egitime
katilanlarin, meslek disi sorunlarin ve kurum igi

638

politikalarin meslek yagamini etkileyenlerin esduyum
yorgunlugu puanlari  daha  yiiksektir. Bakim
davranislar1 Olgegi-24 toplam puani ile yas, cinsiyet,
calisma bicimi, ¢alisma siiresi, isten memnuniyet ve
hizmet i¢i egitime katilma durumu arasinda istatistiksel
olarak anlamli fark belirlendi (p<0.05). Yas1 28 ve
altindakilerin, erkeklerin, yedi yil ve alti siiredir
calisanlarin, vardiya usulii ¢alisanlarin, isinden biraz
memnun  olanlarin  ve hizmet i¢i  egitime
katilmayanlari puanlar1 daha yiiksektir (Tablo 4).
Orgiitsel Sinizm Olgegi toplam puani ile CYKO alt
boyutlarindan mesleki tatmin arasinda negatif yonlii
orta (rs=-0.456, p<0.001), tiikkenmislik arasinda pozitif
yonli zayif, (1s=0.277, p=0.032), esduyum yorgunlugu
arasinda pozitif yonlii orta (r=0.372, p=0.003) iliski
saptandi (Tablo 5).

Calisanlar i¢in Yasam Kalitesi Olgegi alt boyutlarindan
mesleki tatmin ile BDO-24 toplam puani arasinda
negatif yonlii orta (rs=-0.300, p=0.020), esduyum
yorgunlugu ile BDO-24 toplam puan arasinda pozitif
yonlii orta (r:=0.603, p<0.001) diizey iliski belirlendi
(Tablo 5).



Tablo 2. Arastirma Grubunu Olusturan Hemsirelerin Is Memnuniyeti ve Kisisel Gelisimlerine iliskin Diisiincelerine
Gore Dagilimi

Degiskenler | Say1 | Yiizde
isten Memnuniyet

Biraz memnun 29 48,3
Cogunlukla memnun 31 51,7
Hemgsireligi Tekrar Secme Durumu

Evet 11 18,3
Hayir 18 30,0
Bilmiyor 31 51,7
Hizmet ici Egitime Katilma Durumu

Evet 39 65,0
Hayir 21 35,0
Kurum Dis1 Seminere Katilma Durumu

Evet 29 48,3
Hay1r 31 51,7
Meslekle Ilgili Dergi/internet/Gazete Takip Etme Durumu

Evet 39 65,0
Hayir 21 35,0
Kongreye Gitme Durumu

Evet 24 40,0
Hayir 36 60,0
Meslek Dis1 Sorunlarin Meslek Yasamina Etkisi

Evet 51 85,0
Hayir 9 15,0
Saghk Sorunlarinin Meslek Yasamina Etkisi

Evet 9 15,0
Hayir 51 85,0
Is Arkadaslarinin Meslek Yasamina Etkisi

Evet 12 20,0
Hayir 48 80,0
Kurum I¢i Politikalarin Meslek Yasamina Etkisi

Evet 31 51,7
Hayir 29 48,3
Ailevi Sorunlarin Meslek Yasamina Etkisi

Evet 9 15,0
Hayir 51 85,0

Tablo 3. Hemsirelerin Orgiitsel Sinizm Olgegi, Bakim Davramslar1 Olgegi ve Calisanlar icin Yasam Kalitesi Olgegi
Puanlarina Gore Dagilimi

Olcekler Ort+ss (Min-maks) Ortanca (CAA)
Orgiitsel Sinizm

Bilissel 13,62+3,41(5,00-25,00) 13,50(12,00-15,00)
Duyussal 9,15+2,28(4,00-14,00) 9,00(8,00-14,00)
Davranigsal 11,78+2,63(5,00-16,00) 12,00(10,00-14,00)
Orgiitsel Sinizm Toplam 34,55+6,71(14,00-48,00) 36,00 (31,00-38,00)
Calisanlar icin Yasam Kalitesi Olcegi

Mesleki Tatmin 27,62+6,62(18,00-45,00) 28,00 (22,00-31,00)
Tiikenmislik 7,57+2,73(1,00-13,00) 8,00 (6,00-9,00)
Esduyum Yorgunlugu 17,10+7,35(3,00-28,00) 18,00 (10,75 -23,75)
Bakim Davramslan Olcegi-24

Giivence 5,1340,54 (3,38-6,00) 5,19 (4,78-5,50)
Saygili Olma 5,17+0,50 (4,00-6,00) 5,25 (4,83-5,67)
Bilgi Beceri 5,36+0,52(4,00-6,00) 5,00(5,00-5,80)
Baglilik 5,21+0,58 (3,80-6,00) 4,80(4,80-5,80)
Bakim Davranislar1 Olcegi Toplam 5,20+0,45(4,21-6,00) 5,17(4,92-5,61)

Ort: Aritmatik ortalama, ss: standart sapma, min: en kiictik deger, maks: en biiyiik deger,CAA: ¢eyreklerarasi aralik
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Tablo 4. Degiskenler ile Orgiitsel Sinizm Olgegi, Calisanlar igin Yasam Kalitesi Olgegi ve Bakim Davranislari
Olgegi Puanlarmin Karsilastirilmasi

Say1 0SO Toplam CYKO-Mesleki CYKO- CYKO-Esduyum BDO-24 Toplam

Degiskenler Tatmin Tiikenmislik Yorgunlugu
Ortanca (CAA) Ortanca (CAA) Ortanca (CAA) Ortanca (CAA) Ortanca (CAA)

Yas
28 ve alt1 41 36,00 (29,00-37,00) 25,00 (21,00-31,00) 8,00 (5,00-9,00) 19,00 (9,50-25,50) 5,42 (5,00-5,71)
29 ve iistii 19 36,00 (31,00-3700) 29,00 (28,00-31,00) 9,00 (6,00-10,00) 17,00 (14,00-19,00) 4,87 (34,00-41,00)
Test Istatistigi z=-0,861, p=0,389 z=-2,095, p=0,036 z=-1,928, p=0,054 z=-1,202, p=0,229 z=-4,079, p<0,001
Cinsiyet
Erkek 21 36,00(32,00-39,00) 27,00(21,00-32,50) 9,00(6,50-9,00) 19,00(13,00-23,50) 5,42(5,06-5,75)
Kadin 39 35,00(31,00-38,00) 28,00(22,00-31,00) 8,00(6,00-10,00) 17,00(8,00-24,00) 5,00(4,87-5,54)
Test Istatistigi z=-0,646, p= 0,518 z=-0,171, p=0,864 2=-0,439, p=0,661 z=-0,396, p=0,692 z=-2,164, p=0,030
Calisma Siiresi
7 yil ve alt1 36 36,00(31,00-37,75 25,50(21,00-31,00) 8,00(5,25-9,00 17,50(9,25-24,75) 5,42(5,00-5,70)
8 yil ve iistii 24 35,00(31,25-38,75) 29,00(24,50-30,75) 9,00(6,00-10,00) 18,00(14,25-21,25) 4,94(4,76-5,17)
Test Istatistigi z=-0,371, p=0,711 z=-1,376, p=0,169 z=-1,167, p=0,243 z=-0,219, p=0,826 z=-3,035, p=0,002
Calisma Bi¢imi
Siirekli giindiiz 12 32,00 (31,00-37,75) 29,00 (29,00-31,50) 9,00 (8,25-10,00) 18,00(17,00-19,00) 4,87(4,67-5,15)
Vardiya 48 36,00(31,25-38,00) 26,00 (21,25-31,00) 8,00 (5,00-9,00) 17,00 (9,25-25,00) 5,33(4,97-5,67)
Test Istatistigi z=-0,714, p=0,475 z=-1,732, p=0,083 z=-2,168, p=0,030 7=-0,241, p=0,810 7=-3,042, p=0,002
isten M iyet
Biraz memnunum 31 37,00 (36,00-39,50) 22,00 (20,00-25,00) 9,00 (7,00-9,50) 24,00 (16,00-27,00) 5,54(5,10-5,69)
Cogunlukla 29 31,00 (29,00-34,00) 30,00 (29,00-33,00) 7,00 (4,00-9,00) 15,00 (8,00-18,00) 5,00(4.79-5,29)
memnun
Test Istatistigi z=-5,17, p<0,001 z=-5,612, p<0,001 z=-1,585, p=0,113 7=-3,854, p<0,001 z=-3,079, p=0,002
Hizmet ici Egitime Katilma Durumu
Evet 39 35,00 (31,00-38,00) 28,00 (22,00-30,00) 9,00 (6,00-9,00) 17,00 (13,00-22,00) 5,08(4,79-5,42)
Hayir 21 36,00 (31,50-38,00) 27,00 (21,50-33,00) 8,00 (4,50-9,50) 19,00 (8,50-24,50) 5,54(5,00-5,73)
Test Istatistigi z=-0,626, p=0,531 z=-3,261, p=0,001 z=-1,053, p=0,292 z=-3,054, p=0,002 z=-2,334, p=0,020
Meslek Dis1 Sorunlarin Meslek Yasamina EtKkisi
Evet 51 36,00 (32,00-38,00) 27,00 (22,00-32,00) 9,00 (6,00-10,00) 18,00 (14,00-25,00) 5,25(4,92-5,62)
Hayir 9 32,00 (29,00-34,50) 29,00 (24,00-30,50) 6,00 (3,50-8,50) 8,00 (7,00-15,00) 4,96(4,81-5,10
Test Istatistigi z=-2,006, p=0,045 7=-0,052, p=0,959 7=-2,114, p=0,034 7=-2,894, p=0,004 z=-1,492, p=0,136
Kurum ici Politikalarin Meslek Yasamina Etkisi
Evet 31 37,00 (34,00-38,00) 23,00 (20,00-29,00) 9,00 (8,00-10,00) 23,00 (18,00-27,00) 5,50 (4,87-5,67)
Hayir 29 32,00 (29,00-38,00) 31,00 (27,50-33,00) 7,00 (4,00-9,00) 13,00 (7,00-17,00) 5,00(4,92-5,40
Test i 2=-1,930, p=0,054 7=-4,448, p<0,001 2=-3,186, p=0,001 7=-4,965, p<0,001 7=-1,466, p=0,143

O0SO: Orgiitsel Sinizm Olgegi, CYKO: Calisanlar icin Yasam Kalitesi Olgegi, BDO: Bakum Davranislar: Olgegi, z:Mann Whitney U testi, CAA:

ceyreklerarast aralik

3.2. Tartisma

Arastirmaya katilan hemsirelerin yas ortalamasi 28.58
+6.77 yil, cogunlugunun kadin, bekar ve
lisans/lisansiistii mezun, toplam c¢aligma siiresi
ortalamas1 7.56+£6.54 yil, haftalik c¢aligma saati
ortalamas1 45.35 + 4.03 saat olarak saptanmistir.
Aragtirmaya katilan hemsirelerin yaslarinin  geng
olmasi, katilimcilarinda dogal olarak  biiylik
cogunlugunun bekar ve toplam ¢aligma siirelerinin yedi
yildan daha az olmasinin nedenini ortaya koymaktadir.
Ulkemizde hemgirelerde orgiitsel sinizm ile ilgili
yapilan ¢alismalarda da arastirma grubunun geng ve
lisans/ lisansiistii egitim diizeyine sahip hemsirelerden
olustugu belirtilmistir [23, 24]. Arastirma bulgular1
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literatiir ile uyum gostermektedir. Hemsireler yaptiklari
isten biraz memnun olduklarmi (%48.3) ve kurum ici
politikalarin meslek hayatlarmi etkiledigini (%51.7)
bildirmislerdir. Giiniisen ve Ustiin’iin 2010 yilinda
yaptiklar1 ¢aligmada da kurumsal degiskenlerin, uzun
caligma saatlerinin ve c¢alisilan ortamdan duyulan
memnuniyetsizligin hemsgirelerin tilkenmislik
diizeylerine etki edebilecegi gosterilmigtir [25].
Yapilan benzer ¢alismalarda da kurum yoéneticilerinin
calisanlardan daha ¢ok kendi ihtiyaglarini g6z dniinde
bulunduran politikalar izlediklerinde hemsirelerin
kendilerini yipranmig hissederek hizmet verdikleri
kisilere kayitsiz davrandiklar1 ve yaptiklar is ile



Tablo 5. Hemsirelerin Orgiitsel Sinizm Olgegi, Calisanlar icin Yasam Kalitesi Olgegi ve Bakim Davramiglar: Olgegi-

24 Puanlar1 Arasindaki Iliski

Orgiitsel  Sinizm | CYKO CYKO CYKO Bakim Davramslar
Olgegi Toplam Mesleki Tatmin Tiikenmislik Esduyum Olgegi-24 Toplam
Yorgunlugu
(:)rgiitsel Sinizm | 1,00 rs=-0,456** rs=0,277* rs= 0,372** rs=0,252
Olgegi Toplam p<0,001 p-0,032 p-0,003 p=0,052
Mesleki Tatmin 1,00 rs=-0,297* rs=-0,655** rs=-0,300*
p=0,021 p<0,001 p=0,020
o . 1 _ *k
Tiikenmislik 1,00 Fr;g,ggi F0,025
’ p=0,849
Esdllyllm 1,00 rs=0,603**
Yorgunlugu p<0,001
Bakim
Davranislan
Olgegi-24 1,00
Toplam

r Spearman's rho **p<0.01, *p<0.05, CYKO: Calisanlar i¢in Yasam Kalitesi Olcegi

ilgili performanslarinin daha diisiik oldugu saptanmistir
[26, 27]. Hemsirelerin ¢aligma saati, nobet diizeni gibi
meslek yasamma yonelik olusturulan kurum igi
politikalarin ¢calisma yasamina ve yapilan isten duyulan
memnuniyete etkisi oldugu disiiniilmektedir.
Aragtirmada hemsirelerin isten memnuniyet diizeyleri
ile OSO toplam puani arasinda anlamli fark oldugu
bulunmustur. Orgiitsel sinizmin isten ayrilma niyeti ile
iliskisinin incelendigi bir ¢alismada isten ayrilan
hemsirelerde orgiitsel sinizm diizeylerinin daha disiik
oldugu, ayni ise devam edenlerde ise Orgiitsel sinizm
diizeylerinin daha yiiksek oldugu belirlenmistir [28].
Benzer sekilde hemsireler ve hekimler ile yapilan bagka
bir calismada da Srgiitsel sinizmin isten duyulan tatmin
iizerine olumsuz bir etkisi oldugu saptanmigtir [29].
Hemsirelerin ~ yogun  c¢aligma  kosullarinin s
memnuniyetleri {izerine olumsuz etki edebilecegi goz
oniinde bulunduruldugunda orgiitsel sinizm is
memnuniyetini olumsuz ydnde etkilemis olabilir.
Arastirmada BDO-24 toplam puan ile yas, cinsiyet,
calisma bi¢imi, ¢alisma siiresi, isten memnuniyet ve
hizmet i¢i egitime katilma durumu arasinda istatistiksel
olarak anlamli fark belirlenmistir. Hemsirelik bakim
davranislarinin = etkili  diizeyde olmast  saglk
politikalar1, kurum ici orgiitsel isleyis, sagliga ayrilan
kaynaklar gibi ¢esitli faktdrlerden etkilenmektedir [30].
Aragtirma bulgularina paralel olarak is tatmini, is
yogunlugu ve hasta sayisinin fazla olmasinin
hemsirelik bakimini olumsuz ydnde etkiledigini
gosteren cesitli ¢aligmalar literatiirde bulunmaktadir
[31-33]. Hemsgirelerin vardiya sisteminde c¢aligmasi,
kurum i¢i politikalarin meslek hayatlarina etkisi
hemysirelerin is memnuniyeti diizeylerini
etkileyebilecegi ve bu durumunda bakim davranislarina
yanstyabilecegi diisiiniilebilir.
Arastirmaya  katilan  hemsirelerin
boyutlarindan mesleki tatmin ile

alt
isten

CYKO
yas,
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memnuniyet, hizmet i¢i egitime katilma durumu ve
kurum i¢i politikalarmin meslek yasamina etkisi
arasinda anlamli bir iliski bulunmustur. Sivas’ta bir
devlet hastanesinde ¢alisan hemsireler ile yapilan
calismada hemsirelerin mesleki tatmin diizeylerinin
diisiik oldugu belirlenmistir [34]. Farkli olarak yapilan
bir c¢alismada c¢alisilan birimin mesleki tatmini
etkiledigi ve yogun bakimda c¢alisan hemgsirelerin
mesleki tatmin diizeylerinin daha yiiksek olarak
bildirilmistir [35]. Yapilan baska bir caligmada ise
hemgirelerin mesleklerinden memnun olduklart ve
tatmin diizeylerinin yiikksek oldugu saptanmistir [36].

Hemsirelerde mesleki tatmine iligkin  yapilan
calismalarda da goriildiigii gibi farkli sonuglar
mevcuttur. Hemsirelerin yaptiklari isten
memnuniyetleri, ¢aligma kosullar1 ve hatta ¢alistiklari
birimler mesleki tatmin diizeylerinde farklilik
goriilmesine neden olabilmektedir.

Aragtirmaya  katilan  hemsirelerin  CYKO  alt

boyutlarindan tiikenmislik ile ¢aligma bi¢imi, meslek
dis1 sorunlarin meslek yasamia etkisi ve kurum igi
politikalarin meslek yagamina etkisi arasinda anlamli
fark saptanmustir. Yapilan bir ¢caligmada hemsirelerin
caligma siireleri arttikca tlikenmislik diizeylerinin de
arttig1 saptanmistir [37]. Hemsirelerin tiikenmislik
seviyelerinin  incelendigi  ¢esitli  ¢alismalarda
tilkenmislik diizeylerinin genel olarak yiiksek ya da
diger ¢alismalara benzer oldugu bulunmustur [38-41].
Uzun siire caligmaya bagli olusan yorgunlugun
hemgirelerin ¢aligma yasam kalitelerini olumsuz
etkiledigi belirlenmistir [42]. Bu konu ile ilgili yapilan
caligmalardan da goriildiigli iizere genel olarak uzun
calisma siireleri ile ilgili kurum politikalari, ¢alisma
bicimi ve bunlara bagli meydana gelen yorgunluk
hemsirelerin tilkenmis hissetmelerine neden olabilir.
Aragtirmaya  katilan  hemsirelerin  CYKO
boyutlarindan esduyum yorgunlugu ile isten

alt



memnuniyet, hizmet i¢i egitime katilma durumu, meslek
dis1 sorunlarin meslek yasamina etkisi ve kurum igi
politikalarmin meslek yasamina etkisi arasinda anlaml
bir fark oldugu belirlenmistir (p<0.05). Hemsirelerde
caligma siiresi arttikga es doyum yorgunlugunun arttigi
bulunmustur [37]. Literatiirde hemsirelerin nobet sistemi
ile ¢aligmalarinin esdoyum yorgunluguna sebep oldugu
saptanmustir [43, 44]. Uzun saatler caligmak zorunda olan
hemsirelerin kurum politikalar1 ile beraber c¢aligma
kosullarinin  iyilestirilmesi ~ sonucunda  esduyum
yorgunlugunun daha az goriilebilecegi diistiniilebilir.

Aragtirmada OSO puam arttikca hemsirelerin mesleki
tatmin diizeyleri azalmakta, tiikenmislik ve esduyum
yorgunluklar1 ise artmaktadir. Kurum yoneticileri
calisanlar1  yerine kendi ¢ikarlarmmi  ve kisisel
menfaatlerini daha fazla 6nemsediklerinde, bu kurumda
calisan bireyler de kurum igi iliskilerin kisisel ¢ikarlara
bagli oldugunu diisiiniir ve gelecege yonelik umutsuz
disiinceler sergileyen bir oOrgiit kiiltiirlinde c¢aligmak
zorunda hissederler. Boyle bir ortamda ¢aligan bireylerin
kendilerini daha fazla tiikenmis ve yorgun hissettikleri,
mesleklerine yonelik performans ve yeterliliklerinin ise
cogunlukla azaldig1 bilinmektedir [26, 27]. Konu ile ilgili
yapilan benzer bir c¢alismada da o6gretim iiyelerinin
Orgiitsel  sinizm  diizeyleri arttikca  tiikenmiglik
diizeylerinin de dogru oranda arttii saptanmugtir [45].
Aragtirma bulgulari literatiir ile benzerlik
gostermektedir. Hemsirelerin kurum igerisinde yasadigi
catismalar, iistleri ya da ¢aligma arkadaslari arasindaki

uyumsuzluklarin = mesleki tatminlerini  azaltirken,
tilkenmislik ve yorgunluk diizeylerini arttirabilecegi
goriilmektedir.

Swrliklar

Aragtirma bir liniversite hastanesinin cerrahi birimlerinde
calisan hemsireler ile yiiriitiildii. Bundan dolay1 ¢alisma
sonuglar1 sadece bu birimlerde g¢alisan hemsireler igin
genellenebilir.  Arastirmanin  en 6nemli sinirlilig
orneklem sayisinin az olmasidir. Arastirmaya ¢alismanin
yapildigr ildeki iki devlet hastanesinde ¢aligan
hemgirelerde dahil edilmek istendi. Ancak Il Saglik
Miidiirliigii tarafindan kurum izni alinamadi. O nedenle
sadece bir kurumda yapilabildi. Diger bir sinirlilik
verilerin yiiz ylize goériisme yontemi ile toplanmis
olmasidir. Verilerin giivenilirligi hemsirelerin verdikleri
cevaplar ile sinirhdir. Arastirmada gozleme dayali
bulgularin olmamasi da diger bir sinirliliktir. Tim bu
siirliliklara kargin aragtirma orgiitsel sinizm, c¢alisma
yagsam kalitesi ve bakim davraniglarim1  birlikte
degerlendirdiginden caligma bulgularmin daha sonra

yapilacak aragtirmalara  katki saglayabilecegi
distiniilmektedir.
4. Sonug

Aragtirma sonucunda; Orgiitsel sinizme maruz kalan
cerrahi alanlarda g¢alisan hemgirelerin meslekle ilgili
memnuniyet ve tatmin diizeylerinin olumsuz ydnde
etkilendigi, tiikenmislik ve esduyum yorgunluklarinin da
arttig1 saptandi. Ayrica meslekte yeni ve daha geng olan
hemsirelerin bakim davraniglarinin daha yiiksek oldugu
bulundu.

Hemgirelerin  hastaya uyguladigi bakimin kalitesi
hastanin daha kisa siirede iyilesmesi ve taburcu
olabilmesi i¢in onemlidir. Calisma ortaminda orgiitsel
sinizmin olugmasiin engellenmesi, hemsireler ile
calisma kosullart agisindan periyodik goriismelerin
yapilmas1 ve Orgiitsel sinizmin neden olabilecegi
olumsuz kosullarin ortadan kaldirilmasi gereklidir. Uzun
ve yorucu calisma saatlerinin diizenlenerek mesleki
tatminin  arttirtlip  tiikenmislik  ve  esduyum
yorgunlugunun  azaltilmasi, hemsirelerin  bakim
davraniglar1 ile i3 memnuniyetlerinin arttirilmasia
yonelik c¢alisma programlarinin  planlanmasi  ve
arastirmanin daha biiyilkk bir orneklem grubu ile
tekrarlanmasi 6nerilmektedir.

5. Tesekkiir ve Bilgilendirme

Calismamiza katilip destek veren cerrahi alanda calisan
tim hemsirelere ve kurum yetkililerine ¢ok tesekkiir
ederiz.
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Giris ve Amac: Ayak yapisini tanimlamak igin yapilan ¢alismalar, ayak i¢indeki anatomik yapilart ve antropometrik
noktalarmin O6lgiilmesini igerir. Harris Beath ayak izi 1stampasi ayak izi elde edilmesinde siklikla kullanilan bir
yontemdir. Bu izlerden elde edilen veriler pes planus gibi ayak sorunlarinin belirlenmesinde kullanilabilmektedir. Bu
calismada farkli indekslerin pes planus konusunda tani duyarliligimi ve kesme noktalarimi belirlemeyi amacladik.
Gerec ve Yontemler: Calismamiza 18-45 yas araligindaki 120 saglikl yetiskin kadin katildi. Goniilliilerin statik sag
ayak izleri Harris Beath yontemi kullanilarak elde edildi ve bir tarayici yardimiyla bilgisayar ortamina aktarildi.
Goriintiiler ImageJ 1.51.8 programi kullanilarak; ark indeks, Chippaux-Smiraks indeksi, Staheli indeksi ve ark agis1
hesaplandi. Normal ayak ve pes planus ayiriminda ark indeks >0.26 referans kabul edildi. Nonparametrik ROC egrisi
analizi yapilarak duyarlilik, 6zgiinliik ve kesme degerleri hesaplandi. Olgiimlere ait egriler tanisal degeri bakimimdan
ikili olarak karsilastirildi.
Bulgular: Pes planus i¢in duyarlilik ve 6zgiinlitk degerleri; Chippoux-Smiraks indeksi i¢in 0.86 ve 0.68 (kesme
degeri: 0.374), Staheli indeksi i¢in 0.87 ve 0.65 (kesme degeri: 0.632) ve ark agis1 igin 0.65 ve 0.78 (kesme degeri:
35,923) olarak bulundu. Her bir yontem igin elde edilen ROC egrilerinin ikili karsilastirilmasinda anlamli fark
saptanmadi(P>0.05).
Sonug: Ayak izinden hesaplanan Chippoux-Smiraks indeksi, Staheli indeksi ve ark agisi dlglimlerinin uygulama
kolaylig1 ve zararsiz olmasi yani sira tanisal duyarlilik ve 6zgiilliiklerinin yiiksek olmasiyla, ¢alisma 6rnekleminin
alindig1 toplumda eriskin kadinlarda toplumsal pes planus taramalarinda kullanilabilecegi kanisindayiz.

Anahtar kelimeler: Alici Isletim Karakteristik Egrisi, Ayak Izi indeksleri, Klinik Degerlendirme, Pes Planus.

Abstract

Objective: Studies conducted to define the foot structure include the anatomical structures and anthropometric points
within the foot. Harris Beath footprint stamp is a frequently used method for obtaining footprints. The data obtained
from these marks can be used to identify foot problems such as pes planus. In this study, we aimed to determine the
diagnostic sensitivity and cut-off points of different indices in flatfoot.

Materials and Methods: 120 healthy adult women between the ages of 18-45 participated in our study. Static right
footprints of the volunteers were obtained using the Harris Beath method and transferred to the computer with the
help of a scanner. Images using ImageJ 1.51.8 program; arch index, Chippaux-Smiraks index, Stahel index and arch
angle were calculated. In the distinction between normal foot and pes planus, arch index >0.26 was accepted as the
reference. Sensitivity, specificity and cut-off values were calculated by performing nonparametric ROC curve
analysis. The curves of the measurements were compared in pairs in terms of diagnostic value.
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Results: Sensitivity and specificity values for pes planus; It was found 0.86 and 0.68 (cut-off value: 0.374) for the
Chippoux-Smiraks index, 0.87 and 0.65 (cut-off value: 0.632) for the Staheli index, and 0.65 and 0.78 (cut-off value:
35.923) for the arch angle. There was no significant difference in pairwise comparison of the ROC curves obtained

for each method (P> 0.05).

Conclusion: We believe that the Chippoux-Smiraks index, Staheli index and arch angle measurements can be used in
pes planus screening in adult women in the population where the study sample was taken, due to their ease of
application and harmlessness, as well as their high diagnostic sensitivity and specificity.

Keywords: Clinical Assessment, Flatfoot, Footprint Index, Receiver Operating Characteristic Curve.

1. Giris

Ayak, alt ekstremitenin distal kismini olusturup
viicudun yer ile temasini saglar. Insan iki ayak {izerinde
dik durup, yiirimeye basladiginda, alt ekstremitenin
tiimiinde mekanik ve fonksiyonel bir degisim ortaya
cikmustir. Boylelikle bu evrim siirecinde insan ayagi
kavrama, insan eli de yiiriime 6zelligini kaybetmistir.
Insan iki ayag: lizerinde dururken viicut agirligini ayak
taban alanlar1 vasitasiyla zemine iletmektedir. Ayak
ylriime, kosma ve viicudu destekleme gibi
fonksiyonlarda dinamik ve statik rol oynarken,
ayaktaki kaslarin, kemiklerin ve eklemlerin arasindaki
anatomik ve fonksiyonel uyum aktivitelerin diizenini
saglamaktadir [1-4]. Ayak, eklemleri, ligamentleri,
kemikleri ve kaslart arasindaki karmagik bir
fonksiyonel ve yapisal etkilesim yoluyla, sok emilimi,
esneklik, denge ve giic gibi gereksinimleri karsilayip
zemin degisikliklerine kars1 uyum saglar [1, 5].
Ayakta medial longitudinal, lateral longitudinal ve
transvers olmak iizere ii¢ belirgin kavis mevcuttur.
Kemik yapilarin dizilisi ve kemikler arasindaki eklem
ve baglar tarafindan desteklenen kavisler, ayaga binen
yiikleri absorbe eden bir fonksiyona sahiptir [4]. Bu
kavislerin normal yapilarint kaybetmesi durumunda
ylirliyiig sirasinda viicut agirhigimin ayagin 6n kismina
saglikli bir sekilde aktarilmasi saglanamaz ve buna
bagli sorunlarin ortaya ¢ikmasina neden olur [6].
Ayag1 daha iyi degerlendirmek igin bircok ydntem
gelistirilmistir. Bu yontemlerden bir tanesi ayak tabani
izinden yapilan geometrik Olgiimler {izerinden
gelistirilen indeksler ve ac1 Olgiimleridir. Ayak izi
Olciimleri ile yapilan degerlendirme zararsiz, ucuz ve
kolay olmast nedeniyle ayak tabani yapisini
tanimlamakta kullanilmaktadir ve elektronik olarak
alinan ayak izine gore daha giivenilirdir [7-11].
Gelistirilen ¢esitli indeksler arasinda ark indeks,
Chippaux-Smiraks indeksi, Staheli indeksi ve ark
(Clarke) agis1 Olciimleri gelisimsel ayak calismalari,
ayak patolojilerinin  tanimlanmasi ve tarama
caligmalarinda kullanilmig ve gecerlilikleri
gosterilmistir [8, 12-14].

Klinik olarak pes planus tanisinda radyografik teknikler
ayagm iskelet dizilimini statik agirlik tasima
pozisyonunda degerlendirmek i¢in altin standart olarak
kabul edilir [15]. Ark indeksin radyografik tani
yontemleri ile karsilagtirnildigi ¢aligmalarda iyi
korelasyon gosterdigi bildirilmigtir [16, 17].
Calismamizda ark indeksi referans kabul ederek,
aragtirma  evrenini  olusturan  saghkli  eriskin
kadinlardan alinan sag ve sol ayak izlerinden pes planus
(diiz tabanlik) degerlendirmesi yapmak ve buna gore
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Chippaux-Smiraks indeksi, Staheli indeksi ve ark
(Clarke) agis1  Olgiimlerinin  tamisal — degerlerini
belirlemek amaglanmistir. Her bir indeksin duyarlilik
ve Ozgiillikleri ile kesme degerleri hesaplanarak,
tanisal kesme noktalarinin belirlenmesi hedeflenmistir.

2. Materyal ve Metot

2.1 Katilimcilar

Caligmamiza 18-45 yas araliginda goniillii yetiskin
kadmlar katildi. Goniillii olan kadinlardan son 6 ayda
ayak ve ayak bilegiyle ile ilgili travma ge¢misi
bulunmayan, anatomik bozuklugu olmayan ve daha
once alt ekstremite ile ilgili operasyon ge¢misi
olmayanlar c¢aligmaya dahil edildi. Goniillilerden
toplanan sag ayak izleri lizerinde hesaplanan ark
indekse gore 0.21 ve flizeri degere sahip olan 120
goniilliiniin sag ayak izi ¢alismada kullanildu.

Manisa Celal Bayar Universitesi Tip Fakiiltesi Yerel
Etik kurulundan ¢alismayla ilgili etik kurul izni alind1.
Caligmaya katilan bireylere arastirmanin amact ve
yapilacak 6l¢iimler hakkinda sozlii olarak bilgi verildi.
Katilimcilardan imzali goniilli onam formu alind1.
Calisma Helsinki Deklarasyonu prensiplerine uygun
olarak yiiriitiildii.

2.2 Veri toplama araglari

2.2.1 Katiimcilarin demografik verileri kaydedildi
(Tablo 1).

Tablo 1. Katilimcilara ait demografik veriler; her
kategori alt (min) ve ust deger (maks) araliklari,
ortalama (Ort) ve standart sapma (SS) olarak
verilmistir. (VKI: viicut kiitle indeksi)

Min-Maks Ort SS
Yas (yil) 18-45 30.375  7.199
Boy (m) 1.52-1.73 1.622  0.041
Agirhk (kg) 52.0-91.30  71.002 8.161
VKi 19.10-34.45 | 26.942  3.226

2.2.2 Ayak izinin alinmast

Katilimer ¢iplak ayak ile otururken ayaklarinin oniine
Harris-Beath tabakasi yerlestirildi. Katilimecidan ayaga
kalkip izi alinmayacak ayag: ile tabakanin bos kismina



bastiktan sonra Ol¢im yapilacak ayagi ile tabakanin
kauguk kisminin ortasina denk gelecek sekilde basmast
istendi. Birka¢ saniye sabit durduktan sonra once
Olciimii  gerceklesen ayagini, sonra diger ayagini
tabakanin iizerinden ¢ekerek geriye dogru adim atmasi
istenerek, ayak izi alma iglemi sonlandirildi (Resim 1).

C

Resim 1. A) Goniilli Harris-Beath tabakasinin oniinde oturur
pozisyonda. B) Goniillii tabakanin dniinde ayakta dik pozisyonda. C)
Goniilliiniin izi alinmayacak ayagini bos kisima bastig1 pozisyon. D)
Goniillinin izi alinacak ayagini kauguga bastigi pozisyon.

2.2.3 Ayak tabani indekslerinin hesaplanmasi

Ayak taban izleri bir tarayict yardimiyla (Hp Scanjet
5530) bilgisayar ortamina aktarildi. Bu goriintiiler
tizerinde ImagelJ 1.51.8 programi kullanilarak oncelikle
ark indeksi hesaplandi. Ark indeks degerleri 0.21 ve
iizeri olan 120 kadinin ayak izi caligmaya dahil edildi.
Ark indeksi 0.21-0.26 araliginda olanlar normal ayak
(NA), 0.26’dan biiyiik olanlar ise pes planus (PP)
olarak kabul edildi [7]. Daha sonra Chippaux-Smiraks
indeksi, Staheli indeksi ve ark (ayak izi) agis1 6lglimleri
literatiirde tanimlandig sekilde yapildi (Resim 2)[7, 13,
14, 18]. Tim 6l¢limler ayn1 kisi tarafindan yapildi.

2.2.4 Istatistiksel analiz

Sag ayak izlerinde ark indeks, Chippaux-Smiraks
indeksi, Staheli indeksi ve ark agis1 6lgiimlerinden elde
edilen wveriler SPSS Statistics 15.0 programi
kullanilarak analiz edildi. Gonilliiller ark indeksi
normal deger araliginda olanlar (0.21-0.26) normal
ayak (NA), 0.26 ve daha biiyiik olanlar pes planus (PP)
olarak ikiye ayrildi. Her bir gruba ait sag ayak izlerinde
Chippaux-Smiraks indeksi, Staheli indeksi ve ark agisi
Olciimleri yapildi. Bu dlglimlerin tanisal degerlerinin
saptanmasi igin “receiver operating characteristics”
(ROC) egrileri ve egri altinda kalan alan (EAA)
hesaplandi. %95 giliven araliginda duyarhilik ve
ozgiilliik degerleri ile Youden indeksi kullanilarak
duyarlilik ve 6zgiilliik degerlerinin toplaminin en
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Resim 2. a) Ark indeks (AI) hesaplanirken, ayak parmaklar harig,
ayak uzunlugu alinir ve 3 esit bolime ayrilir. Ayak orta bolgesi
alaninin (B) ayak parmaklari hari¢ tiim ayak (A+B+C) alanina orani
(Al= B/A+B+C) olarak hesaplanir. b) Chippaux-Smiraks Indeksi,
ayak orta bolgesininen dar mesafesinin (C-D), metatarsal alanin en
genis mesafesine (A-B) oran1 (CD/AB) olarak hesaplanir. Staheli
Indeksi ayak orta bolgesinin en dar mesafesinin (C-D), topugun en
genis mesafesine (E-F) oran1 (CD/EF) olarak hesaplanir. ¢) Ark
(Clarke) agis1 ayagin i¢ kenarina teget gecen hat (AB) ile metatarsal
bolgenin en dis noktasindan (B) metatarsal bolgenin en dis1 ile medial
longitudinal kavsin dis hattinin birlestigi nokta (C) arasindaki agidir.

yiiksek oldugu deger saptandi ve her bir 6l¢iim icin
kesme degerleri belirlendi

3. Bulgular ve Tartisma

3.1.Bulgular

Ayak izinden elde edilen indeks ve agilar Youden
indeksi bakimindan degerlendirildiginde, birbirine
yakin degerlerde olmakla birlikte, en yiiksek Youden
indeksi degerinin Chippoux-Smiraks indeksinden
hesaplandig1  gozlendi (Tablo 2). Egri altinda kalan
alan degerleri i¢inde en yiiksek degeri Staheli indeksi
gosterirken, duyarlilik ve oOzgiillik bakimindan en
yliksek degerler sirastyla Staheli indeksi ve ark agisinda
saptandi (Tablo 2).

Tablo 2. Sag ayak izinden hesaplanan ark indeksi 0.26
ve daha biiylik olup, pes planus olarak degerlendirilen
olgularda Chippoux-Smiraks indeksi (CSI), Staheli
indeksi (SI) ve ark agis1 (AA) i¢in hesaplanan Youden
indeksi (Y1), kesme degeri (KD) ile egri altinda kalan
alan (EAA), duyarlilik, 6zgiilliik, pozitif sonug olasilik
orant (PSOO) ve negatif sonug olasilik oran1 (NSOO)
degerleri %95 giiven araliginda (%95 GA) verilmistir.

AA Csl Sl
(%95 GA) (%95 GA) (%95 GA)
Yl 0.43 0.54 0.53
KD 35.923 0.374 0.632
EAA 0.762 0.803 0.816
(0.67-0.83)  (0.72-0.87) = (0.73-0.88)
Duyarhhk 65.82 86.08 87.34
(54.3-76.1) = (76.5-92.8) = (78.0-93.8)
Ozgiilliik 78.05 68.29 65.85
(62.4-89.4)  (51.9-81.9)  (49.4-79.9)
PSOO 3.0 2.71 2.56
(1.6-5.5) (1.7-4.3) (1.7-3.9)
NSOO 0.44 0.20 0.19
(0.3-0.6) (0.1-0.4) (0.1-0.4)



Ayak izinden elde edilen indeks ve agilarin ROC
analizi ile elde edilen egri altinda kalan alanlar
DeLong metodu ile ikili olarak karsilastirildiginda, bu
yontemlerin pes planus degerlendirmesinde istatistiksel
olarak fark gostermedikleri bulundu (Tablo 3).

Tablo 3. DeLong metodu kullanilarak egri altinda

kalan alanlarin nonparametrik yontem ile ikili
karsilastirmasi.
Fark SH %95 GA VA P
CSI-SI 0.013  0.023 -0.031- = 0.581 0.561
0.058
CSI-AA | 0.041 0.051 -0.059- = 0.801 0.423
0.143
SI-AA 0.054  0.051 -0.045- 1.071 0.284
0.155

SH: standart hata

3.2.Tartisma

Ayak izi degerlendirme yontemlerinden ark indeksi
referans kabul ederek Chippoux-Smiraks indeksi,
Staheli indeksi ve ark agisinin pes planus yoniinden
tanisal degerini belirlemeyi amagcladigimiz
calismamizda, her {i¢ yontemin de yiiksek derecede
tanisal degere sahip olduklari (EAA sirasiyla 0.803-
0.816 ve 0.762) ve birbirlerine gore {istiinlilk
bakimindan anlamli fark géstermedikleri saptandi. Her
ii¢ yontemle de yetiskin ve saglikli kadinlardan alinan
ayak izlerinden yapilan 6l¢iimlerde kesme degerlerinin
iizerinde kalan degerlerin pes planus Ongoriisi
bakimindan yeterli oldugu gosterildi.

Ayak izi 6l¢limii kolay uygulanabilirlik ve giivenilir
olmasimndan dolay1 ayak tabani degerlendirmelerinde
stk kullanilan bir yontemdir. Ayak tabani ile ilgili
degerlendirmelerde, ayak izi iizerinde yapilan cesitli
Ol¢iimlerden elde edilen indeksler ve agi Olglimleri
kullanilmaktadir. Bu yontemler ile ayak izinin
degerlendirilmesi, 6zellikle pes planus ve pes kavus
gibi ayagm yapisal sorunlarinin incelenmesinde
o6nemlidir. Calismamizda da kullanilan ark indeks,
Stahelli indeksi, Chippoux-Smiraks indeksi ve ark agis1
pes planus ve pes kavus gibi ayak sorunlarinin
degerlendirilmesinde yiiksek gilivenirlige sahip oldugu
birgok ¢aligmada gosterilmisgtir [19-21].

Ayak izlerini degerlendirmek igin bir 6l¢lim yontemi
olarak kullanilan ‘ark indeksi’, ayagin orta bolimiiniin
temas alaninin ayagin tiimiiniin temas alanina orani
olarak tanimlanmigtir. Cavanagh ve Rodgers ark
indeksi tanimladig1 caligmada (yas ortalamalar1 30.1
olan 41’1 kadin 66°s1 erkek 107 birey) pes planus ve pes
cavus i¢in ayak izlerinde Olgtiigii ark indeks
degerlerinin kesme noktalarmni belirleyerek, bu ayak
sorunlarinin tanisinda kullanilabilecek bir yodntem
ortaya koymuslardir. Katilimecilarin  Harris  mat
yontemiyle elde ettikleri ayak izi goriintiilerinde ark
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indeks Olgiimiinii yaparak ortalama ark indeksini
0.23+0.04 olarak elde etmislerdir [7]. Bir¢ok ¢aligmada
da ayak izlerinin degerlendirilmesinde giivenilir bir
yontem oldugu ortaya konmustur [19, 20]. Ancak farkli
toplumlarda, yas ve cinsiyet gruplarinda ve viicut
agirhigma sahip bireylerde yapilan galismalarda elde
edilen ortalama ark indeks degerleri arasinda 6nemli
farkliliklar bulunmaktadir [20, 22, 23]. Bu durum etnik
yap1, yas, cinsiyet ve viicut agirligi gibi faktorlerin
ortalama degerleri oOnemli oranda etkiledigini
gostermektedir. Bizim ¢alismamizda calisma evrenini
olusturan goniillii yetiskin kadinlarin ortalama ark
indeksi 0.284+0.04 olarak bulunmustur.

Cavanagh ve Rodgers yaptiklart ¢alismada 0.21-0.26
arasinda olan ark indeksi degerlerini normal, >0.26
degerlerini ise pes planus olarak belirlemistir[7].
McCrory ve arkadaglari ise ark indeks Olgiimlerini
radyolojik tani yontemi olarak navikiiler yiikseklik
Olciimii ile karsilagtirdiklar1 ¢aligmada, her iki
yontemin iyi korelasyon (r=0.71) gosterdigini ve ark
indeks Ol¢limiiniin medial longitudinal kavis yiikseklik
degerlendirmesinde yararli bir dolayli dl¢iim metodu
oldugunu bildirmistir [16]. Bu veriler 1si8inda
calismamizda goniilliilerin ayak izinden elde edilen ark
indeks degeri >0.26 olanlar pes planus olarak, altindaki
degerler ise normal ayak olarak kabul edilmistir. Buna
gore sag ayak izlerinden yapilan Slglimlerde 79 ayak
pes planus olarak degerlendirilmistir.

Pes planus tanisi i¢in ayak izlerini analiz eden ii¢ 6lglim
yonteminin gecerliligini degerlendirmek igin yapilan
bir ¢caligmada, yas aralig1 40-64 olan 505 bireyin Harris
mat yontemiyle alinan ayak izlerinde ark agisi,
Chippoux-Smiraks indeksi ve Staheli indeks 6lgiimleri
yapilmis ve bu dl¢limler pes planus klinik tanisi olan
kisilerin Slgtimleri ile karsilastirilmistir. Elde edilen
verilerden tanisal kesme noktalarinin dogrulugunu test
etmek i¢cin ROC egrisi olusturulmustur. Buradan
optimal kesme noktasina uyan Youden Indeks
degerleri, ark acis1 igin 0.75, Chippoux-Smiraks
indeksi i¢in 0.46, ve Staheli indeksi i¢in 0.37 olarak,
egri altinda kalan alan ise ark acist ig¢in 0.928,
Chippoux-Smiraks indeksi i¢in 0.802 ve Staheli indeks
icin 0.778 olarak elde edilmistir. Egri altinda kalan alan
ve Youden indeks degerleri ark agisinda daha yiiksek
bulunmustur. Bu c¢alismay1 gerceklestiren yazar
tarafindan pes planus taramalarinda, ark agisinin
kullaniminin daha uygun oldugu belirtilmektedir [24].
Calismamizda ayak izi 6l¢iim parametrelerinden, ark
indekse gore pes planus tanisi koydugumuz ayak
izlerinde diger indekslere gore ROC egrisi
olusturulmustur. Bir klinik verinin tanisal Ongdri
bakimindan klinik etkinliginin degerlendirilmesinde
ROC egrisi analizi kullanilmaktadir ve egri altinda
kalan alan verisi kullanilmaktadir [25]. Buna gore egri
altinda kalan alan ark agis1 igin 0.762, Chippoux-
Smiraks indeksi i¢in 0.803 ve Staheli indeksi i¢in 0.816
olarak elde edilmistir. ROC egrisinde 0Ozgiilliik ve
duyarlilik toplaminin en yiiksek oldugu degerden bir
c¢ikarilarak elde edilen Youden indeks degerleri, kesme
degerlerinin belirlenmesinde kullanilmigtir ve buna
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gore ark agisi igin 0.43, Chippoux-Smiraks indeksi i¢in
0.54, ve Staheli indeksi i¢in 0.53 olarak belirlenmistir.
Egrinin altinda kalan alan Staheli indekste, Youden
indeks ise Chippoux-Smiraks indekste daha yiiksek
bulunmustur.

5. Sonug

Sag ayak izinden hesaplanan ark indeksi referans
alinarak normal ayak ve pes planus olarak tanimlanan
goniilliilerde  Chippoux-Smiraks indeksi, Staheli
indeksi ve ark acis1 6l¢iimleri yapilarak, bu yontemlerin
pes planus degerlendirmesi i¢in yiiksek tanisal degere
sahip olduklar1 ve tarama ydntemi olarak
kullanilabilecekleri degerlendirilmistir. Bu testler
arasinda anlamli fark olmasa da, ROC egrisi altinda
kalan alan ve Youden indekslerine bakildiginda
Chippoux-Smiraks indeksi ve Staheli indeksinin bizim
popiilasyonumuzda daha yiiksek tanisal degere sahip
olduklarin1 sdyleyebiliriz.
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Giris ve Amag: Bu ¢alisma, ebeveynlerin canlandirma sirasinda gocuklarinin yaninda bulunmaya iliskin goriislerini
belirlemek amaciyla, tanimlayici ve metodolojik olarak yapilmustir.
Klinik ¢aligmalarda etkinligi kanitlanmis olmasina ragmen, daratumumabin gergek yagsam verilerinden elde edilen
literatiir bilgileri tilkemizde olduk¢a sinirlidir. Bu nedenle merkezimizde daratumumab ile tedavi edilen hastalarin
karakteristik 6zelliklerini ve yanit oranlarini incelemeyi amagladik.
Gerec ve Yontemler: Arastirmanin evrenini, istanbul'daki 6zel bir iiniversite hastanesinin bebek ve cocuk yogun
bakim {initelerinde bebek ve ¢ocuklar: yatan ebeveynler, drmeklemini ise Haziran 2018-Subat 2019 tarihleri arasinda
arastirmaya katilmaya goniillii olan 222 ebeveyn olusturmustur. Veriler, arastirmacilar tarafindan “Tanitict Bilgi
Formu” ve “Canlandirma Sirasinda Ebeveyn Goriislerine Iliskin Veli Gériis Formu” (cronbach alpha: .85) ile
toplanmistir. Calismada elde edilen veriler lisansli SPSS (Statistical Package for Social Sciences) Windows 22.0
programi kullanilarak analiz edilmistir.
Bulgular: Arastirma kapsaminda; ebeveynlerin canlandirma odasinda bulunmak istedikleri (%64.0), daha 6nce
yagamini kaybeden bir yakininin canlandirma iglemine taniklik etmedikleri (%88.3), saglik ¢alisanlarinin konuya
iliskin egitim almasini diistindiikleri (%89.2), canlandirma odasinda bulunmalarinin gocuklarina yapilmasi gereken
tim uygulamalarin yapildigina inanmalarim1 saglayacagi (%76,6), canlandirma isleminden sonra g¢ocuklariyla
vedalagmak i¢in uygun bir ortam bekledikleri (%78,4), ailelerin canlandirma odasinda bulunduklar takdirde saglik
caliganlar1 tarafindan desteklenmeyi bekledikleri (%84,2), saglik kurumlarinda ailelere yonelik canlandirma
prosediirleri gelistirilmesini istedikleri (%85,6) saptanmustir.
Sonug: Bulgular, saglik kurumlarinda ¢ocuklarin canlandirma odasinda ebeveynlerinin bulunmasina yonelik kapsamli
protokol ve prosediirlerin gelistirilerek standardize edilmesi, gerektigini gostermektedir.

Anahtar kelimeler: Canlandirma, Cocuk, Ebeveyn.

Abstract

Objective: The study was made descriptively and methodologically to determine parents' views about being with their
children during the resuscitation.

Materials and Methods: The study's universe was the parents whose infants and children were staying in the
pediatric intensive care units of a private university hospital in Istanbul, and the sample consisted of 222 parents who
volunteered to participate in the study between June 2018 and February 2019. The data were collected with
“Introductory Information Form” and "Parents' Opinion Form Regarding Parents' Views During Resuscitation"
(cronbach alpha: .85) by the researchers. The data obtained in the study were analyzed using the licensed SPSS
(Statistical Package for Social Sciences) for Windows 22.0 program.




Results: Within the scope of the research, parents; that want to be in the resuscitation room (64.0%), parents who
have lost their relatives before, but have not witnessed the resuscitation process (88.3%), parents who thought that the
healthcare professionals should receive training on the subject (89.2%), parents who believe that all the applications
required to be performed to their children in the resuscitation room were made. (76.6%), parents who expect a suitable
environment to say goodbye to their children after the resustication (78.4%), parents expecting to be supported by

healthcare workers when they are in resustication rooms (84.2%),

parents who demand improvements in

revitalization procedures for families in healthcare institutions (85.6%) were determined respectively.
Conclusion: Results demonstrate that comprehensive procedures and protocols for presence of the children’s parents
in the children’s resustication rooms in health institutions should be developed and standardized.

Keywords: Child, Parent, Resuscitation.

1. Introduction

The resuscitation process is a sophisticated attempt to
bring the individual back to life. During this attempt,
the patient is in the intervention room, while the family
is in a separate crisis room and, in a hurry, waits for the
outcome and future status information about their
relatives. Considering a resuscitation that ends with
losing a patient, the family is allowed to meet with the
lost patient by recovering the patient and the room.
During this time, the family is not aware of the
interventions and the situation of the relative. With the
family-centered care, this traditional approach has
considered as being incorrect [7, 13, 14, 16, 23, 27].

It is almost impossible to think of family members
separately from patients, especially in the approach to
pediatric patients. Separating them is a cause of anxiety
for both the family and the child. While this process can
be sustained much easier for outpatient and inpatient
children, intensive care units unfortunately completely
separate the family from the child if it is not a child-
friendly unit. In any process, even if it is a closed area
such as intensive care, the unit served should not be
considered separate from the child's family.
Considering the existence of patients who have been
struggling to survive for a long time in intensive care
units, it is a big mistake to keep families entirely out of
the process. Already this situation causes a significant
burden for the families, and the fear and anxiety they
experience will increase when they are isolated away
from their offspring [4, 9, 17, 21].

When the initiative is concluded, being with them in
their struggle and feeling for them and support them
positively affect the family. Even if the result is
negative, they can have the opportunity to say goodbye
to their children at the last moment. This scene shortens
the process of accepting and grieving the family
situation. Also, family members who were taken to the
room during the resuscitation proved to have fewer
symptoms of posttraumatic stress disorder, anxiety,
depression, and grief [1-3, 10, 12, 13, 19, 20, 23-26].
Most of the families who are present during the
resuscitation think that they support the healthcare team
and their children who are in a difficult situation by
staying in the room even if the child does not live and
argue that this is the right of all families [13, 29].
Despite these demands of families, unfortunately, there
is no written procedure in institutions. Written
procedures to assist the healthcare worker should be
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established during the resuscitation and should guide
the healthcare professionals [8].

The study aims to determine the views of parents about
being with their children during the resuscitation.

2. Materials and Methods

2.1. Aim of Research

The study was conducted methodologically to
determine parents' views about being with their
children during resuscitation.

2.2. Location and Time of Research

The research was carried out between June 2018 and
February 2019 in neonatal and child intensive care units
of a private hospital in Istanbul.

2.3.The Population and Sample of the Research

The population in the research between June 2017 and
February 2018, a total of 777 parents of 688 babies and
children applied to pediatric intensive care units of a
private hospital and 222 parents who volunteered to
participate in the study.

2. 4. Data Collection Technique

The necessary explanations were made to the parents
about the "Form of Determining Parents' Opinions
about Being with Their Children During Resuscitation"
and "Introductory Information Form,". Their consents
were obtained, and the data were collected by the
researcher in a quiet and calm environment by the
method of meeting face-to-face with the volunteers.
2.5. Data Collection Tools

The data of the study were collected by using the
"Introductory Information Form™ (10 questions)
prepared by the researchers in line with the literature
information and 24 questions, including "Parents'
Views on Being with their Children during the
resuscitation™ [29].

There were questions about the sex, age, education
level, employment status, health insurance, economic
status, duration of marriage, number of children,
whether the child has previously witnessed the
resuscitation process, and whether there is a child they
have lost before.

2.6. Form For Determining Parents’ Views About
Being With Their Children During Resuscitation

The form was designed, valid and reliable in 2019 by
Yatkin A, Kokcu Dogan A and Kuguoglu S in
accordance with self-report [28].

The items in the form were scored between 0-2 as
follows no (0), not sure (1), yes (2). Answers within the



form were evaluated between 0-2. The form consisted
of 7 sub-dimensions: procedural expectation, belief in
the positive effect of being in the room, desire to be in
the room, anxiety, decision making in the room, and
seeking social support [29].

Total score is obtained by summing up all dimensions
2.7. Study Reliability

The form is a 3-point Likert-type form with each item
scored between 0, 1, and 2. When the mean intervals of
the responses were divided into equal parts (2/3 = 0.66),
it is evaluated as 0- .66 as low, .67-1.33 as medium and
0-1.34-2 as high level. General reliability of the form
was internal cronbach alpha =.85.

Sub dimensions of the Alpha internal consistency
coefficients of the sub-dimensions of the form;
Procedural Expectation = .85, Belief in the Positive
Effect of Being in the Room = .74, Desire to be in the
Room =.79, Anxiety = .76, Decision Making in Room
= .73, Seeking Social Support = .72, Witnessing = .79
[28].

2.8. Scope Validity and Pilot Study

For the content validity of the data collection forms,
expert opinions were considered on the subject.
Approximately 20 parents were pre-applied to
determine whether the revised form was understood
after being revised using expert opinions. Later,
reorganizations were made on the form for questions
that were not understood. The final form was applied
by the researchers to the parents of the children in the
neonatal and pediatric intensive care units within the
scope of the research.

2.9. Statistical Analysis of Data

The data obtained in the study were analyzed using the
licensed SPSS (Statistical Package for Social Sciences)
for Windows 22.0 program. Number, percentage,
average and standard deviation were used as descriptive
statistical methods in the evaluation of the data. The t-
test was used to compare quantitative continuous data
between two independent groups, and the One-way
Anova test was used to compare quantitative
continuous data between more than two independent
groups. Scheffe test was used as a complementary post-
hoc analysis to determine the differences after the
Anova test.

2.10. Limitations of the Research

The research is limited to parents who volunteer to
participate in the inpatient study in neonatal and child
intensive care units of a private university hospital in
Istanbul, and the data is based on personal information.
2.11. Ethical Aspect of the Research

In order to conduct the research; with the approval of
the ethics committee from the Istanbul Medipol
University Non-Interventional Clinical Research Ethics
Committee (10840098-604.01.01-E.8813 /
14.03.2018), a written permission was obtained from
the chief physician of the private university hospital.
Before collecting data, it was stated that they were free
to participate in the research by giving information
about the research to the "Volunteer Consent" and
"Volunteering" principle, stating that they would be
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free to participate in the research, stating that the
information of the patients participating in the research
will be kept confidential, and adhering to the principle
of "Privacy and Protection of Confidentiality” The
research was carried out without using the identity
information of the participants.

2.12. Current Opportunities Used within the Study
The manager and staff authorized the neonatal and
pediatric intensive care units of the private hospital to
the researcher where research and data collection was
carried out. However, no financial support was received
from any institution or organization for research, and
the researchers covered all financial expenses.

3. Results and Discussion

Overall findings were portrayed that 68% of the parents
who participated in the research were women; 29.7% of
them were in the 26-30 age range. It was determined
that 33.3% of them had university or higher education.
61.3% of the parents in the sample group worked, and
88.3% had SGK (Health Insurance) assurance. It has
been determined that 54.5% of them have medium or
low economic status. 44.1% of the parents included in
the study were married for 6 years or more; 38.3% of
them had 1 child. It was determined that 93.7% did not
witness the revival process beforehand. It was
determined that 19.4% of the parents had previously
lost children. It was determined that 85.6% of the
sample group consisted of neonatal intensive care units
and 14.4% consisted of parents whose children were in
the pediatric intensive care unit.

Parents' opinions about being with their children during
the resuscitation were recorded as follows "procedural
expectation subgroup" mean 10.51 = 2.40 (Min = 3;
Max = 12), "belief in the positive effect of being in the
room" mean 6.10 £ 2.92 ( Min = 0; Max = 10),
"subgroup of desire to be in the room" mean 4.69 + 1.82
(Min = 0; Max = 6), "anxiety subgroup" mean 3.14 +
1.93 (Min =0 ; Max = 6), "Decision making in the room
subgroup" mean 2.37 £ 1.73 (Min = 0; Max = 6),
"seeking social support subgroup" mean 1.82 + 1.51
(Min = 0; Max = 4), the average of "testify subgroup"
was determined as .61 £ 1.09 (Min = 0; Max =4) (Table
2).

When the “sex variable” and “desire to be in the room
subgroup” scores of the parents in the sample group are
compared; it was determined that the scores of women
(4.52 £ 1.94) were lower than the scores of men (5.07
+ 1.49) and the difference between them was
statistically significant (p = .02 < .05) (Table 3).

There was a significant difference (p = .01 < .05)
between the educational status of parents who
participated in the study and the desire to be in the
room. The reason for the difference is that the scores of
the students with education level of university and
above (5.15 + 1.16) are higher than the other group
scores (Table 3). The difference between the
“education status” variable of parents in the sample



Table 1. Descriptive Features of Parents (N = 222)

Identifying Groups n  Percentage
Characteristics (%)
Sex Women 151 68.0
Male 71 32.0
Age 20-25 24 10.8
years
26-30 66 29.7
years
31-35 53 23.9
years
36-40 39 17.6
years
41 years 40 18.0
and above
Education Elementry 28 12.6
Status Middle 48 21.6
High 72 32.4
school
University = 74 33.3
and above
Work Status Yes 136 61.3
No 86 38.7
Health Social 196 88.3
Insurance Security
Insurance
Private 15 6.8
Insurance
None 11 5.0
Economic Status  Middle 121 54.5
and Lower
Good and 101 455
Above
Marriage 0-1 year 17 7.7
Duration 2-3 years 65 29.3
4-5 years 42 18.9
6 years 98 44.1
and above
Number of 1 85 38.3
Children 2 82 36.9
3 and 55 24.8
above
Prior Witnessto = Yes 14 6.3
Resuscitation No 208 93.7
Prior Passing of  Yes 43 19.4
a Child No 179 80.6
Intensive Care Neonatal 190 85.6
Unit ICU
Pediatric 32 14.4
ICU

group and the “decision-making subgroup” scores were
statistically significant (F = 2.92; p = .035 < .05). The
difference is due to the fact that the scores of the students
with education level of university and above (2.78 + 1.67)
were higher than other group scores (Table 3). The
difference between the working status of the parents in the
sample group and the procedural expectation sub-
dimension was statistically significant (p = .00 < .05).
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Table 2. Parents Views on Being with Their Children
During Resuscitation (N:222)

Sub Topics  Items Avg+Ss  Min. - Form
Max. Range

Procedural 6 10.51£2.4  3-12 0-12

Expectatio 0

n

Belief in

the

Positive 5 6.10£2.92  0-10 0-10

effects of

being

present in

the room

The desire

to be in the 3 4.69+1.82 0-6 0-6

room

Doubt 3 3.14+1.93 0-6 0-6

Decision

of Entering 3 2.37+1.73 0-6 0-6

the room

Expecting

Social 2 1.82+1.51 0-4 0-4

Support

Witnessing 2 .61£1.09 0-4 0-4

General 24 28.24+6.6 12-44 48

Sum 4

The procedural expectation scores of the employees (10.14
+ 2.67) were found lower than the procedural expectation
scores (11.11 £ 1.76) of the unemployed (Table 3).

The difference between the economic status of the parents
and the search for social support points is significant (p =
.04 < .05), and the social support seeking scores of those
with medium and lower economic status (2.01 + 1.54) are
higher than the social support seeking scores of those with
a good economic status (above). 1.59 = 1.46) was high
(Table 3).

The difference between the marriage duration and
procedural expectation scores of the parents who
participated in the study was found to be statistically
significant (p = .02 < .05). The procedural expectation
scores (10.69 + 2.35) of those with a marriage period of 6
years or more are higher than all other groups (Table 3).
The difference between the marriage duration and
testimony scores of the parents who participated in the
study was found significant (p = .01 < .05). The reason for
the difference lies in the fact that the testimony scores (.81
+ 1.18) of those with marriage duration of 6 years or more
are higher than in other groups (Table 3).

A statistically significant difference (p = .02 < .05) was
found between the parents of the sample group who had
previously witnessed the resuscitation process and the
social support-seeking sub-dimension. Social support
seeking points (2,71 £ 1,27) of those who previously
witnessed the resuscitation were determined higher than
the social support seeking points (1,76 + 1,51) of those who
did not witness the resuscitation (Table 3).



Table 3. The Comparison between the identity of the parents and their likelyhood of witnessing resuscitation (N:222)

) o Positive Desire to Deciding  Expecting
Demographic Characteristics Procedural  aspects of be present Doubt hether t Social To be
Expectations bein present  in the ou whether 1o octa Witness
in the room room enter or not  Support
Avg£SS Avg+SS Avg+SS Avg+SS AvgxSS Avg+SS Avg+SS
Female 151 10.72£2.28  6.30£2.92  4.52+1.94 3.03£1.92 2.28+1.79 1.77£1.57 .54£1.06
é Male 71 10.074£2.60 5.6842.94 5.07£1.49 3.35£1.94 2.55+1.60 1.93£1.40 .76*1.14
t= 1.90 1.48 -2.13 -1.15 -1.09 -.74 -1.40
p= .06 14 .02 .25 .28 A4 16
Avg£SS Avg+SS AvgtSS  AvgxSS Avg+SS Avg+SS Avg+SS
Elementry 28  11.18+1.57  5.754£3.28 4.54+£2.03 2.93+1.82 2.57+1.91 2.14+1.58 .71£1.12
5 Middle 48  10.56+2.48  6.4242.97 4.92+1.90 3.10£2.00 2.10+1.75 1.67+1.59  .73%£1.23
g High School 72 10.65+£2.50  6.13+2.85 4.14£2.11 2.94+1.89 2.03+£1.64 1.54+1.45 .40+.83
S ;Jbr;'\‘/’eers'ty g 74 10.104248  6.0042.86 5.151.16 3.4241.97 2.78£1.67 2.07+1.47 .70£1.18
[S]
§ F= 157 .35 4.26 .88 2.92 2.09 1.34
L p= .20 .79 .00 45 .04 .10 .26
2>3, 4>3 4>2, 4>3
PostHoc= (p<0.05) (p<0.05)
Avg£SS AvgxSS  Avg£SS Avg+SS Avg+SS Avg+SS Avg+SS
x 9 Yes 136  10.14+2.67 5.86+£2.97 4.75+£1.73 3.27£2.02 2.40+1.68 1.68£1.45 .65£1.09
S E No 86 11.11£1.76  6.48+2.82 4.61£1.97 2.93+£1.78 2.31+£1.82 2.04+1.59 .56+1.08
=5 = -2.97 -1.54 .58 1.26 .35 -1.69 .59
p= .00 13 .56 .20 .73 .09 .55
o Avg£SS Avg£SS Avg£SS Avg£SS Avg+SS Avg+SS AvgxSS
= Middle and Lower 121 10.70+2.14  6.01+3.05 4.82+1.66 3.00+1.89 2.18+1.65 2.01+1.54  .59+1.05
g s Good and above 101 10.29+£2.67  6.21+2.77 4.55£2.00 3.30£1.98 2.58+1.81 1.59+1.46 .64+1.13
&8 2 t= 1.29 -51 1.12 -1.14 -1.73 2.04 -.39
p= 21 .61 27 .26 .09 .04 .70
Avg£SS Avg+£SS Avg+£SS Avg£SS AvgxSS Avg£SS Avg+SS
5 0-1 17 8.77+2.93 5.8842.74  4.59+1.28 3.06£2.19 3.00+£1.58 1.53+1.38  .53+£1.23
b= 2-3 65 10.68+2.05 5.99+3.01 4.60+191 297+1.79 2.22+1.59 1.99+1.51 26+.74
g 4-5 42 10.55+2.61 5.64+£2.96 4.48+1.99 3.62+£1.86 2.21+£1.80 1.69+1.52 .74+£1.15
o 6 years and over 98 10.69+2.35  6.41+2.89 4.87+1.77 3.05+2.00 2.42+1.82 1.82+1.55 .81+£1.18
.g F= 3.40 a7 57 111 1.06 .56 3.65
3 p= .02 51 .64 35 .37 .64 .01
= PostHoc= 2>1, 3>1, 3>2,4>2
4>1 (p<0.05) (p<0.05)
oo Avg+SS Avg+SS AvgtSS  AvgxSS Avg+SS Avg+SS Avg+SS
.o 5 § Yes 14 10.50+£2.62  4.93+3.22 4.86+1.51 4.00+1.96 3.21£1.58 2.71£1.27 2.57£1.40
8 §§ § No 208 10.51+2.39  6.18+2.90 4.68+1.84 3.08+t1.92 2.31£1.73 1.76+1.51 .48+.93
= § § % = -.02 -1.55 .35 1.74 1.91 2.31 7.88
T p= 98 12 73 .08 .06 02 00
= Avg+SS Avg£SS Avg+£SS Avg+SS AvgxSS Avg+SS Avg£SS
S < “é Yes 43  10.79+2.25 5.98+3.15 5.21«£1.15 2.86+2.08 2.26£1.56 1.98+1.66 .91%1.19
= E 8 No 179 10.45+2.44 6.13£2.88  4.57£1.93 3.20+£1.89 2.39£1.78 1.78+1.48  .54+1.05
©Csg = 84 -31 2.08 -1.04 -46 76 1.99
= p= .40 .76 .01 .30 .65 45 .07
- Avg+SS Avg+SS Avg+SS  Avg+SS Avg+SS Avg+SS Avg+SS
°2’ c Neonatal ICU 190 10.47+2.36  5.774£2.92 4.80£1.79 3.24+1.84 2.36+1.76 1.96+1.46 .67+1.11
é @ Pediatric ICU 32  10.78+2.69 8.06+£2.05 4.09+1.92 2.53+2.33 2.41+1.58 .97+1.58 25+0.84
§ 8 t= -.68 -4.26 2.03 1.92 -.15 3.52 2.06
p= .50 .00 .04 A1 .88 .00 .02

>
>
s}
<
o
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A statistically significant difference was found between the
variable of “witnessing the resuscitation process” and the
subscale sub-dimension scores of the parents (p = 0 <.05).
The scores of those who previously witnessed the
animation (2.57 £ 1.40) were higher than those of the non-
witnesses (.48 + .93) (Table 3).

A significant difference (p = .01 < .05) was found between
the parents' losing their children and the sub-dimension of
being in the room. The scores of those who previously lost
their children (5.21 = 1.15) were higher than those of those
who did not lose (4.57 £ 1.93) (Table 3).

According to the research findings, a significant difference
was found between the parents who had a child in the
neonatal intensive care unit and the belief in the positive
effect of being in the room (t = -4.26; p = 0 < .05). The
belief scores (x = 5.77) of the parents who had children in
the neonatal intensive care unit were found to be lower than
the belief scores (x = 8.06) of the positive effect of the
children in the pediatric intensive care unit (Table 3).

In the neonatal intensive care unit, a statistically significant
difference was determined between the parents who had a
child and the desire to be in the room (t = 2.03; p =.04 <
.05). Parents with children in the neonatal intensive care
unit were found to be higher in the room (x = 4.80) than
those who had children in the pediatric intensive care unit
(x =4.09) (Table 3).

In the neonatal intensive care unit within the scope of the
study, a statistically significant difference was found
between the parents who had a child and the search for
social support (t = 3.52; p = .00 < .05). Social support
seeking scores of parents with children in the neonatal
intensive care unit (x = 1.96) were higher than those of
children within the pediatric intensive care unit (x = .97)
(Table 3).

According to the findings of the study, a significant
difference was found between the parents who were
hospitalized in the neonatal intensive care unit and the
testimony (t = 2.06; p = .02 < .05). The test scores of the
parents who had children in the neonatal intensive care unit
(x = .67) were higher than the test scores of the parents in
the pediatric intensive care unit (x = .25) (Table 3).
According to the literature, families have some
expectations and desires during the resuscitation process.
Among these requests; to get accurate and complete
information, to be physically and emotionally close to their
children, to see that healthcare professionals are closely
intervening with their child, to see their children frequently
and to have information about the procedures performed.
These show us that parents have expectations from
healthcare professionals when they are in the room. These
expectations can be met accurately and completely only by
having written and regular procedures [1, 3, 6, 7, 9, 10, 11,
15, 19, 29]. Literature information is supported in our
study.

The procedural expectation score of the parents who
participated in the research was quite high. This shows that
families want to be supported in accompanying the
resuscitation. In Leung and Chow's study titled "Attitudes
of healthcare staff and patients” family members towards
family presence during resuscitation in adult critical care
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units, published in the Journal of Clinical Nursing in 2012,
the average score of the question group showing the
procedural expectation of the families supports our study
[18].

The general average of the belief section on the positive
effect of parents in the room was found high in our study.
This result shows that the parents who participated in the
research think that being in the room has positive effects.
In the literature, it is stated that families generally benefit
from their children in the room, and they believe that the
animation process is longer and more careful. In addition,
they think they have benefits for themselves. Among them;
to shorten the grieving process, say goodbye to their
children [1-3, 10, 12, 13, 19, 20, 23-26].

In our study, the average score of the request to be in the
room was found high.

In a similar study carried out by nursing students, it was
determined that most of the students (89%) wanted to be
with them during the painful procedures done to their
relatives. In the article of Boztepe et al., published in the
Journal of Nursing Education and Research in 2016,
Examining the Views of Nursing Students on Patient
Relatives and Parents' Presence of Patients During Painful
Procedures and  Cardiopulmonary  Resuscitation.
Psychological support (62.3%) ranks first among the
reasons for wanting to be with relatives [5]. Our literature
studies show that families mostly want to be in the room
and have some expectations during this time [1, 3, 6, 7, 9,
10, 11, 15, 19, 29]. The results obtained in our study are in
line with the literature information.

They abstained from the question about being in the room,
which was within a question group about parents' anxiety
resulting in anxiety within the environment. However,
according to the results of the comparative study of
O'Connel and friends, published in the American Journal
of Critical Care in 2017, Family presence during trauma
resuscitation: family members' attitudes, behaviors, and
experiences, the families in the resuscitation room argued
that their anxiety decreased (90%) when they were in the
room. It was observed that family members who were not
in the room thought that their anxiety would decrease by
52% [22]. This shows us that the people who experienced
the event significantly reduced the level of anxiety. The
people who did not experience the event are undecided on
this matter. The results of our study are in line with the
results of the research on this subject.

The average score of the decision-making question group
in the room was found to be low. It has been observed that
parents are reluctant about whether they are asked in the
room and who decides. This situation is thought to be due
to the lack of implementation and procedures on the
subject.

Testing subgroup average score and positive answers to the
questions in this group have resulted in very low results. In
our country, this subject has begun to be researched.
However, there are still no written and standard procedures
set out. For this reason, it can be thought that the scores of
the participants to witness and demand are low.

When parents' views about resuscitation are compared with
descriptive features; there was a significant difference



between the desire to be in the room between men and
women (p < .05). The average score of men is higher than
that of women. These results are thought to be a result of
the fact that women have a more emotional structure than
men and that they may have difficulty in enduring the
attempts.

Considering the working situation, it was determined that
the non-working parent group had more expectations
procedurally (p<.05). Most of the individuals who
participated in our study and did not work were women,
and the burden of childcare is placed on the unemployed
mother, although both parents are responsible. Considering
that the mother in charge of care is more interested in the
health and hospital processes of the child, it is thought that
she has more expectations from the healthcare team.
Social support scores of those who witnessed the
resuscitation process were found to be significantly
different (p < .05). This situation, which has started to be
accepted in the world, is newer for our country and
unfortunately there are no written standard procedures. In
addition, health professionals do not have training on this
matter. Considering these situations, the resuscitation
attempt they witnessed can be expected to have a traumatic
effect on individuals. However, despite these results, the
average of testifying points was still higher than the
families who did not testify (p < .05). This shows us that
they want to support their children in every way and
condition possible.

According to the results of our study, the wishes of
individuals who lost their children before were seeking to
be in the room were found to be statistically significant (p
<.05). According to the literature, parents who are allowed
to be in the room feel that they support their children, have
goodbye opportunities and think that they do their best for
their children [1-3, 10, 12, 13, 19, 20, 23-26]. Therefore, it
can be expected that people who have experienced this loss
and could not be with their child have high expectations.

4. Conclusion

In this study, which was conducted to determine the views
of parents about being with their children during the
resuscitation, the following results were obtained.

It was determined that the majority of the participants were
female, 20-25 years old, university graduates, worked, had
social security, expressed their economic status as middle
and lower, and married for 6 years and over.

Parents child rates were as follows; 38.3% of the parents in
the study group had 1 child, 36.9% had 2 children, 24.8%
had 3 or more children, 93.7% had not witnessed the
resuscitation process before, It was determined that 80.6%
of whom who had never lost a child, 85.6% of whom had
a child in the neonatal intensive care unit.

In line with the results we obtained in our study, the
following suggestions were proposed.

Health protocols and procedures should be established
more comprehensively and implemented in all health
institutions that provide resuscitation services. The entire
healthcare team working in intensive care units and
emergency rooms should be thoroughly trained in this
regard.
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A separate group of staff, whose sole task is to take care of
the family and to take necessary action when the family
deteriorates, should be included in all health institutions,
and this staff should be given special training in approach
to the family.

Family support staff is the person who supports the family
during difficulties experienced by the family, in moments
of stress during resuscitation and when they encounter
unexpected events. There is no direct patient care
responsibility. It is appointed only to help the family. The
social counselor trained in this area may be a civil servant
or a nurse can give information about the procedures of the
initiatives. However, staff should be careful about stating
the indications and results of the procedures performed,
and let the physician explain the process afterwards [8, 11].
Families who have children in intensive care should be
informed about this issue in the early period and the
resuscitation team should evaluate their demands and
expectations. The decision to take the family to the room
should be made by the whole team, under the leadership of
the family support staff. Standards should be determined
for the parents' acceptance into the room and the family
should be evaluated within the framework of these
standards.

A security guard and psychologist should be kept in the
resuscitation room to monitor the family from a distance.
The family should be trained by the family support staff
before they are taken into the room, and they should give
them confidence that their children's life is paramount.
The attempts made during the resuscitation should be
explained to the family in a correct and understandable
way.

When the family deteriorates, the family support staff
should have the ability to intervene.

When the child is at a loss, the family should be encouraged
to touch and say goodbye while the body is still warm, and
the family should be left alone with the child.
Post-resuscitation procedures should be developed and
implemented. Clergymen should be present at the request
of the family. Nurses should be trained on family approach.
After the resuscitation procedure, the physician should talk
to the family and provide detailed information. If the child
is alive, possible complications should be reported to the
family.

Research on the subject should be supported and
encouraged.
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Giris ve Amac: Kanita dayali tip uygulamalari, endoskopik ultrasonografinin (EUS) pankreas kitlelerinin klinik
degerlendirmesinde biiyiik bir etkisi oldugunu ortaya koymaktadir. EUS, transabdominal ultrason (US), bilgisayarlt
tomografi (BT) veya manyetik rezonans goriintiileme (MR) ile elde edilenin ¢ok otesinde kabul edilen kalitede
pankreasin yiiksek ¢oziiniirliklii goriintiilerini saglayabilmektedir. Bu sayede benign pankreas lezyonlarinin ayrimi
daha net bigimde ortaya konabilir, yaklasik %10 hastanin operasyonsuz medikal tedavisi ile birgok yonden (hasta
boyutu, hastane yonetimi, mali kaynak yonetimi vb.) fayda saglanabilir.
Gerec¢ ve Yontemler: Literatiir taramasi sonrasi Sosyal Glivenlik Kurumu Medula veri tabanindan 2015-2019 yillan
arasindaki Whipple ameliyat sayilar1 sektdrel bazda elde edilerek incelenmistir. Orneklem en ok EUS islemi yapilan
iki hastane verisi lizerinden basit dagitim yontemi ile 2019 yili Whipple ve EUS islemlerinin hastanelere maliyeti
hesaplanmustir.
Bulgular: Literatiire gore, %10 hastaya benign olmasina ragmen malign oldugu diigiiniilerek Whipple operasyonu
uygulanmaktadir. EUS ile benign karakterde lezyonlarin daha net olarak tanimlanabilecegi, bu sayede operasyon
olmaksizin medikal takip ve tedavi yapilabilecegi saptanmistir. 2015-2019 yili verilerine gore, Whipple operasyon
sayilarinda %10 azalma olmasi halinde, 5 yil i¢inde 848 hastaya benign nedenlerle Whipple operasyonu yapildig
distiniilmektedir.
Sonuc: Benign nedenlerle yapilan Whipple operasyonlart geri 6deme kuruluglari agisindan kaynak israfina neden
olurken, tekrar bagvuru oranlarinin artmasina, hasta ve saglik calisanlari agisindan is giicli kaybina ve hasta agisindan
komplikasyonlara ve hastanin yasam kalitesinde diismeye neden olmaktadir. 2019 yili verilerine gore Tiirkiye’de
yapilan Whipple operasyon sayilarindan yola ¢ikarak EUS tan1 yontemi sayesinde benign pankreas kitlelerinin daha
net tanimi yapilarak operasyon olmaksizin yapilan tedavileri ile yillik 3.248.355,22 % bir tasarruf saglanabilecegi
ongoriilmektedir.

Anahtar kelimeler: Endoskopik Ultrasonografi (EUS), Fayda-Maliyet Analizi, Pankreas Kkitleleri, Whipple
operasyonu.

Abstract
Objective: Evidence-based medical practice reveals that endoscopic ultrasonography (EUS) has a great impact on the
clinical evaluation of pancreatic masses. EUS can provide high-resolution images of the pancreas of accepted quality
far beyond those obtained by transabdominal ultrasound (US), computed tomography (CT), or magnetic resonance
imaging (MR). In this way, the distinction of benign pancreatic lesions can be revealed more clearly, and medical



treatment of approximately 10% patients without surgery can benefit many aspects (patient size, hospital management,
financial resource management, etc.). While this situation causes a waste of resources for reimbursement institutions,
it causes a decrease in the quality of life for the patient as it becomes susceptible to complications. Other factors that
can increase transaction costs; Additional radiological procedures, advanced examinations and increased examinations
due to complications that may occur in the patient are among the factors that increase the cost of the procedure.
Materials and Methods: After the literature review, the number of Whipple operations between 2015 and 2019 was
obtained from the Social Security Institution Medula database and analyzed on a sectoral basis. The cost of Whipple
and EUS procedures to hospitals in 2019 was calculated with the simple distribution method based on the data of two
sampled hospitals.

Results: According to the literature, Whipple operation is performed in 10% of patients considering that it is malignant
although it is benign. It has been determined that benign lesions can be defined more clearly with EUS, and medical
follow-up and treatment can be performed without an operation. According to the data of 2015-2019, if there is a 10%
reduction in the number of Whipple operations, it is thought that 848 patients underwent Whipple surgery for benign
reasons within 5 years.

Conclusion: Whipple operations performed for benign reasons cause a waste of resources for reimbursement
institutions, increase the rate of re-application, loss of workforce for patients and healthcare professionals,
complications for the patient and decrease in the patient's quality of life. According to data from 2019 based on the
number of operations performed by Whipple in Turkey, it is anticipated that benign pancreatic masses can be defined
more clearly by EUS diagnosis method and an annual saving of 3,248,355.22 b can be achieved with non-operative
treatments.

Keywords: Whipple operation, Endoscopic Ultrasonography (EUS), Pancreatic masses, Cost-Benefit Analysis.

1. Giris

Pankreatikoduodenektomi ilk defa 1935 yilinda
Whipple tarafindan tanimlanmistir. Whipple prosediirii
veya ameliyati olarak da isimlendirilmektedir. Whipple
ameliyatinda; pankreasin basi ile birlikte, safra kesesi,
ana safra kanalinin distal kismi, duodenum, proksimal
jejunum, midenin distal kismi1 ve komsu lenf bezleri
blok halinde ¢ikarihr, pankreatikojejunostomi
anastomozu yapilir [1]. Pankreatikoduodenektomi
operasyonu; pankreas basi, periampiiller bolge, ortak
safra kanalinin distal kism1 ya da duodenumun malign
lezyonlarinda, duodenum veya pankreas basina lokal
invazyon gosteren mide kanserlerinde ve diger
tedavilere cevap vermeyen pankreas basma lokalize
kronik pankreatit agrilarinda, pankreas, duodenum ve
ampulla ~ Vateri  yaralanmalarinda  endikasyon
gostermektedir. Bununla birlikte, en sik pankreas basi
kanserlerinde kullanilmaktadir. Operasyon tanimi
sonrast ilk yillarda mortalite orani %20 civarinda iken
biiyiik serili ¢aligsmalarda %5 in altinda rapor edilmistir
[1,2].

Pankreastaki kitleleri ameliyat dncesi goriintiilemenin
amaci; Kitlenin, malign/benign ayiriminin yapilmasi,
malignite potansiyelinin belirlenmesi ve
operabilitesinin degerlendirilmesidir. Pankreastaki her
kitle malign olmayabilir. Kronik fokal pankreatitler
malign tiimérlere benzer goriiniim verebilirler [3,4].
Buna ilaveten cerrahi gerektirmeyen ancak medikal
tedavi ile cevap alinabilen maligniteler de olabilir.
Ornegin pankreatik lenfomanin dogru tanisi ve diger
pankreatik tlimorlerden ayrimi olduk¢a Onemlidir.
Cilinkii diger pankreatik tlimdrlerin primer tedavisi olan
cerrahi eksizyon bu hastalar igin bir tedavi segenegi
degildir, iistelik morbiditeyi arttirabilir. Bunlara ilave
olarak primer pankreas kaynakli serdz kistadenoma,
miisindz kistadenoma, intraduktal papiller miisindz
adenoma, mature kistik teratoma lipom, hamartom,
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hemanjiom gibi benign karakterde lezyonlar da nadiren
goriilebilmektedir [5-7].

Biitiin bunlardan dolay1 pankreastaki kitleler nedeniyle
yapilacak ameliyatlar 6ncesi dogru taniy1 koymak hem
mortalite ve morbiditenin azaltilmast hem de
maliyetlerin ~ digiiriilmesi  i¢in  ¢ok  6nemlidir.
Endoskopik ultrasonografinin  (EUS) pankreastaki
kitlelerin degerlendirmesinde biiyiikk bir etkisinin
oldugu ortaya konmustur [6]. Bu calismanin amaci,
Whipple operasyonlar1 oncesinde yapilan EUS
isleminin literatiirdeki yeri ve 6nemini incelemek ve bu
sayede EUS’un olas1 mortalite- morbidite oranlarina,
yasam kalitesi ve isgiicii kaybma dair fayda-maliyet ile
is analizi sonuglarini ortaya koymaktir.

2. Materyal ve Metot

Whipple operasyonun mortalitesi, komplikasyonlari,
yatis giin sayisi ve normal aktiviteye donme siireleri,
hastaneye tekrar bagvuru orani, operasyon dncesi tani
koyma yaklagimlar1 hakkinda makaleler tarandi.
Whipple ameliyatinin sayilari yillar itibariyle Saglik
Bakanligy, iniversite ve 6zel hastaneler bazinda
Sosyal Giivenlik Kurumu Medula veri tabanindan elde
edilerek degerlendirildi.

Maliyet analizi c¢alismasi igin, Orneklem olarak
Whipple operasyon sayisi en yiiksek olan Saglik
Bakanligina bagh iki egitim arastirma hastanesinin
faturalar1 incelenmis ve bu ameliyatt yapan uzman
hekimlerin goriigleri dogrultusunda maliyet bilesenleri
belirlenmistir. Giderlerin dagitiminda basit dagitim
yontemi  kullanilmigtir.  Hastanelerden  alinan
verilerden, direkt ilk madde ve malzeme, direkt is¢ilik
ve genel iiretim giderlerinin Birinci ve Ikinci dagitim
yontemi kullanilarak dagitimi yapilmis ve Excel paket
programinda hesaplanip tablolara aktarilmistir. Islem
ekiplerinin farkli unvan ve sayilarda personelden
olusmasi, farkli derece ve kademedeki personele ait



maas ve ek 0deme tutarlarinin esit olmamasi, islem
stirelerinin, ortalama yatis giinlerinin, kullanilan tibbi
sarf, ilag ve tetkiklerin fatura tutarlarinin hastaneden
hastaneye farklilik gdstermesi nedenleriyle veriler
standartlagtirilmistir.  Personel giderleri igin; islem
ekibinde yer alan ve her bir hastaneyi temsil edebilecek
nitelik ve sayida uzman hekim, hemsire ve diger tiim
gorevliler belirlenmistir. Iscilik hesaplamalarinda her
bir gorevlinin 2020 yili icin, bir ay igerisinde aldig1
maas ve ek Odeme Ticretleri hastane mutemetlik
birimlerinden alinmigtir. Belirlenen her bir gérevlinin
islem i¢in harcamis oldugu siire aylik 22 giin ve giinliik
8 saat iizerinden calistig1 varsayilarak toplam aylik
calisma  siiresi  dakikaya  (22x8x60=10.560dk)
doniistiiriilip, aylik toplam geliri igerisinde yapilan
islem siiresine karsilik gelen parasal tutarlar tespit
edilmistir. ilag ve tibbi malzeme giderleri, ilgili
uzmanlarin goriisiine gore islemde kullanilan ayrica
faturalandirilmayan tibbi  sarf malzeme tespit
edilmistir. Belirlenen tibbi malzemelerin birim fiyatlari
hesaplanirken alimlarin agirlikli ortalama fiyatlari
kullanilmistir. Islem oncesi ve sonrasi tahlil/tetkik
giderleri, hastanelerden gelen verilerin ilgili uzman
hekimler tarafindan degerlendirilmesiyle c¢esit ve
miktarlari belirlendikten sonra SUT Eki EK-2/B’de yer
alan iglem puanlar1 dikkate alinarak hesaplanmustir.
Amortisman ve bakim-onarim giderleri i¢in, kullanilan
cihazlarin sadece bu islemlere 6zel cihazlar olmadigi
goriilmistiir. Bu nedenle amortisman giderleri ve cihaz
bakim onarmm giderleri Genel Uretim Giderlerinin
(GUG) igerisine dahil edilmistir. Genel Uretim
Giderleri i¢in, Saglik Bakanligi muhasebe ve istatistik
veri tabanindan tiim yatakli tedavi kurumlarinin 2019
yilina ait verileri elde edilmistir. Giivenlik, halkla
iliskiler, genel temizlik, personel yemekleri, su,
dogalgaz, haberlesme, ulastirma ve benzeri genel
iiretim gideri olarak nitelendirilen giderlerin toplam
tuta1 GUG  dagitilmaya esas gider olarak
belirlenmistir. Toplam yatan ve ayaktan hasta gelirleri
belirlenmis ve elde edilen oranlar yiizde 55,3 ve ylizde
44,7 olarak bulunmustur. GUG dagitilmaya esas gider
tutar1 yatan hasta oranindaki kismi yillik toplam yatilan
giin sayisma béliinerek yatak bast 1 giinlik GUG
251,43 1, ayaktan hasta oranindaki kismi yillik toplam
poliklinik sayisina béliinerek 16,65 b bulunmustur.
Paket iglem igin hasta yatis giinii 12 giin iizerinden,
hasta basi islem i¢in hasta yatig giinii 1 giin iizerinden
hesaplama  yapilmigtir.  Maliyetler, iglemlerin
yapilabilmesi i¢in gerekli asgari faaliyetleri ve giderleri
icermekte olup; ek tani, eslik eden hastalik, islem
sirasinda  ve  sonrasinda  ortaya  ¢ikabilecek
komplikasyonlar gibi maliyetleri artirict unsurlar goz
ard1 edilerek hesaplamalar yapilmistir.

3. Bulgular ve Tartisma

3.1.Bulgular

3.1.1.Whipple Operasyonu ile ilgili Tammlayict
Istatistikler

Whipple Operasyonu sayist Tiirkiye genelindeki tiim
hastanelerde 2015 yilinda 1.352 iken 2019 yilina
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gelindiginde yilizde 56,2 artarak 2.112 ye ulastigi
goriilmektedir. 2015 yilinda tiniversiteler tiim vakalarin
(1.352 vakanin) yilizde 53,55’ini yaparken, 2019 yilinda
toplam 2.112 vakanin yiizde 39,58ini yaptig1; Saglik
Bakanligina bagli hastanelerde ise bu oranlarin
sirastyla yiizde 40,24 ve yiizde 45,88 oldugu; ozel
hastaneler de ise sirastyla yiizde 6,21 ve yiizde 14,54
oldugu goriilmektedir. Universite hastanelerinde
oransal olarak azalma, Saglik Bakanligi ve ozel
hastanelerde ise artma egilimi gdze carpmaktadir (Sekil
1). Oranlardaki bu degisiklikler, bu prosediirii 6grenen
ve {iniversite hastaneleri disina ¢ikan uzman hekimlere
bagli olabilecegi gibi kamu hastaneleri ile {iniversiteler
arasinda yapilan birlikte kullanim protokollerine de
bagli olabilecegi diisiiniilmektedir.
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Sekil 1. Yillara Gore Sektorel Bazda Whipple
Operasyonu Sayisi (2015-2019)

Tiirkiye’de 2019 yilinda Whipple operasyonlari
Oncesinde taniya yonelik yapilan tibbi goriintiileme
oranlart Sekil 2 de gosterilmistir. EUS; Ultrasonografi
(US), Bilgisayarli Tomografi (BT) veya manyetik
rezonans goriintiileme (MR) ile elde edilenin g¢ok
otesinde kabul edilen kalitede pankreasin yiiksek
¢oziiniirliklii goriintiilerini saglayabilmesine ragmen
2019 yilinda operasyon Oncesi yapilan tibbi
goriintileme oranlarinda EUS orani sadece yiizde 5
olarak gerceklesmistir.
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Sekil 2. Whipple Operasyonu Oncesi yapilan tibbi
goriintiileme oranlari



3.1.2. Whipple Operasyonu ve EUS Islemi Maliyet
Analizi

Whipple Operasyonu, Sosyal Giivenlik Kurumu (SGK)
tarafindan Hizmet bas1 ve Paket 6deme olarak Saglik
Uygulama Tebligi (SUT) cercevesinde geri ddeme
kapsamindadir. Ankara Sehir Hastanesi ile Antalya
Egitim ve Arastirma Hastanesi verileri ¢ergevesinde
paket islemler icin yapilan maliyet c¢alismasi
neticesinde Whipple Operasyonunun bir kamu
hastanesine ortalama maliyetinin 18.976,54 1 oldugu
hesaplanmistir (Tablo 1). Bulunan bu tutar SGK geri
O0demesine  (19.258,59 b) yakin bir rakam
olusturmaktadir. Bu maliyet unsurlarindan en yiiksek
maliyet 6.236,41 b ile islem ekibi iscilik giderleri
olusturmaktadir. Maliyetleri oranladigimizda toplam
maliyetler i¢inde islem ekibi is¢ilik giderlerinin yiizde
32,36 oraninda oldugu bunu yiizde 22,06 ile Tibbi
Malzeme Giderleri ve yiizde 19 ile ilag/Serum Giderleri
izledigi goriilmektedir. Komplikasyonsuz devam eden
bir Whipple hastasi ameliyat sonrast 10-12 giin
igerisinde taburcu edilebilmektedir. Baz1 durumlarda
ise hastanin ameliyat 6ncesi donemde ek iglemler icin
yatirilmasi gerekebilmekte (beslenme, sarilik v.b) olup,
bu durumlarda yatis siiresi iki katina ¢ikabilmektedir.
EUS isleminin maliyeti 314,99 b olarak hesaplanmuistir.
Giderlerin ylizde 37,49 luk kismi islem ekibi iscilik

calismaya dahil edilmistir. Tahlil ve tetkik giderleri
maliyetin yiizde 14,64’liikk kismini olusturmaktadir.
EUS islemi hizmet bas1 olarak faturalandirilan bir iglem
oldugundan bu islemle beraber kullanilan ilaglar ve

malzemeler (biyopsi ignesi gibi) ayr1 olarak
faturalandirilmaktadir.  EUS  iglemi igin  yatis
gerekmemekte ancak  bazi  durumlarda  (kist

bosaltilmas1 vb.) 1-2 giinliikk yatig gerekebilmektedir.
Hastalar yogun bakimda yatmamakla birlikte, refakatci
gerekebilmektedir.

3.1.3. Ek Fayda Analizi

Literatiire gore, yiizde 10 hastaya benign olmasina
ragmen malign oldugu disiiniilerek  Whipple
operasyonu uygulanmaktadir. 2015-2019 yil1 verilerine
gore, Whipple operasyon sayilarinda yiizde 10 azalma
olmast halinde, Tablo 2’de bu azalmanin hasta igin
mortalite, komplikasyon, yatig giin sayisi, isgiicii

kazancmma ve tekrar basvurulara olan etkisi
gosterilmektedir. Buna gore 5 yil icinde 848 benign
nedenlerle Whipple operasyonu yapildigt
diisiintildiigiinde; 42 kisinin operasyona bagli mortal
durumla kargilagmayacagi, 339 kisinin
komplikasyonlara maruz kalmayacagi, 8.482 giin
hastane yataginin kullanilmayacagi, 5.088 hafta

hastalarin is giicii kaybina ugramayacagi ve yaklasik
161 hastanin taburculuk sonrasi c¢esitli nedenlerle

giderinden olusmaktadir. Islemin anestezi altinda hastaneye tekrar bagvuruda bulunmayacagi
yapildigt diisliniildigiinden tahlil tetkik giderleri de Ongorilmiistiir.
Tablo 1. Whipple Operasyon ve EUS Islemi Maliyetini Belirleyen Unsurlar
Whipple Operasyonu EUS Islemi
Maliyeti Etkileyen Unsurlar Yiizde Tutar () Yiizde Tutar(h)
Poliklinik Iscilik Giderleri 0,61 115,15
Islem Oncesi Hazirlama Ekibi Iscilik 0,52 98,54
Giderleri
Islem Ekibi Iscilik Giderleri 32,86 6.236,41 37,49 118,10
Tibbi Malzeme Giderleri 22,06 4,185,88 13,41 42,23
Tlag/Serum Giderleri 19,00 3.605,54 2,13 6,72
islem Oncesi ve Sonrasi Tahlil ve Tetkik 9,05 1.717,86 14,64 46,10
Giderleri
Direkt Malzeme ve Iscilik Gideri 84,10 15.959,38 67,67 213,15
Genel Uretim Gideri 15,90 3.017,16 8,42 26,53
Cihaz Amortisman Gideri 13,48 42,48
Cihaz Bakim Gideri 10,43 32,84
Toplam Maliyet 100,00 18.976,54 100,00 314,99
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Tablo 2. Benign Nedenlerle Opere Edildigi Diisiiniilen Hastalarin Azalma Halinde Elde Edilecek Fayda

Ongpriisii (2015-2019)

say1st (10 giin)

Gostergeler Hesaplama 2015 2016 | 2017 | 2018 | 2019 Toplam

Azalan Whipple Ameliyat1 Sayisi (AWAS) 135 153 169 180 211 848 islem

Mortalite AWAS X Mortalite oranmi | 7 8 8 9 10 42 Kisi
(ylizde 5)

Komplikasyon | AWAS X Morbidite orani | 54 61 68 72 84 339 Kisi
(yiizde 40)

Yatis giin sayist | AWAS X Ortalama yatis giin | 1.352 1528 | 1.693 |1.797 | 2112 8.482 giin

Isgiicii kazanci | AWAS X Normal aktiviteye | 810

918 1.014 | 1.080 | 1266 5.088

(hastalar igin) donme zamani (6 Hafta) hafta
Tekrar Bagvuru | AWAS X Tekrar bagvuru | 26 29 32 34 40 161
orant (yiizde 19) bagvuru
3.2.Tartisma Whipple  operasyonunun  mortalitesi ~ baslangi¢
Whipple operasyonu olarak da bilinen zamanlarinda %20 oraninda iken giiniimizde %5’in

Pankreatikoduodenektomi, Pankreas kitleleri (6zellikle
pankreas basmna lokalize) basta olmak {izere
periampiiller bolge timorlerinde, duodenum veya
pankreas basma lokal invazyon gdsteren mide
kanserlerinde ve diger tedavilere cevap vermeyen
pankreas basina lokalize kronik pankreatit agrilarinda,
cesitli travmalar nedeniyle cerrahi secenek olarak yer
almaktadir [2,7,8].

Pankreasta, transabdominal USG, kesitsel goriintiileme
yontemleriyle (BT, MR) herhangi bir kitle tespit
edildiginde, bir kisim cerrahlar genellikle EUS ve
beraberinde ince igne Aspirasyon Biyopsisi (IIAB) ile
histolojik taniya gereksinim duymadan hastay1
dogrudan ameliyata almaktadirlar. Bu tespit hem
literatiirde belirtilmis ve hem de bizim klinik
deneyimlerimizde gozlemlenmistir. Her ne kadar
goriintiileme tekniklerinde gelismeler olsa da yaklagik
%10 hastaya benign olmasina ragmen malign oldugu
diistiniilerek Whipple operasyonu uygulanmaktadir [9].
Yine Yarandi SS. ve ark. yaptiklart bir arastirmada
benign pankreas hastaliklar1 i¢in, malign oldugu
diistiniilerek %10,8 oraninda Whipple operasyonuna
gidildigini tespit etmistir. Sonu¢ olarak pankreas
kitlelerini arastirmak igin ek olarak EUS/IIAB cerrahi
Oncesi histopatoloji, gorlintilleme ydntemleri ve
serolojik verilere ragmen Whipple operasyonu igin
hasta secerken hala olduk¢a yiiksek sensitivite ve
spesifiteye sahip kriterlerin eksik oldugundan yola
cikarak pankreas kanseri ¢ikma ihtimali gbz oniinde
bulunduruldugunda Whipple operasyonunun sagkalimi
etkileyen tek sans oldugu ileri siiriilerek hastalara
cerrahi girisim uygulandigina kanaat getirmislerdir
[10]. Bazt cerrahlar EUS’u yeterince bilen ve iyi
uygulayan hekimlerin olmadigini sdylemektedir. Oysa
teorik ve pratik egitim imkanlarimin son derece
ilerlemis oldugu giliniimiizde bu gerekce gecerli bir
mazeret olamaz. Cilnkii Whipple operasyonunun
mortalitesi ve morbiditesi halen yiiksek seyirli olup
gereksiz girisimlerden kaginmak gereklidir.
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altinda seyretmektedir [1,2]. Eger %10 vakaya tam tan1
konulamadig1 i¢in benign oldugu halde ameliyat
yapiliyorsa yaklasik %5 civarinda bu ameliyata giren
insanlarin kaybedilebilecegi Ongoriilebilir. Her ne
kadar bu oranlar, Tirkiye’deki vakalar i¢in
dogrulanamamis olsa da bu vakalar {izerinden
hesaplandiginda 2019 yili i¢in toplam 10 kisinin
onlenebilir nedenlerden dolayr o6liimciil sonuglarla
karsilagtigt ileri siiriilebilir. Hastalar %40 oranina
kadar post-operatif donemde en azindan bir
komplikasyonla karsilagabilmektedir. Whipple
operasyonunun komplikasyonlari; enfeksiyon, kanama,
vendz tromboemboli, abse, psodokist, biloma,
gecikmis mide bosalmasi, anastomoz kagagi, gegici ya
da kalic1 diyabet, pankreas fistiilii, beslenme bozuklugu
ve kilo kaybidir [11,12]. Cerrahi rezeksiyonlarda
onemli gelismeler kaydedilmesine ragmen
komplikasyon oranlar1 halen yiiksek seyretmekte olup
%30 ile %60 oranlar1 arasinda degismektedir
[7,13,14,15]. Whipple operasyonu sonrasi en sik
pankreas fistiili komplikasyonu ile karsilagilmakta
olup, yaklasik %22 ile %26 arasinda goriilmektedir [7].
Ameliyat sonrasi hastalar mutlaka yogun bakimda takip
edilmektedir. Yogun bakim yatisi komplikasyonsuz
hastada 3-5 giin arasinda degismekte ve bu hastalarin
yogun bakim sonrasinda yanlarinda refakatci kalmasi
gerekmektedir. Bununla birlikte; ek radyolojik
islemler, ileri tetkikler ve hastada olusabilecek
komplikasyonlara bagli tetkiklerin artmasi islem
maliyetini artiran faktorler arasinda yer alabilmektedir.
Komplikasyon oranin1 %40 kabul ederek Tiirkiye’deki
vakalara oranladigimizda sadece 2019 yilinda Whipple
operasyonu yapilan 2112 toplam vakanm %10’u 211
kisi yapmaktadir. Bu durumda 84 hastada, bes yilda ise
toplam 339 hastada hi¢ olmamasi gereken maliyeti
artiran komplikasyon gelismis olabilecegi
varsayiminda bulunulabilinir.



Syed A. ve ark. yaptiklar1 g¢aligmada Whipple
operasyonunda taburculuk sonrasi hastanelere tekrar
bagvuru oranlarinin 30. giinde %15, 90.giinde %19
oldugu tespit edilmistir [16]. Yine ayn1 sekilde Castillo
CF. ve ark yaptiklar1 benzer bir ¢aligmada %19 tekrar
bagvuru orani oldugunu sonucuna ulasmislardir [17].
Calismamizda  malignite  diisliniilerek  benign
nedenlerle 211 hastanin opere oldugunu varsayarsak
yaklagik 40 hastanin, bes yilda toplam 161 hastanin
taburculuk sonrasi ¢esitli nedenlerle hastaneye tekrar
bagvuruda bulunmus olabilecegini sdyleyebiliriz.
Operasyon sonrasi hastalar bir haftadan iki haftaya
kadar hastanede yatirilmakla birlikte ¢ogunlugu alti
hafta i¢inde normal aktivitelerine donebilmektedir [18].
Hastalarin ortalama 10 giin hastanede kaldiklari kabul
edilirse 2019 yilinda yapilmamas1 gerekirken yapildigi
varsayllan 211  Whipple ameliyati nedeniyle
211X10=2110 yatis giinii hesabiyla gereksiz yatak isgal
edilmis olabilir. Bu hasta yataklar diger saglik hizmeti
sunumlarinda kullanilabilirdi. Yine ayni vakalar 6
haftada normal aktivitelerine doniiyorsa, bu gruptaki
hastalar i¢in 1266 hafta ig giicli kayb1 ortaya ¢cikmis
olabilir.

Endoskopik  ultrasonografinin  (EUS)  pankreas
lezyonlarinin  klinik degerlendirmesinde biiyiik bir
etkisi oldugu ortaya konmustur [6]. EUS; USG, BT
veya manyetik rezonans goriintiileme (MRG) ile elde
edilenin ¢ok 6tesinde kabul edilen kalitede pankreasin
yiiksek ¢oziniirliiklii goriintiilerini saglayabilmektedir.
EUS ozellikle kiigiik pankreas lezyonlarmin tespiti i¢in
daha yararhdir [7,19,20]. EUS ve kontrasth EUS, EUS
elastografisi ve EUS esliginde ince igne aspirasyonu
(EUS-11A) gibi teknikler de pankreas lezyonlarinin ve
pankreas kanserlerinin evrelemesi ve pankreas
lezyonlarinin tanisinda, geleneksel EUS'u tamamlayici
bir rol oynar.

Bilindigi izere pankreastaki Kitleler benign veya
malign olabilirler. Bu yiizden ameliyat Oncesi
goriintilleme yapilarak kitlenin, malignite potansiyeli
belirlenir ve operabilitesi degerlendirilir. Malign
natiirde kitleler tespit edilebilir. Bununla birlikte kronik
fokal pankreatitler de oldugu gibi benign karakterde
olup malign tiimdrlere benzer goriiniim veren lezyonlar
da olabilir [3,19]. Bu sebeple iyi bir radyolojik
degerlendirme ve radyolojik bulgular1 desteklemesi ve
otoimmun pankreatit dahil benign karakterde
pankreatik lezyonlar1 kapsam dig1 birakmak i¢in doku
biyopsisi  Onerilmektedir [19]. Pankreas Kkitle
biyopsisinin en yaygin yolu endoskopik ultrasonografi
rehberliginde Ince igne Aspirasyon Biyopsisidir (EUS-
[IAB) [4]. Meta analiz sonuglarinda solid pankreas
kitlelerinde EUS-IIAB’nin sensitivitesi %64 ile %96,
spesifitesi %95’in lizerinde yer almaktadir [20,21].
Bununla birlikte Jing-Ping Lai ve ark. yaptigi bir
calismada EUS-IIAB’nin sensitivitesi, spesifitesi,
pozitif prediktif degeri, negatif prediktif degeri ve
dogrulugu swrasiyla %91, %100, %100; %92
bulmustur. Bu sonuglar EUS-IAAB’nin  solid
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pankreatik lezyonlarda preoperatif donemde Onemli
role sahip oldugunu gostermektedir [22]. Ayrica Sahin
M. ve ark. 101 vakalik caligmalarinda; pankreas kitlesi
olan ve EUS-IIAB ile degerlendirilen vakalarin
yaklagik yarisinda pankreas karsinomu tanisi
konulurken geri kalan hastalarin yarisinda benign kitle,
pankreatit ve ndroendokrin tiimor tanist konulmus
ancak [IAB yapilan vakalarin 3’iine tan1 konulamadig:
bildirilmistir [23]. Hal bdyleyken ve Whipple
operasyonu yliksek mortalite ve morbiditeye sahipken
taninin netlestirilmesi biiylik 6nem tasimaktadir. Bu
durum hastanin mortalite dahil komplikasyonlara kars1
duyarli hale gelmesinden dolayr yasam kalitesini
etkilerken geri 6deme kurumlar1 agisindan da kaynak
israfina neden olmaktadir.

Tanidan kaynakli malign oldugu diigiiniilerek benign
nedenlerle ~ Whipple  operasyonlar1  {izerinden
yaptigimiz maliyet caligmasi cercevesinde
degerlendirecek olursak; Whipple operasyonlarindan
once EUS vyapildig1 takdirde ameliyatlarin %10
azalmasi1 halinde Tiirkiye ekonomisine getirecegi mali
kazang hesaplanmistir. Buna goére 2019 yilinda yapilan
2.112 Whipple Operasyonunun SGK’ya toplam
maliyeti 40.078.452,48 1 olarak hesaplanmistir. Bu
toplam maliyetten %10’unun tanidan kaynaklt Whipple
operasyon maliyetlerini i¢erdigi diisiiniildiigiinde 2.112
islem yerine 1901 islem yapilacaktir. Bu durumda
SGK’nin 36.074.402,54 b tutarinda bir 6deme yapacagi
ongorilmektedir. Bununla birlikte, Whipple
operasyonuna karar vermeden 6nce her vakada EUS
isleminin yapilmasi durumunda 314,99 1 tutarinda
EUS maliyeti ile birlikte 41,03 b biyopsi ve 31,79 b
Histopatolojik inceleme islem tutarlari ilave maliyet
olusturacaktir. Bu ilave maliyetin Tablo 3’te goriildigii
iizere 755.694,72 1 olacagi hesaplandiginda bir yillik
SGK’nin toplam tasarrufunun 3.248.355,22 % olarak
gerceklesecegi  varsayilmaktadir.  Ayrica hastada
olusabilecek komplikasyonlara bagli tetkiklerin
artmasi, ek radyolojik islemler ve ileri tetkikler islem
maliyetini artiran diger faktorler arasinda yer
alabilecektir.  Bunun yaninda saglik isgiicii ve
ekipmanin bagka alanlarda kullanilmasi s6z konusu
olacagindan alternatif maliyet kazanglar1 ortaya
cikacaktir. Ornegin yillik %10 Whipple operasyonu
azalmas: halinde 211 ameliyatin yapilmayacagi
ongoriildiigiinde hekimlerin bir ameliyata ortalama 6
saat ayirdiklar1 ve iki cerrahin ameliyati yiriittiigii
diigiiniildiigiinde yilda 2532 saat uzman hekimin is
giicli kazanci diger alanlarda kullanilabilecektir. Buna
ilaveten diger saglik personelinin de is giicli kazanci
ortaya cikacaktir.

4. Sonug

Sonug olarak, pankreasta tiimoral lezyonu bulunan
hastalarin tan1 dogrulugunu artirmaya yonelik EUS ve
beraberinde 1IAB islemleri maliyet etkin oldugundan
yapilmasi onerilmektedir.



Tablo 3. Whipple Operasyonu Oncesi EUS Yapilma Zorunlulugu Halinde Ongériilen Tasarruf Hesaplanmasi

2019 Toplam Yiizde 10 Azalma Oldugu | Toplam
Islem SUT Fiyat1 | Islem Maliyet (&) Takdirde Islem | Tasarruf
®) Sayis1 Sayisi Tutar Miktan (b)
Whipple operasyon 18.976,54 2.112 40.078.452,4 1.901 36.074.402,5
maliyeti 8 4
(40.078.452,48-
EUS maliyeti 314,99 36.074.402,54) -
. . 755.694,72 =
Pankreas, biyopsi 41,03 3.248.355,22
Histopatolojik 31,79
Incelemeler
Her vakada EUS 387,81 2112 755.694,72
yapildigi takdirde
ilave maliyet toplami
Bu sayede benign lezyonlarda Whipple 10. Yarandi S, Runge T, Wang L, et al., Increased incidance of
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Whlpple operasyonuna karar vermeden once taninin years despite use of endoscopic ultrasound, Diagnostic and
EUS ile yapilmast durumunda toplam bir yillik Therapeutic Endoscopy, 2014, 2014, 1-6.
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Giris ve Amag: Bu calisma, siyanoakrilat embolizasyonunun etkinligini degerlendirmeyi ve biiyiikk safendz ven
yetmezligini tedavi etmek igin siyanoakrilat embolizasyon islemlerinin kisa ve orta vadeli sonuglarini analiz etmeyi
amagclamaktadir.
Gerec ve Yontemler: Biiyiik safenz venin ciddi yetersizligi nedeniyle siyanoakrilat embolizasyonu ile tedavi edilen
582 hasta ¢alismaya dahil edildi ve geriye doniik olarak analiz edildi. Hastalar ameliyat sonrasi birinci ay, altinci ay,
birinci y1l ve ikinci yilda klinik olarak degerlendirildi. Tedavi edilen uzuvlar ayr1 ayr1 degerlendirildi ve kaydedildi.
Bulgular: Postoperatif donemde reflii 2 (% 0.3) hastada 12. ayda 0.5 sn, 24. ayda 2 (% 0.3) hastada 1 sn diizeyinde
degerlendirildi. Hastalar agri, yanma, yorgunluk, kasmnti gibi minér komplikasyonlarin 12. ayda% 98.8 oraninda
iyilestigini belirtmislerdir. Onemli bir komplikasyon olan derin ven trombozu, 12. ayda 1 (% 0.2) hastada goriildii.
Preoperatif olarak belgelenen ortalama venoz klinik siddet skoru 8.86 + 1.59'dan 0.88 = 0.61'e (p <0.05) ve agri1 skalasi
skoru 7.93 £ 0.75'ten 0.73 + 0.73'e anlamli olarak azald1 (p <0.05).
Sonug: Yiiksek okliizyon oranlari, cok az komplikasyon ve yiiksek hasta konforu saglamanin yani sira kozmetik
sonuglar agisindan da bagarili bir uygulama olmasi nedeniyle biiyiik safen ven yetmezliginin tedavisinde uygun
endikasyonda giivenle kullanilabilecegi diisiiniilmektedir.

Anahtar kelimeler: Biiyiik safentz ven, Endovenéz tedavi, Siyanoakrilat embolizasyonu.

Abstract
Objective: The present study aimed to evaluate the efficacy of cyanoacrylate embolization and to analyze the short-
to mid-term results of cyanoacrylate embolization procedures to treat great saphenous vein insufficiency.
Materials and Methods: 582 patients treated with cyanoacrylate embolization due to severe incompetence of the
great saphenous vein were included in the study and analyzed retrospectively. Patients were evaluated clinically on
the first month, sixth month, first year and second year after the operation. The treated limbs were evaluated and
recorded separately.
Results: In the postoperative period, reflux was assessed at the level of 0.5 sec in 2 (0.3%) patients in the 12th month,
and 1 sec in 2 (0.3%) patients in the 24th month. The patients stated that minor complications such as pain, burning,
fatigue, itching 98.8% healing in the 12th month. Deep vein thrombosis, which is a major complication, was seen in
1(0.2%) patient at the 12th month. Preoperatively documented mean venous clinical severity score from 8.86+1.59
to 0.88+0.61 (p <0.05), and pain scale score significantly reduced from 7.93+0.75 to 0.73+0.73 (p <0.05).
Conclusion: It is believed that it can be used safely in the appropriate indication for the treatment of great saphenous
vein insufficiency as it is a successful application in terms of cosmetic results as well as providing high occlusion
rates, very few complications, and high patient comfort.




Keywords: Cyanoacrylate embolization, Endovenous therapy, Great saphenous vein.

1. Introduction

Chronic venous insufficiency (CVI) is expressed as a
condition that includes subjective symptoms such as
pain, cramping, itching, edema, the restlessness of the
legs, skin changes that affect the venous system in the
lower extremities and causes a significant decrease in
the quality of life [1,2]. It is very common in society
and occurs in 25% of women and 15% of men. It can
appear as a cosmetic problem just like telangiectasia,
and it can also cause serious skin changes in the form
of an ulcer [3]. The main pathology that causes CVI is
venous hypertension, which is called increased
pressure due to the valve insufficiency or venous
occlusion. Venous insufficiency that causes varicose
veins is frequently seen in superficial veins and rarely
in deep veins. Some of these patients may develop
thrombophlebitis and related pulmonary embolism in
varicose veins [4, 5]. The main goal in treatment should
be the elimination of reflux. Although open surgical
methods such as ligation and stripping have been used
as a standard treatment for many years, endovenous
interventions such as radiofrequency ablation (RFA),
laser ablation (EVLA) and cyanoacrylate embolization
(CAE) have been widely used in recent years [6, 7].
Cyanoacrylate Embolization (CAE): CAEs are
adhesives with one-component, solvent-free, fast
drying (2-50 seconds), high heat resistance, adhesion
with a small amount, penetrating even very small
spaces. As soon as the air comes into contact with blood
and tissues, the reaction is triggered and begins to
polymerize. It forms a high-voltage resistant film in 60-
90 seconds [8, 9]. On the other hand, no negative effects
on prothrombin activity, fibrinogen, thrombocyte
count, total and subgroup leukocyte counts have been
reported. Hence, it does not have a hemolytic effect [8-
10]. The use of CAE in the treatment of venous
insufficiency is becoming more common today. This
study aims to present the results in severe incompetence
of the great saphenous vein that it was treated with CAE
embolization method in a large patient population in the
clinic.

2. Materials ve Methods

A total of 582 patients who were admitted to the Bitlis
State Hospital Cardiovascular Surgery Clinic between
January 2017 and February 2020 and were treated with
the CAE method were included in the study. All
patients were evaluated with the objectively accepted
Clinical severity, Etiology, Anatomy, Pathophysiology
(CEAP) score, Venous Clinical Severity Score (VCSS),
and Visual Analogue Scale (VAS). All patients were
evaluated preoperatively according to the CEAP
classification. The questionnaire includes all clinical
findings that may occur in patients with venous
insufficiency and also shows numerical scoring after
control. It also includes etiological, anatomical and
pathophysiological controls and scoring [11, 12].
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The patients were subjected to a Venous Clinical
Severity Score (VCSS) questionnaire before the
operation and during the postoperative period for the
1st and sixth month, first and 2nd year and the data were
recorded. (0 score does not show a significant venous
disease, and 30 score is the most severe score) [13].
Visual Analogue Scale (VAS) was used to determine
the severity of the patients' complaints. The patients
were asked to mark the degree of their complaints on a
10-point Likert-type scale. According to the scale, the
value of '0' showed that there were no complaints, while
the value of '10' showed that their complaints were very
severe. VAS scoring questionnaire was applied to all
patients in the preoperative period and the
postoperative 1st, 6th, 12th and 24th months.

Duplex ultrasound scan (DUS) results of the 6th, 12th
and 24th months after the operation were compared.
Total occlusion of the vein to which the procedure was
applied was defined as the success of the operation. All
patients at DUS had grade 4 reflux in the
saphenofemoral junction (SFJ). The deep venous
system was normal in all patients. The inclusion criteria
were GSV reflux with >0.5 s. Symptomatic of the
patient, deficiency in the only GSV and its branches.
Patients with deep venous thrombosis, deep venous
insufficiency, healed / active venous ulcer, immobility,
incompetent anterior accessory GSV, small saphenous
vein, pregnant and  breastfeeding  patients,
lymphedema, and patients with peripheral artery
disease were excluded from the study. No patients were
treated consecutively on both lower extremities. While
conditions that can heal with simple medical
intervention such as pain, induration, ecchymosis,
paresthesia,  superficial ~ thrombophlebitis, and
temporary color change on the skin are considered
minor complications, the conditions such as motor
nerve damage, major artery and vein injury, skin burn,
arteriovenous fistula formation, DVT, and pulmonary
thromboembolism requiring close medical monitoring
were evaluated as major complications.

2.1.Technique

Cyanoacrylate Embolization (CAE) Procedure: All
patients who received cyanoacrylate embolization
agent were treated in the cardiovascular surgery
operating room. DUS guided puncture was performed
under local anesthesia with a seldinger technique to
GSV from a suitable area at the knee level, and a 7F
sheath was placed. Embolizing agent system was used
in all patients. The catheter of the system was taken
forward approximately 2.5-3 cm distal to the SFJ. The
patient was placed in the trendelenburg position, and
the SFJ was collated by pressing with the usg probe.
Within approximately 30 seconds, CAE was injected
continuously throughout the saphena vein traction, and
external compression was applied simultaneously.
Compressions were terminated 3 minutes after the
injection was finished. Then, the reduction in vein
diameter and echogenicity increment in the vein wall



was controlled with DUS. Miniphlebectomies (MP’s)
were performed on secondary varicose tributaries.
Compression pads were applied over the course of the
treated vein, and an elastic compression bandage was
placed on the treated limb for the first 24 h after the
operation. Patients then wore full-thigh compression
stockings (20-30 mm Hg) for a month. All patients
were instructed to ambulate immediately on the day of
procedure, advised to walk regularly during the
recovery period. The process lasted 14.60 + 3.33
minute to this point. 574 (98.6%) patients were
discharged on the same day, and 8 (1.4%) patients were
discharged 24 hours later.

Follow-up examinations

The patients were evaluated clinically in the
postoperative first month, sixth month, first year and
second year. DUS was performed in the sixth month,
first year, and second year to examine venous reflux in
the treated segment of GSV. VCSS and CEAP scores
of the patients were also recorded at each visit. Pain was
measured using the Visual Analogue Scale (VAS). All
patients were asked to use the VAS and fill out the
given cards at the time of discharge. Cards were taken
from the patients in the first month control. CVI
symptoms, minor and major complaints were recorded
as complications.

Statistical analysis

Descriptive statistical methods such as mean, standard
deviation and percentage were used to evaluate the
demographic and clinical features of the patients. In
order to evaluate the change in the mean of VAS, CEAP
and VCSS, ANOVA analysis was used for repeated
measures, and Bonferroni Test was used to compare the
change between measurements. Logistic Regression
Analysis was used to examine the factors that are
effective in increasing or decreasing the risk associated
with VAS, CEAP and VCSS symptoms that persist
after two years. The significance level was determined
as p <0.05 for all analyzes. IBM SPSS 22.0 program
was used in the implementation of the analyzes.

3. Results and Discussion

3.1.Results

The average age of 582 participants evaluated in the
study was 45.44 + 12.27 (Min = 18, Max = 81) and 305
of the patients (52.4%) were male. Average height of
all participants was 165.17 £ 7.31 cm (Min = 149, Max
= 183), USGGI mean was 7.79 + 1.92 (Min = 5, Max
= 14) and duration of the operation was 14.60 + 3.33
minutes (Min = 10, Max = 30). Diabetes Mellitus (DM)
was found in 56 (9.6%) of participants, hypertension
(HT) was found in 101 (17.4%) of them, and Coronary
Artery Disease (CAD) was detected in 35 (6.0%) of
patients. In addition, it was stated that there were 293
(50.3%) smokers and 292 (50.2%) patients who had the
family history about the insufficiency. 554 (95.2%) of
the patients were evaluated by GSV, 28 (4.8%) of them
were evaluated both GSV and pake extraction. Local
anesthesia for 564 (95.2%) patients and spinal
anesthesia for 18 (3.1%) patients were applied. In
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addition, 574 (98.6%) of the patients were discharged
within 24 hours after the operation. The other 8 (1.4%)
patients were discharged after 24 hours (Table 1).

In the preoperative period, 140 (24.1%) of the patients
were found to have fatigue in the leg, 186 (32.0%) of
them had pruritus, and 173 (29.7%) of them had
burned. In the first postoperative month, 18 (3.1%) of
the patients had leg fatigue, 21 (3.6%) of them had
pruritus, and 55 (9.5%) of them had burned. In the sixth
month postoperative period, it was evaluated that 2
(0.3%) of the patients had leg fatigue, 5 (0.9%) of them
had pruritus and 10 (1.7%) of them had burned. Pruritus
in only 2 (0.3%) patients and burning sensation in 5
(0.9) patients were evaluated at the postoperative 12th
month. In addition, 22 patients (3.8%) in the 1st
postoperative month, and two patients (0.3%) in the 6th
month (postoperative) were found to have redness
which disappeared at the end of 12th month. In the first
postoperative month, 8 (1.4%) patients had
thrombophlebitis. In the sixth month postoperative
period, thrombophlebitis in 2 (0.2%) patients were
detected. In the twelfth month postoperative stage 1
(0.2%) patient had DVT (Table 2).

Reflux was found that 1.5 seconds in 2 (%0,3) patients,
2 seconds in 2 (%0,3) patients, 3 seconds in 25 (%4,3)
patients, 4 seconds in 220 (%37,8) patients and more
than 4 seconds in 333 (%57,2) patients in the
preoperative stage. In the postoperative period, reflux
was assessed at the level of 0.5 sec in 4 (0.7%) patients
in the 6th month, 0.5 sec in 2 (0.3%) patients in the 12th
month, and 1 sec in 2 (0.3%) patients in the 24th month.
In addition, in the preop period, grade 2 reflux in 7
(1.2%) patients, grade 3 reflux in 59 (10.1%) patients
and grade 4 reflux in 516 (88.7%) patients were
detected. It was found that there were grade 1 reflux in
4 (0.7%) patients and grade 2 reflux in 1 (0.2%) patient
in the 6th month of the postoperative period. In the 12th
month of the postop, 2 (0.3%) patients had grade 1 and
1 (0.2%) patient had grade 2 reflux. Only grade 1 reflux
was found in 3 (0.5%) patients at the postoperative 24th
month (Table 3).

In the preop period, the mean VAS of patients was 7.93
+0.75 (LL=7.87, UL =7.99), CEAP mean was 3.92 +
0.52 (LL = 3.88, UL = 3.96) and VCSS the mean was
8.86 + 1.59 (LL = 8.73, UL = 8.99). According to
ANOVA analysis for repeated measures, there was a
statistically significant change in the mean of the VAS
(p <0.001), CEAP (p <0.001) and the VCSS (P <0.001)
between the preop and the postop (1st, 6th, 12th, 24th
months of the postop period) measurements. According
to the Bonferroni test, although the mean of the VAS
was statistically significant from the preop period to the
1st month of the postop period (p <0.001) and from the
1st month to the 6th month (p <0.001) in the
postoperative period, it was found that the mean of the
VAS from the sixth month to 12th month and the mean
of the VAS from 12th month to 24th month during the
postoperative period did not show any statistically
significant change. CEAP scores showed statistically
significant change from the preop period to 1st month



Tablo 1. Demographic and clinical features of the participants.

n Ort.£Ss. Minimum-Maksimum
Age 582 45,44£12,27 18-81
Boy 582 165,17+7,31 149-183
Diameter (mm) of GSV at 582 7,79+£1,92 5-14
SFJ
Length (cm) of treated 582 32.98 5.67 26-42
GsVv
Operation time 582 14,60+3,33 10-30
n %
Gender Woman 277 47.6
Man 305 524
Diabetes mellitus No 526 90.4
Yes 56 9.6
Hypertension No 481 82.6
Yes 101 17.4
Coronary artery disease No 547 94.0
Yes 35 6.0
Smoking No 289 49.7
Yes 293 50.3
Venous insufficiency in the No 290 49.8
family
Yes 292 50.2
Sides of extremities Right 331 56.9
Left 251 43.1
Gsv Great saphenous vein 554 95.2
Great saphenous vein + Pake 28 4.8
extraction
Operation method Local anesthesia 564 96.9
Spinal anesthesia 18 3.1
Discharged <24 hours 574 98.6
>24 hours 8 1.4
Table 2. Changes of the venous insufficiency symptom rates of the participants for 12 months
Complications Symptoms Preop Postop 1% Postop 6" Postop 12t
n (%) month month month
n (%) n (%) n (%)
Mino6r Fatigue in leg 140 (24.1) 18 (3.1) 2(0.3) 0(0.0)
Mino6r Pruritus in leg 186 (32.0) 21 (3.6) 5(0.9) 2(0.3)
Mindr Burning in leg 173 (29.7) 55 (9.5) 10 (1.7) 5(0.9)
Minoér Redness in leg - 22 (3.8) 2 (0.3) 0(0.0)
Minoér Thrombophlebitis - 8 (1.4 2 (0.3) 0(0.0)
Major Deep venous - - - 1(0.2)
trombosis
Major Pulmoner - - - -
Embolism

of the postop (p <0.001), from 1st month to 6th month
during the postoperative period (p <0.001), from 6th
month to 12th month in the postoperative stage (p
<0.001). However; it was found that the decrease in the
CEAP scores was not statistically significant from 12th
to 24th month during the postop stage. It was found that
the VCSS scores decreased significantly from the preop
period to 1st month in the postop stage (p <0.001), from
1st month to 6th month of the postop (p <0.001), from
6th month to 12th month in the postop period (p
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<0.001) and from 12th month to 24th month during the
postoperative stage (p <0.001) (Table 4).

According to the VAS (> 0) at least one symptom in
333 (57.2%) patients, according to the CEAP (>0) at
least one symptom in 157 (27.0%) patients and
according to the VCSS (>0) at least in 442 (75.0%)
patients was found as a symptom. According to the
presence and absence of the VAS, CEAP, and VCSS
symptoms, three different Logistic Regression Analysis
were applied. As a result, it was found that age was a



Table 3. Changes of the reflux and grade of reflux rates of the participants for 24 months.

Preoperative | Postoperative 61 | Postoperative Postoperative

month 12t month 24" month
n (%) n (%) n (%)

Reflux No 0(0.0) 578 (99.3) 580 (99.7) 580 (99.7)
0.5 sec 0(0.0) 4(0.7) 2(0.3) 0(0.0)
1 sec 0(0.0) 0(0.0) 0(0.0) 2(0.3)
1.5 sec 2(0.3) 0(0.0) 0(0.0) 0 (0.0)
2 sec 2(0.3) 0(0.0) 0(0.0) 0 (0.0)
3 sec 25 (4.3 0(0.0) 0(0.0) 0 (0.0)
4 sec 220 (37.8) 0(0.0) 0(0.0) 0 (0.0)

Grade of reflux 0 0 (0.0) 577 (99.1) 579 (99.5) 579 (99.5)
1 0 (0.0) 4(0.7) 2 (0.3) 3(0.5)
2 7(1.2) 1(0.2) 1(0.2) 0 (0.0
3 59 (10.1) 0(0.0) 0 (0.0 0 (0.0
4 516 (88.7) 0 (0.0 0 (0.0) 0 (0.0

Tablo 4. Change of Pain Scales Scores, CEAP and VCSS values for 24 months

Mean+Sd | SE 95% ClI Adjustment for multiple comparisons
Bonferroni
LL UL 1 2 3 4
Pain Scales Scores
1. Preoperative 7.934+0.75 0.03 7.87 7.99 -
2. Postoperative (1%) | 1.38+1.16 0.05 1.28 1.47 <0.001 -
3. Postoperative 0.73£0.77 0.03 0.66 0.79 <0.001 <0.001 -
(6')
4. Postoperative 0.73+0.76 0.03 0.67 0.79 <0.001 <0.001 NS -
(12')
5. Postoperative 0.73+0.73 0.03 0.67 0.79 <0.001 <0.001 NS NS
(24™)
CEAP
6. Preoperative 3.92+0.52 0.02 3.88 3.96 -
7. Postoperative 0.61+0.69 0.03 0.55 0.67 <0.001 -
(1%
8. Postoperative 0.38+0.55 0.03 0.34 0.43 <0.001 <0.001 -
(6')
9. Postoperative 0.28+0.48 0.02 0.24 0.32 <0.001 <0.001 | <0.001 -
(12')
10. Postoperative 0.28+0.48 0.02 0.24 0.32 <0.001 <0.001 | <0.001 NS
(24"
VCSS
11. Preoperative 8.86+1.59 0.06 8.73 8.99 -
12. Postoperative 2.50+0.99 0.04 2.42 2.58 <0.001 -
(1)
13. Postoperative 1.5340.86 0.04 1.46 1.60 <0.001 <0.001 -
(6"
14. Postoperative 1.02+0.70 0.03 0.96 1.08 <0.001 <0.001 | <0.001 -
(12')
15. Postoperative 0.88+0.61 0.03 0.83 0.93 <0.001 <0.001 | <0.001 | <0.001
(24

Sd=Standard deviation, NS=Not Significant, One-way repeated measures ANOVA and Bonferroni test results
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statistically significant variable (odds ratio = 1.02, LL that local operation type (odds ratio = 0.28, LL = 0.10,

=1.00, UL = 1.04; p = 0.030) in increasing the risk of UL = 0.77; p = 0.014) was a statistically significant
being the VAS. In increasing the risk of presence of the factor in reducing the risk of presence of the CEAP.
CEAP, family history (odds ratio=1.70, LL = 1.16, UL Male gender (odds ratio = 0.63, LL = 0.42, UL = 0.95;
=2.50; p =0.007) and operation time (odds ratio = 1.07, p = 0.014) was found to be a statistically significant
LL = 1.01, UL =1, 14; p = 0.017) were found as factor in reducing the risk of the VSCC presence (Table
statistically significant factors. In addition, it was found 5).

Tablo 5. Logistic Regression Analysis according to the presence of AS, CEAP and VCSS at the end of 24 months

B S.E. | Wald | df p Odds ratio | 95% C.l.for
EXP(B)

Model 1 (VAS) LL UL
Age 0.01 | 0.01] 472 | 1 | 0.030 1.02 1.00 | 1.04
Gender (Man) -0.05 | 018 ] 008 | 1 |0.771 0.94 0.67 |135
BOY 001 |001] 016 | 1 | 0.687 1.01 098 |1.03
Diabetes mellitus (Yes) 033 | 034] 094 | 1 ]0.332 1.39 0.72 | 2.69
Hypertension (Yes) 010 [ 0.27 ]| 0.14 | 1 | 0.706 1.11 0.66 1.88
Coronary artery disease (Yes) 016 [045] 0.12 | 1 | 0.729 1.17 048 | 2.83
Smoking (Yes) -0.01 | 017 ] 0.01 | 1 | 0.935 0.99 0.70 ] 1.38
Venous insufficiency in the family (Yes) 006 [0.17] 011 | 1 | 0.746 1.06 0.76 1.48
Sides of extremities (Right) -0.08 | 0.17 | 022 | 1 | 0.641 0.92 0.66 1.30
Operation time -0.00 | 003 ] 001 | 1 | 0912 1.00 095 |1.05
Operation method (Local) -1.07 | 059 | 334 | 1 | 0.067 0.34 0.11 1.08
GSV (Only great saphenous vein) 024 [041] 035 | 1 | 0.553 1.27 056 | 281

Model 2 (CEAP)
Age -0.02 | 001 | 346 | 1 | 0.063 0.98 0.97 | 1.00
Gender (Man) 0.37 | 020 328 | 1 | 0.070 1.45 097 |2.16
BOY -0.01 | 001 ] 007 | 1 |0.789 1.00 097 ]1.02
Diabetes mellitus (Yes) -0.15 | 039 ] 045 | 1 | 0.697 0.86 040 |1.85
Hypertension (Yes) -0.26 | 031 | 0.67 | 1 | 0415 0.77 042 |1.43
Coronary artery disease (Yes) -0.35 | 050 | 048 | 1 | 0.488 0.71 0.26 |1.89
Smoking (Yes) -0.08 | 020 | 045 | 1 | 0.702 0.93 0.63 | 1.36
Venous insufficiency in the family (Yes) 053 | 020 735 | 1 | 0.007 1.70 1.16 | 2.50
Sides of extremities (Right) -0.18 | 0.20 | 0.79 | 1 | 0.373 0.84 057 |1.23
Operation time 0.07 | 0.03| 573 | 1 | 0.017 1.07 1.01 | 114
Operation method (Local) -1.27 | 052 | 6.05 | 1 | 0.014 0.28 0.10 | 0.77
GSV (Only great saphenous vein) -0.46 | 043 ] 116 | 1 | 0.281 0.63 0.28 |1.45
Model 3 (VSCC)

Age -001 |001] 194 | 1 | 0.163 0.98 097 101
Gender (Man) -046 | 021 ] 482 | 1 | 0.028 0.63 0.42 | 0.95
BOY -0.02 | 002 | 212 | 1 | 0.146 0.98 095 |1.01
Diabetes mellitus (Yes) 0.18 | 038 | 021 | 1 | 0.649 1.19 056 | 252
Hypertension (Yes) -0.01 | 031 ] 0.00 | 1 | 0.988 1.00 055 |1.82
Coronary artery disease (Yes) -053 | 054 ] 095 | 1 | 0.330 0.59 020 |171
Smoking (Yes) 0.06 | 020 0.09 | 1 | 0.765 1.06 0.72 | 157
Venous insufficiency in the family (Yes) -0.03 | 0.20 | 0.03 | 1 | 0.870 0.97 0.66 | 1.43
Sides of extremities (Right) -0.20 | 020 099 | 1 | 0321 0.82 055 |1.22
Operation time 0.01 | 0.03] 005 | 1 | 0.830 1.01 095 |1.07
Operation method (Local) -0.30 | 060 | 025 | 1 | 0.618 0.74 023 | 239
GSV (Only great saphenous vein) 019 {045 | 0.19 | 1 | 0.666 1.21 051 |290

Model 1: VAS yes (1), X2 (12, N=582)=9.86, p=0.628 Nagelkerke R kare=0.02, Overall Percentage=57.6. Model 2:
CEAP yes (1), X2 (12, N=582)=37.19, p<0.001, Nagelkerke R kare=0.06, Overall Percentage=73.2. Model 3: VCSS
yes (1), X2(12, N=582)=11.64, p=0.475, Nagelkerke R kare=0.02, Overall Percentage=75.9.
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Discussion

Minimally invasive methods such as sclerotherapy,
EVLA, RFA and CAE have come to the fore in the
treatment of saphenous vein insufficiencies. These
methods, performed under DUS guidance and local
anesthesia, have replaced surgical treatments [14]. In a
meta-analysis published by Van Den Bos et al., 64
studies were performed in a total of 12.320 patients, and
they found success rates at the end of 3 years as 78% in
striping patients, 77% in foam sclerotherapy, 84% in
RFA patients, and 94% in EVLA patients. [16]. In
addition to the high success rates of minimally invasive
methods, they have become particularly preferred
treatment methods for reasons such as ease of
application, fewer complication rates, faster
mobilization, shorter hospitalization duration, and less
pain [15, 16]. In the study, local anesthesia was applied
to 564 (95.2%) patients, and spinal anesthesia was
applied to 18 (3.1%) patients. In addition, 574 (98.6%)
of the patients were discharged within 24 hours after
the operation. The other 8 (1.4%) patients were
discharged after 24 hours. While patients who
underwent local anesthesia were mobilized after an
average of 1 hour, patients who underwent spinal
anesthesia were mobilized after an average of 6 hours.
The short and medium- term complication rate was
below 1%, and the transaction success was 99%, which
were consistent with the literature.

Although CAE has been used as an intravascular
embolizing agent for nearly 30 years, its usage in the
treatment of venous insufficiency is relatively new
compared to other minimally invasive treatments. In
recent years, articles related to the use of CAE in this
direction have started to take its place in the literature,
and it has been found to be a highly effective treatment
option by providing occlusion between 92-99% [16,
17]. In a randomized study comparing RFA and CAE,
CAE showed that it is as effective as RFA and was
reliable in the treatment of GSV with a deficiency in 3
months [18]. In the study, all 582 patients had 100%
postoperative occlusion. At the same time, their
controls with DUS showed minimal (1 second)
recanalization and mild reflux in only 4 (%0,7) patients
at 6th month, 2 (%0,3) patients at 12th month, and 2
(%0,3) patients at 24th month during the postop period.
The success rate was around 99%, and it was
compatible with the literature. In minimally invasive
treatment methods based on the thermal ablation, such
as RFA and EVLA, the use of tumescent anesthesia
(TA) is required. In addition, tumescent anesthesia is a
difficult and time-consuming procedure [19]. TA
protects perivascular tissues and skin from high
temperature by forming a protective layer around the
vein [16]. However, skin burns can occur due to high
energy application and exposure of insufficient
tumescent anesthesia. In large series studies, skin burns
were not reported, whereas in smaller studies several
cases of superficial skin burns were reported [20, 22].
There is no need for TA in CAE treatment [23]. Since
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TA was not used in the patients in the study, any
complications related to TA did not occur.

In the studies conducted in the literature, it is observed
that complications are less in minimally invasive
methods. The duration of hospitalization is shorter and
faster mobilization is provided [15, 16]. In the study
performed by Ovali on 205 patients by applying CAE,
ecchymosis occurred in 21 patients (10%), and
tenderness is observed in 24 patients (12%) [24].
Complications such as phlebitis and cellulite, which
can be seen as more important, are at the level of 1%.
Major complications, such as deep venous thrombosis
and pulmonary embolism, do not occur. In the study,
redness in 22 (3.8%) patients and thrombophlebitis in 8
(1.4%) patients were detected in the first postoperative
month, redness in 2 (0.3%) patients and
thrombophlebitis in 2 (0.2%) patients were observed in
the 6th month of the postoperative period, and those
symptoms in patients disappeared after 12th month. As
a major complication, DVT was below 1% in the short
and medium term. Medical treatment of the patients
was started, and chronic DVT was observed in 1 patient
during long-term follow-up, and follow-ups were done
regularly.

4. Conclusion

In the current study, the mean operation duration was
14.60 + 3.33 min, while the mean hospitalization
duration was on the same day in 574 patients (98.6%),
and was 24 hours later in 8 patients (1.4%) who
underwent spinal anesthesia. Thus, early mobilization
was provided, and the patient’s comfort was increased,
and the cost was reduced. In the 6th month, 1st year and
2nd year DUS examination, the occlusion rates were
around 99%, and the reflux rates were below 1% in the
study, and it objectively demonstrates the effectiveness
of CAE. On the other hand, Senol et al. [25] found the
3-month closure rate to be 97.6% in a similar study. The
change of symptoms in patients after the treatment is
evaluated subjectively. Although it is reported a single-
center data with a large patient population on
incompetence of the great saphenous vein, this study
has various limitations. The most important limitations
of this study are the retrospective analysis and a short
follow-up period. Only incompetence of the great
saphenous vein closure is focused. Although pake
extraction was performed in some procedures, the
disappearance of varicose veins and recurrence of
varicose veins has not been analyzed. Overall treatment
costs, including treatment costs and costs related to
return-to-work, have not been analyzed. In conclusion,
CAE provides high occlusion in the treatment of
saphenous vein deficiencies, very few complications
and high patient comfort, and a high chance of success.
These results should be supported by long-term results
and studies in larger patient groups.

References

1.Gulati, O.P, Pycnogenol, A nutraceutical for venous health,
Biomedical Review, 2008, 19, 33-43.

2.Bergan, J.J, Schmid-Schonbein, G.W, Smith, P.D, et al., Chronic



venous disease. The New England Jornal of Medicine 2006,
355(5), 488-98.

3.Callam, M.J, Epidemiology of varicose veins, British Journal of

Surgery, 1994, 81, 167-73.

4.Decousus, H, Epinat, M, Guillot, K, et al., Superficial vein

thrombosis: risk factors, diagnosis, and treatment, Current Opinion
in Pulmonary Medicine, 2003, 393-397.

5.Verlato, F, Zucchetta, P, Prandoni, P, et al., An unexpectedly high

rate of pulmonary embolism in patients with superficial
thrombophlebitis of the thigh, Journal of Vascular Surgery, 1999,
30, 1113-1115.

6. Puggioni, A, Kalra, M, Carmo, M, et al., Endovenous laser therapy

and radiofrequency ablation of the great saphenous vein: analysis
of early efficacy and complications, Journal of Vascular Surgery,
2005, 42, 488- 93.

7.Santler, B, Goerge, T, Chronic venous insufficiency - a review of

pathophysiology, diagnosis, and treatment, Journal der Deutschen
Dermatologischen Gesellschaft, 2017, 15, 538-56.

8.Montanaro, L, Arciola, C.R, Cenni, E, et al., Cytotoxicity, blood

compatibility and antimicrobial activity of two cyanoacrylate glues
for surgical use, Biomaterials, 2001, 22, 59-66.

9.Pursifulla, N.F, Moreyb, A.F, Tissue glues and nonsuturing

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

25.

techniques, Current Opinion in Urology, 2007, 17, 396-401.
Pascual, G, Sotomayor, S, Rodriguez, M, et al., Cytotoxicity of
cyanoacrylate-based tissue adhesives and short-term preclinical in
vivo biocompatibility in abdominal hernia repair, PLoS One, 2016,
11, e0157920.

Padberg, F.T Jr, CEAP classification for chronic venous disease,
Disease-a- Month, 2005, 51, 176-82.

Gloviczki, P, Yao, J.S.T, (ed), Handbook of venous disorders,2nd
edition, Arnold publishers. 2001.

Garratt, A.M, Macdonald, L.M, Ruta, D.A, et al., Towards
measurement of outcome for patients with varicose veins, Qual
Health Care, 1993, 2, 5e10.

Brown, K, Moore, C.J, Update on the Treatment of Saphenous
Reflux: Laser, RFA, or Foam?, Perspectives Vascular Surgery and
Endovascular Therapy, 2009, December, 16.

Van den Bos, R, Arends, L, Kockaert, M, et al., Endovenous
therapies of lower extremity varicosities: a meta-analysis, Journal
of Vascular Surgery 2009, 49, 230.

Carroll, C, Hummel, S, Leaviss, J, et al., Systematic review,
network metaanalysis and exploratory cost-effectiveness model of
randomized trials of minimally invasive techniques versus surgery
for varicose veins, British Jornal of Surgery, 2014, 101, 1040-52.
Uncu, H, Ocak, F.T, Karaca, S, et al., Varikoz ven cerrahisinde 980
nm dalga boyu endovendz lazer ablasyon ve radyofrekans
ablasyonun orta donem sonuglarmin karsilastirilmasi, Tiirk Gogiis
Kalp Damar Cerrahisi Dergisi, 2015, 23, 678-82.

Morrison, N, Gibson, K, McEnroe, S, et al., Randomized trial
comparing cyanoacrylate embolisation and radiofrequency
ablation for incompetent great saphenous veins (VeClose), Journal
of Vascular Surgery, 2015, 61, 985-94.

Bozkurt, AK, Yilmaz, M.F, A prospective comparison of a new
cyanoacrylate glue and laser ablation for the treatment of venous
insufficiency, Phlebology, 2016, 31(1 Suppl), 106-113.

Agus, G.B, Mancini, S, Magi, G, et al., The first 1000 cases of
Italian Endovenous-laser Working Group (IEWG), Rationale, and
long-term outcomes for the 1999-2003 period, International
Angiology, 2006, 25, 209-215.

Ravi R, Rodriguez—Lopez JA, et al., Endovenous ablation of
incompetent saphenous veins: a large single-center experience,
Journal of Endovascular Therapy, 2006, 13, 244-248.

Sharif, M.A, Soong, C.V, Lau, L.L, et al., Endovenous laser
treatment for long saphenous vein incompetence, British Journal
of Surgery, 2006, 93, 831-835.

Calik, E.S, Arslan, U, Ayaz, F, et al., N-butyl cyanoacrylate in the
treatment of venous insufficiency--the effect of embolisation with
ablative polymerisation, Vasa European Jornal of Vascular
Medicine, 2016, 45, 241-6.

Ovali, C, Treatment of saphenous vein insufficiency with n-butyl
cyanoacrylate embolization: one center experience, Cukurova
Medical Journal, 2018, 43(4), 886-891.

Senol, S, Tirker, F.S, Temiztirk, Z, Azboy, D, Endovenous
ablation technique using N-butyl cyanoacrylate in varicose veins,
Damar Cerrahisi Dergisi, 2018, 27, 61-64.

672

http://edergi.cbu.edu.tr/ojs/index.php/cbusbed isimli
yazarin CBU-SBED baslikli eseri bu Creative

Commons Alinti-Gayriticari4.0 Uluslararasi Lisansi ile
lisanslanmugtir.




MCBU SBED
MANISA CELAL BAYAR UNIVERSITESI SAGLIK BiLIMLERI ENSTITUSU DERGISI

MANISA CELAL BAYAR UNIVERSITY JOURNAL OF INSTITUTE OF HEALTH SCIENCE
ISSN: 2147-9607

ARASTIRMA MAKALESI
RESEARCH ARTICLE
CBU-SBED, 2021, 8(4): 673-678

Bel Agris1 Olan Hastalarda Huzursuz Bacak Sendromunun Risk
Faktorleri ve Denge Uzerine Etkisi: Karsilastirmah Bir Calisma

Risk Factors of Restless Leg Syndrome in Patients with Low Back Pain
and Its Effect on Balance: A Comparative Study

Tuba Can Akman?, Fatih Tekin

! Pamukkale Universitesi, Fizik Tedavi ve Rehabilitasyon Yiiksekokulu, Denizli, Tiirkiye.

e-mail: tubacan@pau.edu.tr, fzt.ftekin@hotmail.com
ORCID: 0000-0001-5230-2009
ORCID: 0000-0001-7829-7957
*Sorumlu yazar/ Corresponding Author: Fatih Tekin

Gonderim Tarihi / Received: 10.04.2021
Kabul Tarihi / Accepted: 30.04.2021
DOI: 10.34087/cbusbed. 912934

Oz
Giris ve amac: Bu caligmanin amaci, kronik bel agrisi olan hastalarda Huzursuz Bacak Sendromu’nun (HBS) risk
faktorlerini ve denge iizerine etkisini incelemektir.
Gerec ve yontem: Pamukkale Universitesi Hastanelerine daha &nce bel agrisi sikayetiyle bagvurmus, dahil edilme
kriterlerine uyan 98 olgu dahil edilmistir. Bu olgulardan HBS olan (HBS+) 66 olgu ¢alisma grubuna, HBS olmayan
(HBS-) 32 olgu ise kontrol grubuna almmmugtir. Tiim olgularmm demografik bilgileri alinmig ve Uluslararast HBS
Calisma Grubu HBS Siddet Skalasi’na gore degerlendirmeleri yapilmigtir. Caligma grubundaki olgulara ayrica
Aktivitelere Ozgii Denge Giiven Olgegi (ADG-6) uygulanmustir.
Bulgular: Calisma grubundaki olgularin ortalama yas1 47,12+9,74 yilken, kontrol grubundaki olgularin 43,50+8,09
yild1. Olgularin %67’si HBS+, %33’ii HBS- olarak belirlenmistir. HBS- olanlarin anlamli sekilde ADG-6 skorlarinin
daha yiiksek oldugu bulunmustur (p<0,05). HBS+ olan katilimcilarin HBS siddetinin yas (r=0,439) ve Viicut Kitle
Indeksi (VKI) (1=0,406) ile pozitif yonde, egitim siiresi (r=-0,440) ve denge giiven skoru (r=-0,467) ile ise negatif
yonde orta diizeyde ve anlaml1 iligkisi tespit edilmistir (p<0,05).
Sonug: HBS, kronik non-spesifik bel agris1 olan hastalarda denge giiven skorunu azaltmaktadir. HBS, kadinlarda
erkeklerden daha sik goriilmektedir. HBS siddeti ise cinsiyetten etkilenmezken yiiksek VKI ve ilerleyen yas ile
artmakta, egitim diizeyinin artmasi ile azalmaktadir.

Anahtar Kelimeler: Bel agrisi, Denge, Hhuzursuz bacak sendromu, Risk faktorleri

Abstract
Objective: The aim of this study is to examine the risk factors of Restless Leg Syndrome (RLS) and its effect on
balance in patients with chronic low back pain.
Material and method: Ninety-eight cases who had previously applied to Pamukkale University Hospitals with
complaints of low back pain and met the inclusion criteria were included. Among these cases, 66 cases with RLS
(RLS+) were included in the study group, and 32 cases without RLS (RLS-) were included in the control group. The
demographic information of all the cases was taken and evaluated according to the International Restless Legs Scale
(IRLS). Activities-Specific Balance Confidence Scale (ABC Scale) was also applied to the subjects in the study group.
The data obtained were analyzed with the t test.
Results: While the mean age of the cases in the study group was 47.1249.74 years, it was 43.50+8.09 years in the
control group. Cases’ 67% were determined as RLS+, 33% as RLS-. It was found that those with RLS- had
significantly higher ABC Scale scores (p<0.05). The RLS severity of participants with RLS+ was positively correlated
with age (r=0,439) and BMI (r=0,406), and a moderate and significant correlation was found with the duration of
education (r=-0,440) and balance confidence score (r=-0,467) (p<0.05).
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Conclusion: RLS reduces the balance confidence score in patients with chronic non-specific low back pain. RLS is
more common in women than men. While RLS severity is not affected by gender, it increases with high BMI and

advancing age, and decreases with increasing education level.

Key words: Balance, Low back pain, Restless leg syndrome, Risk factors

1. Giris

Huzursuz Bacak Sendromu (HBS), Willis-Ekbom
hastalig1 olarak da bilinen, bacaklar1 hareket ettirme
diirtiisii ile karakterize, genellikle rahatsiz edici duyular
ve uyku bozuklugunun eslik ettigi kronik bir hareket
bozuklugudur. Hastaligin prevalansi genel
popiilasyonda %1-15 arasinda degismektedir [1].
Semptomlarin tarifi zor olmakla birlikte gogunlukla
bacaklarda engel olamadiklar1 hareket ettirme istegi,
acl-yanma-karincalanma seklinde ¢ok agrili olmayan,
fakat oldukg¢a rahatsiz edici bir his seklinde ifade
etmektedirler [2]. Bu rahatsizlik istirahat sirasinda
ortaya ¢ikmakta, geceleri siddetlenmekte ve genellikle
uykudan uyandiran nitelikte olmakta, bu nedenle de
kronik uyku bozuklugu, emosyonel strese yol
acmaktadir. Dogru olarak tant konuldugunda,
semptomlarin giderilmesi ile efektif olarak tedavi
edilebilmektedir [3].

Yas, egitim durumu, psikososyal faktérler, mesleki
faktorler ve obeziteyi de i¢ine alan birgok faktor kronik
bel agris1 gelisimi i¢in risk olusturmaktadir. Kronik bel
agrisinin en dnemli kaynagi ise mekanik problemlerdir.
Kronik bel agrisi, is kaybinin en yaygin nedenlerinden
biridir [4].

Literatiirde kronik non-spesifik bel agrisinin gesitli
durumlarda denge becerilerinde kayba da yol
acabilecegi belirtilirken HBS tanili hastalar igin
yapilmis bir arastirma yoktur [5].

Bu ¢alismanin amaci, kronik bel agrist olan hastalarda
HBS’nin risk faktorlerini ve denge iizerine etkisini
incelemektir.

2. Materyal ve Metot

Bu ¢alisma, Aralik 2020-Mart 2021 tarihleri arasinda
Pamukkale  Universitesi ~ Fizik  Tedavi  ve
Rehabilitasyon Yiksekokulu’nda yapilmistir.
Calismanin etik acidan uygun olduguna Pamukkale
Universitesi Girisimsel Olmayan Arastirmalar Tibbi
Etik Kurulu’nun 60116787-020/73338 sayili karart ile
onay verilmistir. Caligmaya katilim goniilliiliik esasina
dayanmistir ve tiim siire¢ boyunca Helsinki
Deklarasyonu’na uygun hareket edilmistir.

2.1 Caliyma Dizayni

Pamukkale Universitesi Hastanelerine daha &nce bel
agris1 sikayetiyle basvurmus, dahil edilme kriterlerine
uyan katilimcilar dahil edilmistir. Calisma, Pamukkale
Universitesi  Fizik Tedavi ve Rehabilitasyon
Yiiksekokulu’nda  yiritilmistir. ~ Katilimcilarin
oncelikle HBS durumu sorgulanmis ve buna gore
gruplara ayrilmiglardir. Huzursuz Bacak Sendromu
olan (HBS+) hastalar c¢alisma grubuna, HBS
olmayanlar (HBS-) ise kontrol grubuna almmustir.
tarafindan tanimlanmistir ve literatiirde Johns Hopkins
Olgegi ad1 altinda da kullanilmaktadir [8].

2.7 Istatistiksel Analiz
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Ardindan her iki gruba da degerlendirmeler yapilmis,
elde edilen veriler analiz edilmistir.

2.2 Katilimcilar

Calisma grubu i¢in dahil edilme kriterleri; Uluslararasi
HBS Calisma Grubu Tani Kriterlerine uyan, en az 1
yudir kronik bel agrist olan, 30 yas istli olan, tanisi
konmus nérolojik ya da ortopedik hastaligi olmayan ve
iletigsim kurabilen katilimcilar alinmistir. Kontrol grubu
icin ise Uluslararas1 HBS Calisma Grubu Tani
Kriterlerini tasimamak olarak belirlemistir. Geriye
kalan kriterler, ¢alisma grubu ile ayni tutulmustur.
Calismaya katilim goniillillik esasmna dayanmis ve
anketler Covid-19 pandemisi nedeniyle telefon yoluyla
ve gesitli online yontemlerle yapilmistir.
2.3.Demografik Veri Formu

Katilimeilarin yas, cinsiyet, boy, kilo, Viicut Kitle
Indeksi (VKI), bel agris1 yasadiklari siire (y1l), egitim
durumu gibi bilgileri almmarak demografik veri
formlarina kaydedilmistir.

2.4.Uluslararasi HBS Calisma Grubu Tani Kriterleri
HBS tanisi igin belirtilen 4 standart tarama sorusu
sorulmustur. Bu sorularin (huzursuzluk hissi olup
olmadigi, istirahatte koétilesip kotiilesmedigi, aksam
saatlerinde ortaya ¢ikma ve hareket ile ortadan kalkip
kalkmadigini sorgulamakta) tamamini ‘evet’ olarak
yanitlayan bireyler HBS+ olarak kabul edilmigtir [1].
2.5.Aktivitelere Ozgii Denge Giiven Olgegi (ADG-6)
Performans iligkili bir denge degerlendirme Slgegidir.
Hastalarin ev iginde ve ev disinda belirtilen alti

aktiviteyi ne kadar giivenle yapabildiklerini, 0
(glivensiz) ile 100 (tamamen giivenli) arasinda
degerlendirmeleri esasina dayanan bir ankettir.

Hastalar tarafindan doldurulan anket sonucunda olusan
toplam skor (0-600) 16’ya bolinerek elde edilir.
Yiiksek puan giivenin daha fazla olduguna isaret eder.
ADG-6 skalada 60’mn altinda skorlar, klinik olarak
anlamli bulunmustur ve yaglilarda yiiksek fonksiyonel
durumda olan bireyler ile diigiik fonksiyonel durumdaki
bireyleri ayirmak i¢in kullanigh bir aractir. Diger denge
testleri ve diismeler ile giiclii korelasyona sahip olan
ADG-6 skalasi, kisa ve hizli uygulanan bir form olmasi
sebebiyle kullanigh bir Olcek olarak
degerlendirilmektedir [6]. Olcegin Tiirkge gecerlik ve
guvenilirlik ¢aligmast mevcuttur [7].

2.6.Uluslararast HBS Calisma Grubu HBS Siddet
Skalasi (IRLSS)

HBS’nin  siddetini  belirlemeye yonelik olarak
hastaligin tipik belirtileri iizerine sorulan, her biri 0-4
arasi derecelendirilmis 10 sorudan olusmaktadir. 0-10
puan hafif, 11-20 puan orta, 21-30 puan ciddi, 31-40
puan c¢ok ciddi HBS seklinde degerlendirilmistir. Bu
skala John Hopkins

Literatiirden edinilen bilgiler dogrultusunda yapilan
glic analizinde; incelenecek degiskenler arasindaki
iligkinin etki biyiikligliniin orta diizeyde (1=0.4)



olabilecegi varsayilarak, ¢alismaya en az 90 birey dahil
edildiginde %95 giiven diizeyinde %90 gii¢ elde
edilebilecegi hesaplanmistir. Veriler SPSS 25 (IBM
SPSS Statistics 25 software (Armonk, NY: IBM
Corp.)) paket programiyla analiz edilmistir. Siirekli
degiskenler ortalama + standart sapma ve kategorik
degiskenler say1 ve ylizde olarak verilmistir. Stirekli
degiskenlerin arasindaki iligkiler Spearman korelasyon
analiziyle, bagimsiz gruplar arasindaki farklar ise t testi
ile incelenmistir. Spearman korelasyon katsayist “r”
0.2-0.4 arasinda ise zay1f, 0.4-0.6 arasinda ise orta, 0.6-

Tablo 1. Katilimcilarin Demografik Verileri

0.8 arasinda ise yiiksek ve >0.8 ise ¢ok yiiksek
korelasyon olarak kabul edilmistir.

3. Bulgular ve Tartisma

Calismaya toplamda 98 kronik bel agrili birey alinmis,
bu bireylerin %67’sinde HBS+ oldugu tespit edilmistir.
Gruplar arasinda yas, VKI ve bel agris1 siiresi yoniinden
fark bulunmamistir (p>0,05). Huzursuz bacak
sendromlu katilimeilarin %68’i kadindir (Tablo 1).
Gruplar  arasinda  farkin  olmamasi, yapilan
degerlendirmelerin etkilenmemesi agisindan 6nemlidir.

; ; HBS+ HBS-
Demografik Veriler *p
X+ SD X +SD
Yas (y1l) 47,12 +9,74 43,50 + 8,09 0,222
VKI (kg/m?) 26,78 + 4,57 25,90 + 5,46 0,231
Egitim Siiresi (y1l) 8,92 +4.20 10,75 + 4,45 0,566
Bel Agrisi Siiresi (y1l) 5,92 +£7,30 4,75+ 5,15 0,176
n % n % Toplam *p
Kadm 45 68,2 20 62,5 65
Cinsiyet 0,348
Erkek 21 31,8 12 37,5 33
Medeni Evli 55 83,3 25 78,1 80
0,417
Durum Bekar 11 16,7 7 21,9 18

HBS+: Huzursuz Bacak Sendromu olan katilimeilar, HBS-: Huzursuz Bacak Sendromu olmayan katilimeilar, VKI: Viicut Kitle indeksi
FTR: Fizik Tedavi ve Rehabilitasyon, X: Ortalama, SD: Standart Sapma,

p: Anlamlilik Degeri (<0,05), *: Bagimsiz Gruplar t Testi

Katilimeilarin denge giiven skorlart
karsilagtirildiginda, HBS- olanlarin anlamli sekilde
ADG-6 skorlarinin daha yiiksek oldugu bulunmustur

Tablo 2. Gruplarin denge giiven skorlar1 ve karsilastirmasi

(p<0,05) (Tablo 2). HBS+ olan katilimcilarin HBS
siddetlerine gore dagilimi Tablo 3’te verilmistir.

ADG-6 n X +SD t Ortalama Fark | Standart Hata *p
HBS+ 66 62,35+ 18,60
-1,569 -6,18 3,93 0,048
HBS- 32 68,53 + 17,55

ADG-6: Aktivitelere Ozgii Denge Giiven Olgegi, HBS+: Huzursuz Bacak Sendromu olan katihmeilar, HBS-: Huzursuz Bacak Sendromu
olmayan katilimeilar, X: Ortalama, SD: Standart Sapma, t: Test Istatistigi, p<0,05, *: Bagimsiz Gruplar t Testi

Tablo 3. Gruplarin denge giiven skoru dagilimlari

IRLSS n %
Hafif 21 31,8
Orta 24 36,4
Ciddi 19 28,8

Cok Ciddi 2 3,0

IRLSS: Uluslararast HBS Calisma Grubu HBS Siddet Skalasi
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HBS+ olan katilimcilarin HBS siddetinin yas (r=0,439)
ve VKI (1=0,4006) ile pozitif yonde, egitim siiresi (r=-
0,440) ve denge giiven skoru (r=-

Tablo 4. HBS siddetinin diger parametrelerle iligkisi

0,467) ile ise negatif yonde orta diizeyde ve anlaml
iliskisi tespit edilmistir (p<0,05) (Tablo 4).

. Egitim Siiresi |Bel Agrisi Siiresi
Yas (yil) VKI (kg/m?) ADG-6
(ym) (ym)
r 0,439* 0,406* -0,440* 0,103 -0,467*
IRLSS
p 0,018 0,042 0,017 0,312 0,001

IRLSS: Uluslararasi HBS Caligma Grubu HBS Siddet Skalasi, VKI: Viicut Kitle Indeksi, ADG-6: Aktivitelere Ozgii Denge Giiven Olgegi,

p<0,05, r: Spearman Korelasyon Analizi

Kronik bel agrisi olan hastalarda HBS’nin denge
lizerine etkisini incelemek amaciyla yaptigimiz bu
karsilastirmali ¢alismada; HBS+ olan katilimcilarin
denge giiven skorlarinin anlamli 6lgiide daha diisiik
oldugunu, ayrica HBS siddetinin bel agris1 siiresinden
anlaml bl¢iide etkilenmedigini ancak yas, VKI ve
egitim siiresi gibi faktdrler ile HBS siddeti arasinda
anlaml bir iligki bulundugunu tespit ettik.

Hem HBS+ hem de HBS- olan katilimcilarin denge
giiven skorlarnin 60’ iizerinde olup denge
bakimindan katilimcilarin yiiksek fonksiyonel diizeyde
oldugunu gostermektedir. Ancak HBS- olan
katilimeilarin denge giiven skorlart HBS+ olanlardan
anlaml 6lglide yiiksektir. Bir bagka deyisle HBS, denge
giiven skorunu azaltmakta, ancak yine de bireyin
yiiksek fonksiyonel diizeyin altina inmesine sebep
olmamaktadir.

Hogl ve arkadaslar1 2005 yilinda 50-89 yas arast 701
katilimer (E: 335 K: 366) ile yaptiklar1 bir arastirmada
popiilasyonda HBS goriilme sikligini %10,6 bulmustur.
Erkeklerde bu oran %6,6 iken kadinlarda %14,2
bulunmustur [9]. 65-83 yas aras1 popiilasyonda yapilan
bir baska c¢alismada da kadin/erkek oran1 2:1
bulunmustur [10]. Bizim g¢alismamizdaki popiilasyon
bu c¢alismalardan farkli olsa da yine kadin HBS+ kisi
sayisit daha yiiksek ve yine kadin/erkek orani 2:1
bulunmustur.

Calismamizin ~ sonuglarma  gore  katilimcilarin
deneyimledigi bel agrisinin ne kadar zamandir devam
ettigi HBS siddetini etkilememektedir. Diger yandan,
yas ilerledik¢ce HBS siddeti artmaktadir. HBS’ye sebep
olan anatomik ve fizyolojik deformitelerin yaslanmayla
birlikte ilerlemesi bu durumun muhtemel nedenidir.
Calismamizin  sonuglarina paralel olarak giincel
literatirde de HBS’nin yasla birlikte arttig1
gosterilmigtir [11, 12, 13]. Bununla birlikte geng
niifusta daha fazla HBS+ birey goriildiigiinii, ancak bu
durumun yash popiilasyondaki tan1 koyma sikliginin
diisiik olmasindan kaynaklandigini belirten ¢aligmalar
da mevcuttur [10]. HBS prevalansini arastiran bir bagka
calismaya gore ise 20-29 yas grubunda HBS prevalansi
%1 iken, 70-89 yas grubunda bu oran %4’e ¢ikmaktadir
[14]. Amerika [15] ve Isve¢’te [16] yapilan
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arastirmalara gore artan yasla birlikte HBS frekans1 da
artmaktadir. Almanya [10], Fransa [17], Gliney Kore
[18] ve Brezilya’da [19] yapilan arastirmalar da bu
sonuglar1 desteklemektedir. Tayvan [20] ve Japonya’da
[21] yapilan aragtirmalarda ise yaslilardaki HBS
prevalanst geng¢ popiilasyonla anlamli bir farklilik
gostermemektedir [22].

Gincel literatiirde bel agrisinin HBS iizerine etkisini
arastiran herhangi bir aragtirma yoktur. Caligmamizin
sonuglart1 bu anlamda ilktir. Ancak HBS+ olan
bireylerde bel agrisi basta olmak iizere agrili
sendromlarin daha sik izlendigini gosteren ¢alismalar
mevcuttur [11].

Bireyin egitim diizeyi artttkca HBS siddeti
azalmaktadir. Egitim diizeyi yliksek bireylerin HBS’yi
agreve eden faktorler hakkinda daha bilingli olmasi ve
muhtemelen nispeten daha az fiziksel giic gerektiren
islerde ¢aligmalari nedeniyle bu sonu¢ meydana gelmis
olabilir. Bu teoriyi destekler sekilde giincel literatiirde
diisik egitim diizeyinin diisiik sosyo-ekonomik
statliyle, diisiik sosyo-ekonomik statiiniin de HBS
prevalans: ile yakindan iligkili oldugu gdsterilmistir
[23].

Calismamizin ~ sonuglarmi  destekleyecek  sekilde
Szentkiralyi ve arkadaslarinin 2009’da yaptig1 bir
aragtirmada da egitim diizeyi daha yiiksek olan
bireylerde HBS goriilme oraninin azaldigi, goriilen
bireylerde ise siddetinin daha az oldugu bulunmustur
[24]. HBS’ye dair risk faktorlerini inceleyen bir bagka
arastirmada da buna paralel sonuglar ¢ikmis, ayrica
HBS ile egitim diizeyi arasindaki bu iligkinin cinsiyet,
yiiksek komorbidite oranlar1 ve parite (dogum sayis1)
gibi faktorlerden de bagimsiz oldugu tespit edilmistir
[25].

VKi’nin artmas1 HBS siddetini artirmaktadir. Yiiksek
VKI alt ekstremitelere daha fazla yiik binmesine sebep
olacagindan HBS siddetinin artmasi da beklenen bir
sonug olup buradan, HBS+ olan bireylere kilo verme

Onerisi  yapilmasinin  yerinde olacagi sonucu
¢ikmaktadir.
Giincel literatiirde de c¢aligmamizin  sonuglarini

destekler sekilde VKI arttikca HBS siddetinin arttigini
ve obez popiilasyonda HBS+ bireylerin daha sik



goriildiigiinii belirten ¢aligmalar mevcuttur [26, 27].
Obezite ve HBS’nin iliskisinin altinda yatan nedenler
belirsizligini korurken, her ikisinin de hipertansiyon,
yiiksek kolesterolii ve diyabet gibi ortak risk
faktorlerine sahip olmalart ve obezite hastalarinda
goriilmesi muhtemel vaskiiler yaralanmalar olasi
mekanizmalar olarak bildirilmistir [28]. Obezite ve
HBS’nin iligkisi {izerine yapilmig bir meta-analiz
calismasina gore de obez yetiskinlerde HBS goriilme
ihtimali daha yiiksek olup kadmnlar daha yiiksek risk
altindadir. Addlesanlar igin ise daha fazla calismaya
ihtiyac vardir [29].

HBS siddeti ile denge giiven skoru arasinda negatif
yonde bir iliski mevcuttur. HBS siddeti arttik¢a bireyler
denge yoniinden kendilerini daha  giivensiz
hissetmektedir. Calismamizdaki HBS+ popiilasyonun
ortalama denge giiven skoruna bakildiginda
popiilasyonun halen yiiksek fonksiyonel diizeyde
oldugu gorilmektedir. Ancak, HBS+ olarak gegirilen
zaman arttik¢a bireylerin denge giiven skorlarinin da
diisiik fonksiyonel diizeye inebilecegi
ongoriilebilmektedir.

Gincel literatiirde HBS siddeti ile denge giiven skoru
arasindaki iligkiyi aragtiran bir calisma
bulunmamaktadir. Calismamizin sonuglar1 bu alanda
ilktir.

4. Sonuclar

HBS, kronik non-spesifik bel agrisi olan hastalarda
denge giiven skorunu azaltmaktadir. HBS, kadinlarda
erkeklerden daha sik goriilmektedir. HBS siddeti ise
cinsiyetten etkilenmezken yiiksek VKI ve ilerleyen yas
ile artmakta, egitim diizeyinin artmasi ile azalmaktadir.
Calismaya dahil edilen katilimeilarin cinsiyet, medeni
durum, meslek grubu ve alinan tedavi gibi parametreler
acisindan farkli gruplart igermesi bu ¢alismanin giiglii
yanidir. Kullanilan degerlendirme  ydntemlerinin
subjektif olmasi ise ¢aligmanin limitasyonudur.
HBS’nin sebep olabilecegi bozukluklar: arastiran daha
genis ve daha spesifik popiilasyonlarda yapilacak yeni
caligmalara ihtiyag vardir.
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Giris ve Amac: Siklik kusma sendromu (SKS) sik goriilen gastrointestinal fonksiyonel bir diizensizliktir.
Gastrointestinal fonksiyonel diizensizliklerin mitokondriyal polimorfizmlerle iliskili oldugu gosterilmistir. Bu
calismada, m.3010G>A degisikligini tagiyan hastalarda klinik bulgularin incelenmesi amaglanmistir.
Gere¢ ve Yontemler: Klinigimize mitokondriyal hastalik siiphesi ile gelen 55 hastadan, periferik kandan
mitokondriyal DNA izolasyonu yapilmistir. Yeni nesil DNA dizileme ile tiim mitokondriyal genom DNA dizi
analizi yapilarak m.3010G>A degisikligi olan hastalar saptannmustir. Bu hastalarda klinik bulgular incelenmistir.
Bulgular: Toplam 55 hastada yapilan mitokondriyal genom analizinde alt1 farkli hastada m.3010G>A degisikligi
saptanmistir. m.3010G>A degisikligi saptanan bu hasta grubunda SKS ile ilgili klinik bulgular saptanmamustir.
Sonug: Daha 6nce yapilan ¢alismalarda m.3010G>A degisikliginin SKS ile iligkili olabilecegi gosterilmis olsa da
bizim g¢alismamizda katilan hastalarda bu bulgular bulunmamaktadir. Yine de SKS’nin ileri yaglarda da ortaya
¢ikabilecegi goz oniinde bulundurulmali ve yakin takip edilmelidir.

Anahtar Kelimeler: Mitokondriyal DNA, Polimorfizm, Siklik kusma sendromu.

Abstract
Objective: Cyclic vomiting syndrome (CVS) is a common gastrointestinal functional disorder. It has been shown
that gastrointestinal functional disorders are associated with mitochondrial polymorphisms. In this study, we aimed
that examine the clinical findings in patients with the m.3010G>A polymorphism.
Materials and Methods: Mitochondrial DNA isolation was performed from peripheral blood from 55 patients who
came to our clinic with suspicion of mitochondrial metabolic disease. Patients with m.3010G>A polymorphism
were identified by performing whole mitochondrial genome DNA sequencing via Next-Generation DNA
sequencing. These patients were examined for their clinical findings.
Results: The mitochondrial genome analysis was performed on 55 patients in total, m.3010G>A polymorphism was
detected in six different patients. There were no clinical findings related to CVS in this patient group with
m.3010G>A polymorphism.
Conclusions: Although it has been shown in previous studies that the m.3010G>A polymorphism could be
associated with CVS these findings were not present in the patients participating in our study. Nevertheless, it
should retain that CVS can occur in late-onset.
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1. Giris

Giiniimiizde bircok hastaliga; genellikle genetik
etkenler ve gevresel faktorlerin birlikte neden oldugu
bilinmektedir.  Siklik kusma sendromu (SKS)
(MIM# 500007) da hem genetik hem de g¢evresel
faktorlerin birlikte neden oldugu en sik rastlanan
gastrointestinal hastaliklardandir.

SKS, tekrarlayan stereotipik bulant1 ve kusma ataklari
ile tanimlanir ve hayat kalitesini diistirdiigii
bilinmektedir. SKS, g¢ocuklarda daha yaygin olarak
goriilmektedir, okul c¢agindaki ¢ocuklarn %2'sinde
tespit edilmektedir [1]. Hastalarin ¢ogunda, sik sik
okula devamsizlik ve dehidrasyon nedeniyle birden
fazla hastaneye yatisla sonuglanan ve tekrarlayan
epizodlarla karsilasir. Epizodlar, fizyolojik strese yanit
olarak diizenli araliklarla veya rastgele meydana
gelebilir. [2, 3]. Son yillarda, yetiskinlerde de SKS
tanist alan hastalarin ¢ocuklardan daha yaygin
olabilecegi, ancak ¢ogu zaman klinisyenler tarafindan
tan1 alamadig1 ya da tani almakta gec kalindig: ortaya
cikmigtir [4]. Yapilan son caligmalarda hastaligin
etiyopatogenezinde anormal beyin-bagirsak yollarmin,
mitokondriyal enzimopatilerin, gastrointestinal
motilite bozukluklarmin, kalsiyum kanali
anormalliklerinin ve tetikleyici bir ¢evresel uyarana
yamit olarak hipotalamik-hipofiz-adrenal ekseninin
hiperaktivitesinin etkili oldugunu goéstermektedir [5].
Tiirkiye'de yapilan bir c¢aligmada okul ¢agindaki
cocuklarda SKS sikliginim  %1,9 oldugu rapor
edilmistir [6].

Gastrointestinal fonksiyonel diizensizlikler; sinir, kas,
enflamatuvar hiicreler arasindaki mekanizmalarin
bozulmasi ile ortaya ¢ikmaktadir ve bu mekanizmalar
yiiksek enerji gereksinimine ihtiya¢ duyarlar [7]. Bu
nedenle;  mitokondriyal  hastaliklarda  siklikla
etkilenirler [1]. Mitokondriler, hiicre i¢i enerji
gereksinimini  saglayan sitoplazmik organellerdir.
Mitokondriyal proteinler, hem niikleer genom
(kromozomlar) hem de 16kb uzunlugunda olan
mitokondriyal DNA tarafindan kodlanmaktadir. Bu
nedenle her iki genomda da yer alan DNA varyantlari
(polimorfizmler) enerji metabolizmasint olumsuz
sekilde etkileyebilmekte ve hastalik patogenenize
yatkinlik olusturabilmektedir [8].

SKS; fonksiyonel bir hastaliktir ve genellikle maternal
kalitim gostermektedir. Daha oOnceki c¢alismalarda
SKS ile iligkili olan farkli mitokondriyal DNA
varyantlarin risk faktorii oldugu gosterilmistir [2].
SKS i¢in yatkinlik yaptig1 diigiiniilen m.16519C>T ve
m.3010G>A en sik  gorilen  mitokondriyal
polimorfizmlerdir [1, 9]. m.3010G>A polimorfizminin
sikligr %16.341 olarak tespit edilmistir [10]. Bunun
yani sira SKS ve migren hastalari arasinda yapilan bir
calismada m.7028C>T varyantinin da yatkinliga
neden olabilecegi gosterilmistir [8]. MTTL1 genindeki
mutasyonlar ya da mitokondriyal DNA iizerindeki
delesyon ve re-aranjmanlarin  SKS’na  neden
olabilecegi gosterilmistir [5].
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Mitokondrinin néromuskiiler fonksiyon ve
inflamasyondaki &nemi ve bu mekanizmalarin
gastrointestinal fonksiyonel diizensizliklerdeki olasi
roli g6z Oniinde bulundurarak, bu c¢aligmada
m.3010G>A mitokondriyal polimorfizmini tagiyan
hastalardaki gastrointestinal motor ve sensoriyal
fonksiyonlar arastirilmastir. Bu caligmada,
mitokondriyal metabolik hastaligi oldugu diisiiniilen
55 hastada m.3010G>A degisikligi icin tarama
yapilmistir.

2. Materyal ve Metot

2.1. Olgularin Se¢imi ve Tanimlanmasi

Calismaya Gazi Universitesi Cocuk Saghgi ve
Hastaliklari, Cocuk Metabolizma Bilim Dali’na 2019-
2020 yillar1 arasinda mitokondriyal hastalik siiphesi
ile gelen 55 hasta dahil edilmistir. Bu hastalarin yas,
cinsiyet, anne-baba arasinda akrabalik diizeyleri,
hastalarin gelis sikayetleri dosyalardan geriye doniik
olarak aragtirilmigtir.

Bu hastalardan bilgilendirilmis onam formu alinmig ve
periferik kandan DNA izolasyonu IprepTM
PureLink® gDNA Blood Kit (Invitrogen, Carlsbad,
CA) ile iireticinin protokoliine gore yapilmistir.

2.2. DNA Dizilenmesi

Tiim mitokondiryal genomu, iki biyiikk fragment
olacak sekilde Long PCR Enzyme Mix (Thermo-
Fischer) kullanilarak amplifiye edilmistir. Ardindan,
lon XpressTM Plus Fragment Library Kit (Life
Technologies, Guilford, CT, South San Francisco,
CA) kullanilarak DNA kiitiiphanesi olusturulmustur.
Bu iiriinler, ready-to-go analysis kit ile the lon PGM™
or lon S5 platform (Life Technologies, Guilford, CT,
South San Francisco, CA) cihazlarina Ion Torrent 314
ya da 316 chip (Life Technologies, Guilford, CT,
South San Francisco, CA) aracigi ile yiiklenmistir.
Sonuglar Integrative Genomics Viewer [11] programi
yardimiyla incelenmistir ve ‘The Revised Cambridge
Reference  Sequence’  referans  dizi  olarak
kullanilmigtir. MITOMAP veri tabani, varyantlarin
yorumlanmasi ve popiilasyon sikliklarinin incelenmesi
i¢in kullanilmugtir [10].

3. Bulgular ve Tartisma

Calismaya dahil edilen 55 hastanin altisinda
m.3010G>A degisikligi saptanmuistir. Bu degisiklik
i¢in, hastalarda %90 ve iizerindeki heteroplazmi orani
ile tespit edilenler dahil edilmigtir. Hastalarda daha
once SKS ile iligkilendirilmis olan MTTL1 geninde
patojenik  veya olast patojenik bir varyant
saptanmamuistir.

3.1. Hasta bulgular

Mitokondriyal hastalik siiphesi ile gelen 55 hastadan 6
olguda m.3010G>A degisikligi saptanmistir. Bu
olgularin 3’1 erkek, 3’0t de kadin hastadir. Erkek
olgularin yas ortalamas1 7,3 yas (3,5-14 yas), kadin
olgularin yas ortalamast 19,3’dir. (3-39 yas).
Olgularin %50’sinin anne-babasi arasinda akrabalik



mevcuttur. En sik bagvuru nedenleri ndrogelisimsel
gerilik  (%33), miyopati (%33), karaciger islev
testlerinde yiikseklik ve eslik eden laktik asidozdur
(%17). Bir olgunun ¢ocugunda noérogelisimsel gerilik
olmas1 nedeniyle olguda da mitokondriyal genom
calistlmis ve m.3010G>A degisikligi saptanmistir
ancak bu olgu tamamen asemptomatiktir. Olgularin 1
tanesinde, bebeklik doneminde 6 ayina kadar aralikli
kusmanin oldugu ancak kusmanin devam etmedigi, bu
sikayetinin kilo alimini degistirmedigi, periyotlar
halinde gelmedigi, bu nedenle siklik kusmadan ziyade,
fizyolojik gastro6zafageal reflii tanisi ile takip edildigi
Ogrenilmistir.

Hastalarin fizik muayenelerinde en belirgin bulgu
aksiyel hipotoni (%33), derin tendon reflekslerinde
artis (%33), hafif kas atrofisi ve tiim ekstremitelerde
4/5 siddetinde kas giiclinde azalma (%33),
hepatomegali  (%17) mevcuttur.  Bir  hastada
ndrogelisimsel gerilige ek olarak isitme kaybi da
mevcuttur.

Olgularin laboratuvar incelemelerinde hemogram ve
periferik yayma bulgularinda bulgu saptanmamustir.
Bir hastanin karaciger islev testlerinden alanin
aminotransferaz (ALT: 98 U/L, normal: 0-35 U/L) ve
aspartate aminotransferaz diizeyinde (AST: 87 U/L,
normal:  0-35 U/L), artis disinda kanama
parametrelerinde ve diger biyokimyasal analizlerde
artis saptanmamistir. Metabolik taramalarda laktat
diizeyleri bir hastada aralikli olarak yiiksek bulunmus
ve en yiiksek diizey 8 mmol/L diizeyine kadar
c¢ikmigtir. Bu donemlerde hastanin kan gazinda
ph:7,31, pC02: 41, HCO3: 11, baz agig1: -9 ‘olarak
saptanmistir. Hastalarin %66’ 1nda kan laktat diizeyleri
3-5 mmol/L diizeylerinde saptanmistir. Kantitatif
amino asit analizlerinde alanin diizeyleri %83 hastada
yiiksek saptanmistir. Idrar organik asit analizleri %83
hastada hafif laktik asit ile birlikte, suberik asit,
sebasik asit atilimi mevcuttur. Cocugu nedeniyle
tetkik edilen olgunun laboratuvar incelemelerinde
herhangi bir bulgu saptanmamustir.

3.2.Tartisma

Hastaliklarinin ~ biiyllk  ¢ogunlugunun  nedeni,
genellikle genetik ve gevresel faktorlerden etkilenen
kompleks durumlardir. Bu durumlar, hastalik

patogenezinde bir risk olusturan, niikleer genomda ve
mitokondriyel genomda yer alan polimorfizmler ile
daha iyi anlasilir hale gelmektedir. Bunun yani sira
mitokondriyel genom kiigiik olmasina ragmen yiiksek
kopya sayis1 ve ¢ok yiikksek derecede polimorfik
olmast nedeniyle olduk¢a onemlidir. Bu nedenle, bu
polimorfizmlerin SKS gibi hastaliklarda ¢ok faktorlii
kosullarin geligsmesi riskini etkilemesi muhtemeldir
[9].

Ortak mtDNA polimorfizmleri  16519C>T  ve
m.3010G>A polimorfizmlerinin, ortak Bati Avrasya
haplogrup H'ye sahip bireyler arasinda migren ve SKS
ile giicli bir sekilde iligkili oldugu ve hastaliga
yatkinlik olusturdugu gosterilmistir [9]. Yine baska bir
calismada  da 16519C>T ve m.3010G>A
polimorfizmlerinin kronik yorgunluk sendromu ve
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kompleks bolgesel agri sendromu
fonksiyonel/disotonomik hastaliklarda bazi
genetik yatkinligin altinda yatan
gostermiglerdir [12].

Bugiine kadar yapilan g¢aligmalarm  ¢ogunda
mitokondriyel polimorfizimlerin SKS ile iliskisi
degerlendirilmistir. Bunun yan1 sira niikleer genomda
yer alan genlerdeki polimorfizmler de goz ardi
edilmemelidir. Lee ve ark. Yapmis oldugu c¢alismada
RYR2’de p.Ser1400Gly polimorfizminin SKS’de
gozlenen stresle iliskili semptomlar ve kronik agri
(genellikle migren bas agris1) ve yorgunluk ile iliskili
olabilecegi gosterilmistir [13]. Yine niikleer genomda
yapilan bagka bir calismada ise iyon kanallarinin
fonksiyonel etkisi, aksonal tagima ile ilgili KIF1B
veya enerji liretimi ile ilgili TRAPL’in islevlerini
etkileyen niikleer DNA degisiklikleri incelenmistir
[14].

gibi
ortak
sebep oldugu

4. Sonug¢

Caligma sonucunda; m.3010G>A saptanan hastalar
tekrardan klinik olarak degerlendirilmis ancak
hicbirinde SKS belirtileri saptanmamistir. SKS'nin
patofizyolojisi tam olarak agiklamamigtir ancak ¢esitli
genetik ve c¢evresel faktorler, kronik agir esrar
kullanimi, stres ve bozulmus endokannabinoid
sinyallemenin bir rol oynayabilecegi diistiniilmektedir.
Ayrica SKS; anksiyete, depresyon ve otonom
disfonksiyon gibi ¢oklu komorbid durumlarla da
iligkilidir. Bu bozukluklar es zamanli olarak tedavi
edilmelidir bdylece hastalarda genel saglik bakim
sonuglarini iyilestirebilmektedir [15]. Bu hastaligin
ileri yaslarda da ortaya cikabilecegi diisiiniildiigiinde
hastalarin takibi atlanmamali ve periyodik kontrollere
devam edilmelidir.

Mitokondriyel DNA’da c¢aligmalar yapildiginda
saptanan degisikligin heteroplazmi orani ve varyantin
tespit edildigi doku hastaligin teshisi agisindan ¢ok
biiyiik 6nem tagimaktadir. Bu nedenle mitokondriyel
¢alismalarda en dogru sonucu alabilmek i¢in en az ii¢
farkli dokuda mitokondriyel varyant ve heteroplazmi
oranlart tespit edilerek hastalar dogru sekilde
yonlendirilmelidir.  Bizim  ¢alismamizda  farkli
dokulardan 6rnek alimnamadig: i¢in sadece kan dokusu
calistimustir. leri ¢alismalarda farkli dokulardan da
ayni mitokondriyel DNA degisikliginin gosterilmesi
planlanmusgtir.

Bu bozuklugun kalitsal temelinin daha iyi anlagilmasi
i¢in hem yetiskinlerde hem de ¢ocuklarda daha biiyiik
genetik ve  fonksiyonel ¢aligmalara  ihtiyag
duyulmaktadir. Bu  c¢aligmalar, genotip-fenotip
iligkilerini daha iyi tanimlamak icin iyi karakterize
edilmis hasta alt gruplarini igermelidir.
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Giris ve Amag: Sedanter Davranis Anketi’nin (SDA), 18-64 yas arasi saglikli bireylerde Tiirk¢e kiiltiirel
adaptasyonunu ve giivenirlik ¢alismasini yapmaktir.
Gerec ve Yontemler: Caligmaya 220 (136 kadmn, 84 erkek, yas ort. 30,86£11,01 yil) saglikli goniillii dahil edildi.
Hafta ici (HI) ve sonu (HS) olmak iizere toplamda 22 maddeden olusan SDA nin Tiirk¢eye adaptasyonu 5 asamada
gerceklestirildi: 1)iki kisi tarafindan Ingilizceden Tiirkgeye ceviri, 2)On cevirilerin karsilastirilmas: ve
diizenlenmesi, 3)Diizenlenen anketin Tiirk¢eden Ingilizceye ¢evrilmesi, 4)Cevirinin orijinal anketle karsilastiriimast,
anketlerin harmonizasyonu, 5)Bes kisiye pilot uygulama ile anketin nihai hale getirilmesi. Benzer 6lgek olan
Uluslararas1 Fiziksel Aktivite Anketi kisa formu (UFAA-KF) oturma boliimiiyle SDA arasinda Pearson korelasyon
bakilarak, anketin yapisal gegerliligi test edildi. Yedi giin arayla doldurulan SDA’nm giivenirligi, %95 giiven
araliginda (CI) test-retest ve i¢ tutarlilik katsayilari (ICC) ile degerlendirildi. Verilerin analizinde SPSS 24.0
kullanildz.
Bulgular: Yapisal gecerlik degerlendirildiginde SDA-HI, HS ve toplam siireler ile UFAA-KF oturma siiresi
arasindaki korelasyon sirasiyla, r=0,254, p<0,001; r=0,231, p=0,001; r=0,265, p<0,001 olarak hesaplandi. Anketin
Cronbach alfa katsayis1 0,588 (%95 CI; 0,505-0,663); ICC 0,83 (%95 CI: 0,78-0,87) degerinde bulundu. SDA’nin
iki 6l¢timii arasindaki giivenirligi incelendiginde “Oturarak telefonla konugmak” maddesi hari¢ tiim maddelerin ICC
degerlerinin ve korelasyon katsayilarinin istatistiksel agidan orta-miikemmel arasinda oldugu tespit edildi (p<0,05).
Sonuc: SDA, 18-64 yas arasi1 saglikli eriskinlerde kolayca uygulanabilen, giivenilir ancak UFAA-KF oturma siiresi
ile zay1if korelasyonu olan, kapsamli bir ankettir. SDA ile sedanter davranislarin farkli alanlar1 ve tipleri hakkinda
daha net bilgiler elde edilebilirken, anketin kullanim1 farkli popiilasyonlarin spesifik olarak arastirilabilmesine ve
uygun miidahalelerin planlanabilmesine olanak saglar.

Anahtar Kelimeler: Fiziksel inaktivite, Giivenirlik, Gegerlik, Saghk, Sedanter yasam.

Abstract
Objective: To adapt the Sedentary Behavior Questionnaire (SBQ) to Turkish and investigate its reliability in
healthy individuals aged 18-64.
Materials and Methods: Two hundred twenty volunteers (136 females, 84 males, mean age 30.86+11.01 years)
were included. The adaptation of SBQ containing total 22 items including weekdays (WD) and weekends (WE), was
carried out in 5 stages: 1)Translation from English to Turkish, 2)Comparison and editing of pre-translations,
3)Translation of questionnaire from Turkish to English, 4)Comparison of the translation with the original
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questionnaire, harmonization of questionnaires, 5)Finalization of the questionnaire with pilot application for five
people. The construct validity was tested with Pearson correlation between SBQ and International Physical Activity
Questionnaire-Short Form (IPAQ-SF) sitting section. The SBQ data collected twice in 7 days interval for reliability
at 95% confidence interval (CI) with test-retest and internal consistency coefficient (ICC). SPSS 24.0 was used for
analysis.

Results: The Pearson correlations between SBQ-WD, WE, total time and IPAQ-SF sitting time were, respectively,
r=0.254, p<0.001; r=0.231, p=0.001; r=0.265, p<0.001. The cronbach alpha of questionnaire was 0.588 (95% ClI;
0.505-0.663); ICC was 0.83 (95% CI: 0.78-0.87. The ICC and correlations for reliability were significant from
moderate to perfect for all items except for "Sitting and talking on the phone"(p<0.05).

Conclusion: The SBQ is reliable, comprehensive, easily applicable questionnaire to healthy adults, but has poor
correlation with IPAQ-SF. While more clear information about different domains and types of sedentary behaviors
can obtained with SBQ, its use allows investigating different populations and planning appropriate interventions for

different populations.

Keywords: Sedentary life, physical inactivity, health, reliability, validity

1. Giris

Sedanter davranislar, uyanikken oturma veya
uzanmay1 igeren, genellikle 1.5 metabolik
esdegerden daha diisiik enerji harcamasina neden
olan isler olarak tanimlanir [1]. Gelismis
toplumlardaki insanlar ¢aligmak, seyahat etmek veya
bos zaman gecirmek (televizyon (TV) izlemek vb.)
gibi yasamin temel alanlarinda giderek artan
stirelerde sedanter davraniglar sergilemektedir [2].
Yapilan c¢aligmalar kisiler tarafindan bildirilen
oturma siireleriyle kronik hastalik ve mortalite riski
arasinda pozitif iligki oldugunu goéstermistir [3-5].
Yaklagik 600.000 yetiskinin dahil edildigi bir meta-
analizde, giin i¢inde oturarak harcanan her saatin
tiim nedenlere bagli 6liim oraninda %?2'lik bir artis
meydana getirdigi bildirilmistir [6].

Son yillarda toplumlarin ve sehirlerin gelisim
diizeylerine paralel olarak artan sedanter yasam
tarzi, saglik tizerinde olumsuz etkilere sahip olmasi
ve mortalite riski nedeniyle 6nemli bir halk sagligt
problemidir. Sosyokiiltiirel gelismeler ve
degisimlerle birlikte kisalan yiirime mesafeleri ve
stireleri, azalan ev dig1 aktivitelere katilim gibi
sebeplerle bireyler, hareketsiz yasam tarzini
benimser ve aligkanlhiga dontistiiriir [7, 8].
Hareketsizlik kardiyorespiratuar hastaliklar, obezite,
diyabet, kanser, kas-iskelet hastaliklari, mental ve
ruhsal hastaliklar gibi bir¢ok kronik problem igin
degistirilebilir bir risk faktériidir [9]. Diizenli
yapilan fiziksel aktivitenin sagligin korunmasinda ve
gelistirilmesinde etkili olduguna, g¢esitli kronik
Calisma oncesi, SDA’nin Tiirk¢ce adaptasyonu ve
glivenirligi icin anketin gelistiricisi olan Dori
Rosenberg’ten mail yoluyla izin alindi. Calisma,
Istanbul Universitesi, Istanbul Tip Fakiiltesi Klinik
Arastirmalar Etik Kurulu'ndan onay almarak
(2017/270), Helsinki Bildirgesi ilkelerine uygun
olarak  yiriitildii.  Arastrma, NCTO03586349
numarasl ile ClinicalTrials.gov’a kaydedildi.

Anket  caligmalarinda  orneklem  biytkligi
belirlenirken saymin degisken sayisinin en az 5 kati,
hatta 10 kat1 olmas1 gerektigi genel bir kural olarak
kabul edilir. Orneklem biiyiikliigii olarak 50 gok
zayif, 100 zay1f, 200 orta, 300 iyi, 500 ¢ok iyi, 1000

hastaliklardan primer ve sekonder korunmada katki
sagladigina, erken mortalite riskini azalttigina dair
kanitlar mevcuttur [5].

Bireylerin fiziksel aktivite diizeylerinin arttirilmasi
icin farkli  kuruluslar tarafindan yayinlanan
kilavuzlarda, degisen siddetlerde ve tiplerde
aktiviteler onerilmektedir [10]. Ancak uygun aktivite
tiirlinlin ve siddetinin belirlenebilmesi i¢in oncelikle
bireylerin fiziksel aktivite diizeylerinin belirlenmesi
gerektigi vurgulanmaktadir. Bu amagla
kullanilabilecek direkt ve indirekt kalorimetri,
fiziksel aktivite anketleri, fiziksel aktivite kaydi,
fizyolojik parametreler, davranig gézlemi, mekanik
ve elektronik izleme araglart gibi pek ¢ok ydntem
vardir. Bu yoOntemlerin birbirine gore avantaj ve
dezavantajlar1 mevcuttur [11, 12]. Anketler,
aktivitelerin siiresi ve sikliginin tanimlanabilmesi,
genis bir yas araliginda kullanilabilmesi, diisiik
maliyetle ve biiylik 6l¢ekli gruplara uygulanabilmesi
gibi avantajlara sahiptir.

Literatiirde fiziksel aktivite diizeyini ve sedanter
davraniglar1 degerlendiren, giivenirlik ve gecerlik
calismalar1 yapilmis farkli anketler mevcuttur [13-
15]. Calismamizin  amaci  kendi  kendine
cevaplanabilen bir anket olan, Rosenberg ve
arkadaglarinin  gelistirdigi ~ Sedanter  Davranis
Anketi’nin  (SDA), 18-64 yas arast saglikli
bireylerde Kkiiltiirel adaptasyonunu ve Tiirkce
versiyonunun giivenirlik ¢aligmasini yapmaktir [16].

2. Materyal ve Metot

mitkemmel bir say1 olarak bildirilmigtir [17].
Calistigimiz SDA anketinde toplamda 22 madde
bulunmaktadir. Degisken sayisin1 temel aldigimizda
her bir madde i¢in 10 kisi dahil ederek 6rneklem
biiytikliigii 220 (orta) olarak belirlenmistir. Tiirkce
okuma-yazma veya anlama problemi olmayan 18-64
yas arasi saglikli bireyler ¢alismaya dahil edilirken,
son 6 ayda fiziksel aktiviteleri kisitlayan siddetli
travma gecirmis olanlar, ambulasyonu
kisitlayan/engelleyen ortopedik, norolojik,
kardiyovaskiiler problemlere sahip olanlar ¢alisma
dis1 birakildi.
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Calismaya dahil edilen katilimcilar, c¢aligmanin
amac1 ve yapilacak degerlendirmeler hakkinda
bilgilendirildi. Katilimcilardan arastirmaya gonillii
olarak katildiklarina dair imzali onam formu alindi.
Katilimcilarin  boy, kilo, egitim diizeyleri, spor
aligkanliklar1  gibi  sosyodemografik  bilgileri,
hazirlanan bir form ile toplandi. Calismaya dahil
edilen tiim katilimcilardan Sedanter Davranig Anketi
ve Uluslararast Fiziksel Aktivite Anketi Kisa
Formu’nu doldurmalar: istendi.

Sedanter Davranig Anketi (SDA), normal bir hafta
ici ve hafta sonu giiniinde, 9 sedanter davranist (“TV
izlemek, bilgisayar/video oyunlar1  oynamak,
oturarak radyo/kaset veya CD’den miizik dinlemek,
oturarak telefonla konusmak, evrak isi veya
bilgisayar calismasi yapmak, oturarak Kitap veya
dergi okumak, bir miizik aleti ¢almak, sanatsal igler
veya el igleri yapmak, araba, otobiis veya trene
binmek/siirmek™) gerceklestirirken harcanan siireyi
degerlendirmek igin gelistirilmis bir ankettir.
Anketin “Hicbiri”, “15 dakika veya daha az”, “30
dakika”, “1 saat”, ‘2 saat”, “3 saat”, “4 saat”, “5
saat”, “6 saat veya daha fazla” olmak iizere dokuz
farklt yanit secenegi bulunmaktadir. Skorlama
oOncesi igaretlenmis olan her davranis i¢in harcanan
siireler saate doniistiiriiliir (Ornegin 15 dakikalik bir
yanit 0,25 saat olarak kaydedilir). Total skor i¢in
davranislarin saat cinsinden siireleri hafta i¢i ve
hafta sonu olarak ayr1 ayr1 toplanir. Hafta ici ve sonu
icin ortalama sedanter davranig siirelerinin elde
edilmesi ic¢in hafta igine ait total siire 5 ile, hafta
sonuna ait total slire de 2 ile ¢arpilir. Hafta i¢i ve
hafta sonu sedanter davraniglar i¢in harcanan toplam
stire hesaplanirken 24 saat/giin’den yiiksek skorlar
24 saat/giin’e indirgenerek kaydedilir.

Anketin fibromiyalji tanili yetigkinlerde gelistirilen
Ispanyolca adaptasyonunda degerlendirmelere 2
madde (“aileniz ve arkadaslarmizla oturarak vakit
gecirmek, uzanmak ve dinlenmek”) daha
eklenmistir. Anketlerin dogru ve sik kullanimu,
kiltirle ve dille olan uyumla iligkilidir [18].
Calismamizda, eklenen bu 2 sorunun toplumumuz
icin de uygun oldugu goriisiine varilarak Tiirkceye
adaptasyonda anketin 11 maddelik Ispanyol
versiyonunun kullanilmasina karar verildi [19].
Uluslararas1 Fiziksel Aktivite Anketi Kisa Formu
(UFAA-KF), son 7 giindeki insanlarin giinlik
yasamlarinin bir pargasi olarak yaptiklar1 fiziksel
aktivitelerin yogunlugunu ve stiresini
degerlendirmek icin kullanilir. Ankette, 3 farkh
siddetteki fiziksel aktivitenin siire ve frekansi ile
oturularak gecirilen siire kaydedilir: 1) Siddetli
aktivite (8 MET), 2) Orta siddetli aktivite (4 MET),
3) Yiirtime (3,3 MET). Aktivite siddeti, giinii ve
stiresi ¢arpilarak bir skor elde edilir ve oturma siiresi
haric 3 aktivitenin MET-dakika/hafta cinsinden
degeri toplanarak total skor elde edilir (Ornek: 4,0
MET x aktivite giin x aktivite siiresi (dakika olarak)
orta yogunluklu aktivite toplam MET skoruna
esittir). Total puana gore aktivite diizeyi inaktif
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(<600 MET-dk/hafta), minimal aktif (minimum 600
MET-dk/hafta ve <3000 MET-dk/hafta) ve aktif
(>3000 MET-dk/hafta) olarak gruplandirilir [13].
Tiirkge SDA’nin  adaptasyonu bes asamada
gerceklestirildi  [20]. Birinci asamada anket,
Ingilizcesi ileri seviyede olan iki akademisyen
tarafindan birbirlerinden bagimsiz olarak Tiirkgeye
cevrildi. Tkinci asamada olusturulan her iki 6n ¢eviri
birbiriyle karsilastirilarak, cevirilerdeki kavramsal
hatalar ve tutarsizliklar diizeltilerek tek bir anket
olusturuldu. Ugiincii asamada olusturulan tek anket,
ana dili Ingilizce olan bir kisi tarafindan tekrar
Ingilizceye cevrildi. Dérdiincii asamada ceviri ile
orijinal anket karsilastirildi. Daha 6nce yapilan 2 6n
ceviriyle birlikte son ¢eviri karsilastirildi. Besinci
asamada ¢evirilerin harmonizasyonu yapildiktan
sonra olusturulan son anket hedef popiilasyondaki 5
kisiye pilot olarak uygulandi. Kisiler tarafindan
yapilan  Oneriler ve diizeltmeler sonrasinda
anlagilmayan bir yer olmadigma karar verilerek,
anket nihai formuna getirildi. Calismaya dahil edilen
220 katilimeir, nihai hale getirilen SDA’y1 ve
UFAA’nin kisa formunu doldurdu. Giivenirlik
analizi (test-retest) i¢in ilk degerlendirmeden 7 giin
sonra katilimcilardan SDA’y1 tekrar doldurmalari
istendi.

2.1 Istatistiksel Analiz

Elde edilen verilerin analizinde SPSS 24.0 paket
programi kullanildi ve p<0,05 istatistiksel olarak
anlaml kabul edildi. Demografik veriler tanimlayict
testlerle analiz edilirken, kolmogorov smirnov testi
ile analiz edilen ve normal dagilan veriler frekans,
ortalama deger ve standart sapma olarak gdsterildi.
Anketin Olgiite dayali ve yapisal gecerliliginin
analizi i¢in katilimeilardan ilk degerlendirmede SDA
ile es zamanli benzer oOlgek olan UFAA kisa
formunun doldurulmasi istendi. Toplam UFAA-KF
ve UFAA-KF oturma boliimiiyle SDA arasindaki

iliski Pearson korelasyon analizi ile incelendi.
Korelasyon katsayist <0,25 "zayif", 0,25-0,50
"zayif-orta”, 0,50-0,75 orta-iyi ve >0,75 iyi-

miikemmel iliski olarak yorumlandi [19].
Calismamizda giivenirligin  degerlendirilmesinde
anketin i¢ tutarliligt ve kararlilig1 incelendi. Anketin
ic tutarhligmin testinde %95 giliven araliginda
(confidence interval (CI)) cronbach alfa katsayisi
hesaplandi.  Anketteki maddelerin  arasindaki
homojenligi gosteren Cronbach alfa katsayisi i¢in
<0,50 kabul edilemez, 0,50-0,59 zayif, 0,60-0,69
kabul edilebilir, 0,70-0,89 iyi, >0,90 miikemmel
olarak kabul edildi [21]. ilk verilerin toplanmasindan
7 gilin sonra ayni katilimcilardan SDA’nin tekrar
doldurulmasi istendi ve veriler kararlilik igin test-
retest yontemiyle (Intraclass Correlation Coefficient
(ICC), %95 CIl) analiz edildi. Givenirlik
siniflandirmasina gore ICC degeri igin <0,40 "zayif",
0,41-0,60 "orta”, 0,61-0,80 "iyi" ve =>0,81
"milkemmel" giivenirlik olarak yorumlandi [22].



3. Bulgular ve Tartisma
3.1 Bulgular

Tablo 1. Katilimcilarin sosyodemografik 6zellikleri

Yas (y1)

VKI (kg/m?)

Cinsiyet

Kadin

Erkek

Egitim Diizeyi (Mezun)
ilkokul

Ortaokul

Lise

Universite

Lisansiistii

Meslek

Ev Hanim

Memur

Emekli

Ogrenci

Diger

VKI: Viicut kiitle indeksi

SDA’nin  Olglite  dayali  yapisal  gecerliligi
degerlendirildiginde SDA-HI (ortalama 12,22+4,97
saat/hafta i¢i), HS (ortalama 12.574+4.68 saat/hafta
sonu) ve toplam siireleri (ortalama 24,79+8,86
saat/hafta) ile UFAA-KF oturma siiresi (ortalama
7,1243,15 saat/hafta) arasinda zayif korelasyon

Tablo 2. SDA ile UFAA-KF korelasyonu

Giincel Calisma

Calismaya  dahil  edilen 220  katilimcinin
sosyodemografik ozellikleri Tablo 1°de gosterildi.

Ortalama * Standart Sapma

30,86+ 11,01
23,46 + 4,16
Frekans (%Yiizde)
136 (%61,8)

84 (%38,2)
Frekans (%Yiizde)
8 (%3,6)

8 (%3,6)

56 (%25,5)

103 (%46.8)

45 (%20,5)
Frekans (%Yiizde)
8 (%3,6)

13 (%5,9)

8 (%3,6)

106 (%48,2)

80 (%36,4)

tespit edildi. SDA ve UFAA-KF korelasyonu
yalnizca orijinal Ingilizce versiyonunda yer
aldigindan, c¢alismamizdaki toplam  skorlarin
gegerlik sonuglart orijinal ¢alismayla karsilastirmali
olarak Tablo 2’de verildi.

Rosenberg D. ve ark. (16)

(11 madde)
UFAA-KF-Oturma Siiresi UFAA-KF-Oturma Siiresi

Toplam SDA-HI r =0,254 r=0,24
p<0,001* p<0,001*

Toplam SDA-HS r=0,231 r=0,38
p =0,001* p<0,001*

Toplam SDA r =0,265 r=0,31
p<0,001* p<0,001*

SDA-HI: Sedanter Davranis Anketi- Hafta Ici, SDA-HS: Sedanter Davranis Anketi- Hafta Sonu, UFAA-KF:
Uluslararasi Fiziksel Aktivite Anketi Kisa Formu, r: Pearson korelasyon katsayisi, *p<0,05

Giivenirlik analizinde birinci degerlendirme sonunda
elde edilen anket ifadelerinin (n=22) i¢ tutarliligi
incelendiginde Cronbach alfa katsayis1 0,588 (%95
Cl; 0,505-0,663) olarak bulundu. Test-retest
degerlendirmesinde ilk Ol¢limler ile 2. OSlgliimler
arasmda 0,83 ICC (%95 CI; 0,78-0,87) ile
milkemmel giivenirlik tespit edildi. Elde edilen
sonuglarn  SDA’nin diger  adaptasyonlariyla
karsilastirilmasi Tablo 3’te gosterildi.
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Anketin hafta i¢ci ve hafta sonu bolimlerindeki
maddelerin 1. ve 2. OJlglimlere ait skorlarmnin
giivenirlik ve korelasyon katsayilar1 %95 CI
araliginda Tablo 4’te gosterildi. Hafta igi ve hafta
sonu “Oturarak telefonla konusmak” maddesi harig
tim maddelerin ICC degerleri ve korelasyon
katsayilar1 istatistiksel olarak orta-miikemmel arasi
bulundu (p<0,05).



Tablo 3. Anketin test-retest sonuglarinin versiyonlar: arasinda karsilagtirilmasi

Adaptasyon Versiyonu

Rosenberg D. ve ark. (16) Ingilizce
Munguia-1zquierdo D. ve Ispanyolca
ark. (18)

Bakar Y. ve ark. (21) Tiirkce
(9 madde)

Giincel Calisma Tiirkge
(11 madde)

Test-Retest Giivenirligi
ICC (%95 CI)
Hafta ici 0,84 (0,74-0,91)
Hafta sonu 0,77 (0,62-0,86)
0,83 (0,75-0,88)

Hafta i¢i min.0,40- maks. 0,722
Hafta sonu min. 0,38- maks. 0,772

0,83 (0,78-0,87)

ICC: Intraclass correlation coefficient, Cl: Confidence interval,min: minimum, maks:maksimum, @ Bakar Y.
ve ark. caligmasinda hafta i¢i ve hafta sonu igin toplam siire karsilagtirilmasi yapilmamis olup, her madde
kendi iginde karsilagtirilmistir. Verilen degerler ICC degerleridir.

3.2 Tartisma

Sedanter davranislar sirasinda harcanan siireler son
on yilda Onemli oranda artis gostermistir ve
artisinin devam etmesi Ongoriilmektedir. Saglikla
iliskili birgok parametreyi olumsuz etkileyen
sedanter davranislar, Ozellikle yetersiz fiziksel
aktiviteye sahip bireylerde sagligi tehdit eden bir
unsur olarak kabul edilmektedir [23]. Saghg:
olumsuz etkileyen ve artan sedanter davranig
siirelerinin genis popiilasyonlarda saptanabilmesi ve
bu alanda kaliteli ¢aligmalarin ortaya konulabilmesi
icin sedanter gegirilen siireleri  degerlendiren,
maliyeti diisik Ol¢lim araglarma ihtiyag vardir.
Sedanter davraniglarin degerlendirilmesinde
literatiirde en sik hata riski diisiik ve objektif olan
akselerometreler, pedometre, inklinometre gibi
cihazlarin yam sira UFAA gibi kendi kendine
cevaplanan (self-report) anketler de
kullanilmaktadir [11]. Ancak cihazlarin
hareketsizligi ve sedanter davraniglarin tipini ayirt
etme yeteneginin olmamasi, yaygin kullanilan
anketlerden olan ve temelde fiziksel aktiviteyi
degerlendiren UFAA’nin sedanter davranislari
yalnizca tek bir maddeyle (genel oturma siiresi)
sorgulayarak belirlemesi, davranis spesifik verilerin
elde edilebilmesini ve uygun stratejilerin
planlanabilmesini kisitlamaktadir. 2010 yilinda
gelistirilen, 9 farkli sedanter davraniglart sorgulayan
SDA i¢in arastirmacilar sedanter davranislara dair
yeni segenekler olustuk¢a anketin degistirilmesi
gerektigini  vurgulamistir  [16]. Bu baglamda
caligmamizda, Bakar ve arkadaslarinin ofis
caliganlarinda 9 soruluk versiyonunu Tiirkgeye
adapte ettigi SDA nin, Ispanyolca versiyonunda yer
alan art1 iki soruluk versiyonunun 18-64 yas arasi
saglikli  eriskinlerde  Tiirkge  gegerlik  ve
giivenirligini arastirmay1 amacladik.

Anketin gegerlik analizinde, daha ¢ok yeni
gelistirilen ve alt boliimlerden olusan anketlerin
analizinde kullanilan faktdr analizi yerine, Ingilizce
ve 9 soruluk Tiirkce versiyonlarinda da oldugu gibi,
benzer 6lgekle korelasyon tercih edilmistir [16, 24,
25]. SDA igin giivenirlik degerlendirilmesinde ise
anketin tekrar1 yontemi (test-retest) ve i¢ tutarlilik
katsayilar1 hesaplanmistir. Bununla birlikte SDA
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saglikli popiilasyona uygulandigindan ve bireylerin
kendi kendini degerlendirmesine dayali
oldugundan, Odl¢ilicii giivenirligi i¢in puanlama
tutarliligl (interrater-intrarater) degerlendirmesine
gerek duyulmamustir.

Orjinal  anketin  gelistiricisi Rosenberg  ve
arkadaglar1 asir1 kilolu yetigkinlerde yaptiklar
calismalarinda SDA ile UFAA-KF oturma boliimii
arasinda zayif korelasyon oldugunu bildirmistir
[16]. Calismamizda da orjinaline benzer olarak iki
anket arasinda zayif bir iliski ve yapisal gegerlik
oldugu tespit edildi. Bakar ve arkadaslari ise
calismalarinda SDA‘nmn  toplam skoru yerine
anketin  her maddesinin UFAA-KF oturma
parametreleri ile iliskisini incelemis ve yalnizca
hafta i¢i “Oturarak telefonla konusmak™ ile “Evrak
isi/bilgisayar calismasi yapmak”, hafta sonu ise
“Oturarak  telefonla  konusmak” ile “Arag
kullanmak/ yolculuk yapmak” maddeleri arasinda
istatistiki olarak zayif bir korelasyon oldugunu,
diger maddelerde ise iki anket arasinda korelasyon
olmadigmi  bildirmigtir ~ [25].  Bulgularimiz
dogrultusunda UFAA-KF’nin yalnizca son bir
haftanin normal bir giiniindeki ortalama oturma
stiresini sorgulamasi, SDA’nin ise spesifik olarak
normal bir hafta i¢i ve hafta sonu giiniinde 11 farkli
sedanter davranista harcanan siireyi sorgulamasi
nedeniyle iki anketin diigiik korelasyon, dolayistyla

SDA’'nin  zayif yapisal gecerlik  gosterdigi
diisiincesindeyiz. Ankette sorgulanan spesifik
sedanter  aktiviteler  bireylerin  hatirlamasin

kolaylagtirarak, daha fazla diisiinmesine ve kognitif
stireglerin devreye girmesine neden olur [16]. Bu
sebeplerle calismamizda da oldugu gibi UFAA-
KF’ye kiyasla SDA, daha yiiksek sedanter siirelerin
kaydedilebilmesine olanak saglar. Ayrica ingilizce
ve Ispanyolca versiyonlarinda aktivite siiresini
objektif olarak degerlendiren akselerometre ile
anketin ters iligkisine bakilmig ve anlamli bir iliski
bulunamamustir. Arastirmacilar, bunun
akselerometrenin yalnizca hareket edilen siireleri
kaydetmesinden, otururken ve ayakta hareketsiz
gegirilen stireleri ayirt edememesinden
kaynaklanabilecegini one sirmiistir [16, 19].
Yapilan bir meta-analizde, sedanter davranig



Tablo 4. SDA madde ve total skorlarinin test-retest sonuglart

SDA Hafta ici
1. Olgim 2. Olgiim ICC
(saat/giin) (saat/giin) (%95
Ort+SS Ort £ SS Cl)
TV izlemek 1,13£1,18 0,97+1,03 0,866
(0,825-
0,897)
Aileyle/arkadaslarla 2,49+1,59 2,26+1,47 0,790
oturarak vakit (0,726-
gecirmek 0,839)
Uzanarak dinlenmek 1,87+1,57 1,65+1,38 0,816
(0,760-
0,859)
Bilgisayar/video 0,53+1,03 0,43+0,87 0,819
oyunlar1 oynamak (0,764-
0,861)
Oturarak miizik = 0,72+1,04 0,61+0,86 0,817
dinlemek (0,761-
0,859)
Oturarak telefonla  0,98+1,30 0,73+0,77 0,413
konugsmak (0,234-
0,550)
Evrak isi/bilgisayar = 1,74+2,34 1,63+2,25 0,927
caligmasi yapmak (0,904-
0,944)
Oturarak kitap vb. 0,86+0,96 0,82+1,01 0,770
okumak (0,700-
0,824)
Miizik aleti ¢almak 0,03+0,13 0,03+0,15 0,843
(0,795-
0,880)
Sanatsal isler/ el isi 0,26+0,81 0,15+0,45 0,578
yapmak (0,450-
0,676)
Arag kullanmak/ = 1,6+1,42 1,69+1,49 0,778
yolculuk yapmak (0,710-
0,830)
Toplam 12,22+4,97 10,96+4,49 0,831
(0,779-
0,870)

Hafta Sonu
Pearson 1. Olgiim 2. Olgiim ICC Pearson
rho (saat/giin) (saat/giin) (%95 rho
(%95 Ort £ SS ort+ss  CI) (%95
Cl) Cl)
0,770* 1,54+1,38 1,49+1,34 0,859 0,753*
(0,702- (0,816  (0,665-
0,834) 0,892)  0,820)
0,655* 3,25+1,55 2,89+1,64 0,798 0,665*
(0,545- (0,737- (0,558~
0,746) 0,845)  0,765)
0,695* 2,45+1,70 2,23+1,54 0,795 0,663*
(0,594- (0,733-  (0,566-
0,779) 0,843) | 0,742)
0,703* 0,64+1,22 0,46+1,01 0,868 0,780*
(0,496- (0,828-  (0,649-
0,842) 0,899)  0,877)
0,703* 0,68+0,99 0,62+0,85 0,815 0,696*
(0,544- (0,759-  (0,513-
0827) 0,858)  0,836)
0,296* 0,84:+0,99 0,88+1,81 0,291 0,202**
(0,162- (0,076-  (0,043-
0,442) 0457)  0,714)
0,864* 0,72+1,29 0,73+1,31 0,787 0,649*
(0,794- (0,722-  (0,478-
0,923) 0837) | 0,792)
0,627* 1,00+0,99 0,95+1,08 0,798 0,666*
(0,381- (0,736-  (0,502-
0,787) 0,845)  0,798)
0,738* 0,03+0,15 0,04+0,20 0,887 0,826*
(0,398- (0,852-  (0,563-
0,915) 0,913)  0,963)
0,481* 0,26+0,71 0,17+0,44 0,701 0,604*
(0,234- (0,610-  (0,403-
0,707) 0,771)  0,811)
0,637* 1,16£1,15 121+1,15 | 0,747 0,596*
(0,503- (0,670-  (0,420-
0,747) 0,806) | 0,731)
0,714* 12,57+4,68 11,67+4,65 @ 0,761 0,614*
(0,620- (0,688-  (0,487-
0,788) 0817)  0,733)

SDA: Sedanter Davranig Anketi, Ort: Ortalama, SS: Standart Sapma, ICC: Intraclass corelation coefficient, CI: Confidence interval,

Pearson rho: Pearson korelasyon katsayisi, ¥*p<0,001, **p=0,003.

stirelerinin direkt l¢iimiinde popiiler hale gelen ve
gegerli olan akselerometre ve inklinometrelerin
yiiksek maliyetleri, cihaz ve kaynak kisithiligi,
cihazlarin degerlendirilen kisi iizerinde kalmasi
gereken siirenin uzunlugu, genis Orneklemlerde
uygulanma kisithilligi gibi dezavantajlara sahip
oldugu bildirilmistir [26]. Bununla birlikte kendi
kendini degerlendirmeye dayali dlgekler ve anketler
genis c¢apli ulusal degerlendirme sistemleri ve
arastirmalar igin hala en pratik ve detayli sedanter
davranig bilgisi saglayan yontemler olarak kabul
edilmektedir. Bu yontemlerin aksine cihazlar,
davranigin tipi, alan1 gibi konularda veri saglamakta
eksik kalmaktadir [11].

SDA’nin diger versiyon c¢aligmalarinda i¢ tutarlilik
degerlendirmesi yapilmamigtir. Calismamizda ise
gegerlilige ek olarak anketin i¢ tutarliligit da
degerlendirilmis ve 0,588 olarak bulunmustur. Bu
bulgu anketin hafta i¢i ve hafta sonu olarak ayrilan
iki boliimiinde de yer alan sorularin ayni olmasina
bagli olarak toplam soru sayismnin 2 katina
¢tkmasindan kaynaklanmis olabilir.
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Test-retest i¢in tercih edilen zaman araliklari
degerlendirilen tutarlilik i¢in Onemlidir. Genel
olarak test-retest igin 3-7 giin arasindaki siireler
kabul gormektedir [18]. SDA’nin diger versiyon
calismalarinda bu siire 7 giin olarak belirlenmistir.

Calismamizda da anketin toplam skoru igin 7 giin

arayla yapilan iki Olciimii arasindaki
tutarlibgr/kararhlign ~ Ingilizce ve  Ispanyolca
versiyonlarma benzer olup, c¢alismamizda da

miikemmel olarak yorumlandi. Bakar ve arkadaslari
calismalarinda anket maddelerinin tutarliligim ayri
ayrt inceleyerek, kabul edilemez ve iyi arasinda
bulmustur (SDA hafta i¢i; ICC 0,408 (miizik aleti
¢almak)-0,705 (sanatsal isler/ el isi yapmak)
arasinda, hafta sonu; 0,388 (sanatsal isler/el isi
yapmak)-0,771 (oturarak kitap, dergi okumak) [25].
Caligmamizda her maddenin test-retest (ICC) ve
korelasyon katsayilar1 ayrica incelendiginde orta ile
yiiksek arasinda olup, Ingilizce ve Ispanyolca
versiyonlarinda belirlenen degerlere benzerdi.



Hafta i¢i ICC degerleri 0,413 (oturarak telefonla
konusmak)-0,927 (evrak isi/bilgisayar caligmasi
yapmak) arasinda degisirken, hafta sonu 0,291
(oturarak telefonla konusmak)-0,887 (miizik aleti
calmak) arasinda degismekteydi. “Oturarak telefonla
konugma” maddesi igin tespit edilen diisiik tutarlilik
ve korelasyon katsayisi, giliniimiizde telefonlarin,
kulakliklarin kablosuz ve tasimabilir olma 6zellikleri
sayesinde hareket halinde ve diger gilinlik isler
esnasinda kullanilabilmeleriyle iliskili olabilir. Is ve
okul ortamlarinda harcanan c¢alisma siirelerinin hafta
i¢i giinlerinin biiyiik bir kismin1 kapladigi g6z oniinde
bulundurularak  “Evrak isi/bilgisayar ¢alismasi
yapmak” maddesinin hafta i¢inde tespit edilen yiiksek
tutarlilig1 ve korelasyonu agiklanabilir.

Calismamizda en fazla siire harcanan ilk ii¢ sedanter
davranis sirastyla hafta icinde “Aileyle/arkadaglarla
oturarak vakit gecirmek”, “Uzanarak dinlenmek”,
“Evrak isi/bilgisayar caligmasit yapmak” iken, hafta
sonunda ise “Aileyle/arkadaslarla oturarak vakit
gecirmek”, “Uzanarak dinlenmek” ve “TV izlemek”
idi. Hem hafta i¢i hem hafta sonu en disiik siireye
sahip sedanter davranisin ise “Miizik aleti ¢almak”
oldugu goriildii.

Yas ortalamalarina bakildiginda ¢alismaya dahil
edilen katilimcilar geng erigkin grupta yer almaktadir.
Bu grubun sosyallesme ihtiyacinin yiiksek olusu
nedeniyle hem hafta ici hem hafta sonu aile ve
arkadaglarla oturularak gegcirilen siireler en yiiksek
bulunmus olabilir. Calisma sonucunda edilen bu bilgi
dogrultusunda sosyallesme icin sedanter olarak
harcanan zamanin aktif sosyallesmeye doniistiiriilmesi
icin stratejiler gelistirilmesi gerekmektedir. Hafta ici
bilgisayar/evrak isleriyle harcanan siire hafta sonu bir
fiziksel aktiviteye doniismek yerine TV izlenerek
harcanmistir. Bu bulgular, sagligin korunabilmesi ve
gelistirilebilmesi i¢in planlanacak stratejilere, sedanter
davranislarla kaybedilen siirelerin, baska bir sedanter
davranigsa  doniismesinin  Onlenmesi  ve fiziksel
aktiviteye doniistiiriilmesi gerektigi yoniinde kiymetli
bilgiler saglamaktadir.

Miizik aleti calmak ozel beceri-yetenek ve egitim
gerektirdiginden en diigiik siireye sahip sedanter
davranig olabilir. Bu bilginin daha detayh
aragtirilabilmesi  i¢in  SDA’nin  farkli  meslek
gruplarinda  gecerlik ve  giivenirlik  caligmasi
yapilmalidir.

SDA, sedanter davramiglart 11 madde ile tek tek
irdelerken, bireyler bu davranislarda harcadiklar
stireleri genel sorularla degerlendirme yapan anketlere
kiyasla daha iyi hatirlar ve sedanter gegirilen siireler
ve tipleri daha dogru degerlendirilebilir.

Sedanter davraniglarin ve dagilimimm belirlenmesi
ozellikle fiziksel aktivite Onerileri veya stratejileri
acisindan 6nemli bilgiler saglayabilir. Boylece fiziksel
aktivite diizeyini arttirmak icin kisiye 6zel (6rnegin
aileyle/arkadaslarla oturarak vakit gecgirmek yerine
aileyle/arkadaslarla bulusarak bowling/bilardo, paint
ball gibi aktivitelere gitmek) daha etkin yaklasimlar
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benimsenebilir. UFAA benzeri anketlerde ve
cihazlarda ozgiillik diisiik oldugundan, gelecek
calismalarda bu yontemlere ek olarak SDA’nin
kullanilmasi sedanter davranislara dair daha degerli ve
tamamlayici bilgilerin elde edilmesini saglar.

3.3 Limitasyonlar
Caligmamizda, sedanter gecirilen silireyi objektif
degerlendiren ve orijinal ¢alismada da yer alan
akselerometre veya benzeri bir cihaz
kullanilamamugtir.

3.4 Oneriler

Sedanter davranig yonelimleri zaman ve teknoloji ile
degisim gostermektedir. Bu degisimlere bagli olarak
anketin de giincellenmesi gerekir. Ornegin TV yerine,
filmler, diziler ve videolar internet tizerinden farkli
platformlarda izlenmektedir, miizik de radyolar,
kasetler yerine ¢ogunlukla telefondan, kablosuz
cihazlardan dinlenmektedir. Giiniimiizde teknolojinin
gelismesiyle  birlikte  kablosuz  kullanilabilen
aksesuarlarin da artistyla telefon goriismeleri, miizik
dinlemek hareket ederken ya da farkli isleri yaparken
de gergeklestirilebilir hale gelmistir. Bu gelismelerle
birlikte “sosyal medya kullanim1” adinda bir kavram
ortaya ¢ikmis ve sosyal medya kullanimina ayrilan
siire zaman iginde artarak, bireylerin hareketsiz
kalmalarina neden olmustur. Bu gelismeler ve
degisimler karsisinda adapte edilen ankete “sosyal
medya kullanmak” gibi sorular eklenerek veya var
olan sorular revize edilerek SDA’nin giincel ve uygun
kalmasi saglanabilir.

4. Sonug

Eklenen iki soruyla genisletilen SDA, 18-64 yas arasi
saglikli eriskinlerde kolayca uygulanabilen, yapisal
gecerliliginin gelistirilmesine ihtiyag duyan ancak
givenirligi yiiksek, kapsamli bir ankettir. SDA,
sedanter davraniglarin  farkli alanlart ve tipleri
hakkinda daha net bilgilerin elde edilebilmesini, farkli
popiilasyonlarda bu davraniglar iizerine daha spesifik
caligmalar ortaya konulabilmesini ve miidahalelerin
planlanabilmesini ~ saglayabilir. Onceki versiyon
calismalarinda da oOnerildigi gibi, SDA’nin farkl
popiilasyonlara, yas gruplarina, gelismelere ve i¢inde
bulunulan yasam kosullarmma uygun olarak revize
edilmesi ve tekrar uyarlanmasi gerekebilir.
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Giris ve Amac: Koroner yatagin gecikmis kontrast boyanmasiyla tanimlanan koroner yavas akimin fenomeninin
(KYA) patogenezinde endotelyal disfonksiyon oldugu diisiiniilmektedir. Bu ¢aligmamizda, stabil anjina pektoris ile
basvuran ve yapilan koroner anjiografi sonrast KY A saptanan hastalarin genel klinik 6zelliklerini ve risk faktorlerini
bulmay1 hedefledik.
Gereg ve Yontemler: Calismaya koroner anjiografi yapilarak KYA tespit edilen 121 hasta ve koroner damarlarida
normal akim saptanan 164 hasta olmak iizere, toplam 285 hasta alindi. Biitiin hastalarin demografik ve klinik
Ozellikleri geriye doniik olarak tarandi ve bu iki grup klinik 6zellikleri bakimindan kargilastirildi.
Bulgular: KYA olanlarin ¢ogu sigara igen, hipertrigliseridemisi olan ve ¢ogunlukla erkek cinsiyette olan hastalardi.
Biyokimyasal parametreler, elektrokardiyografik ve ekokardiyografik ozellikler acisindan her iki grup arasinda
anlaml farklilik izlenmedi. Cok degiskenli regresyon analizlerinde erkek cinsiyet (olasilik orani [00]:0.434, %95
giiven aralig1 : [0.252-0.856], p = 0.014) ve hipertrigliseridemi (OO : 1.001, %95 giiven aralig1 :[1.001 — 1.007], p =
0.035), KYA igin bagimsiz birer risk faktorii olarak saptandi.
Sonuc¢: KYA, sigara igen, trigliserid degerleri yiiksek ve erkek hastalarda daha sik idi. Erkek cinsiyet ve trigliserit
yiiksekligi KYA i¢in bagimsiz bir faktorii olarak bulundu. Trigliserid diizeyinin tahmini kesim degerinin > 138.5
mg/dL olmas1 KYA ile iligkili bulundu.

Anahtar kelimeler: Koroner yavas akim, hiperlipidemi, erkek cinsiyet

Abstract

Objective: Endothelial dysfunction is thought to be involved in the pathogenesis of coronary slow flow
phenomenon (CSFP) defined which is an angiographic phenomenon characterised by the slow passage of contrast in
the absence of obstructive coronary artery disease. In this study, we aimed to find the clinical characteristics and risk
factors of patients with CSFP after coronary angiography in those presenting with stable angina pectoris.

Materials and Methods: A total of 285 patients were included in the study, 121 of whom were diagnosed with
CSFP and 164 patients with normal flow on coronary angiography. In this study, we aimed to find the clinical
characteristics and risk factors of patients with CSFP after coronary angiography in patients presenting with stable
angina pectoris.
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Results: Most of the patients with CSFP were smokers, having hypertriglyceridemia, and mostly male gender.

There was no significant difference between the two groups

in terms of biochemical parameters,

electrocardiographic and echocardiographic characteristics. In multivariate regression analyzes, male gender (odds
ratio [00]:0.434, 95% confidence interval: [0.252-0.856], p = 0.014) and hypertriglyceridemia (OO: 1.001, 95%
confidence interval [1.001 - 1.007], p = 0.035) were found to be independent risk factors for CSFP.

Conclusion: CSFP was more common in smoker male patients and those that had high triglyceride levels. Male
gender and high triglyceride levels were found to be an independent risk factor for CSFP. A cut-off value > 138.5
mg/dL of serum triglyceride level was found to be associated with CSFP.

Keywords: Coronary slow flow, hyperlipidemia, male gender

1. Giris

Koroner yavas akim (KYA), anjiografi sirasinda tespit
edilen ve koroner damar yataginin gecikmis
boyanmastyla karakterize bir fenomendir [1]. Koroner
yavas akimda, mikrovaskiiler diizeyde endotel
disfonksiyonundan inflamasyona ve ateroskleroza
kadar bircok faktdriin patogenezde rol oynadigi
diisiiniilmektedir. Toplumda goriilme sikligt %1-7
arasindadir [2]. Hastalar, ¢ogunlukla iyi prognoza
sahip olsa da, kronik ve sik olan anjina ataklar1 yasam
kalitesini bozabilir. KYA’l hastalarda,
elektrokardiyografik degisiklikler, malign ventrikiiler
aritmi, kardiyak arrest ile sonuglanan vaka bildirimleri
bulunmaktadir [3].

Koroner yavag akimda meydana gelen endotel
disfonksiyonuyla iligkili olarak cesitli molekiiller
suclanmistir [3]. Inflamatuar hastaliklarda diizeyi
artan C reaktif proteinin (CRP), albumine orani
(CAR), homosistein diizeyi, tiroid hormon saliniminin
bozukluklari, interlokinler gibi mediyatorlerin koroner
yavag akimda arttigi savunulmustur [2,3,4,5]. Sadece
biyokimyasal bulgularda degil, aym1 zamanda
elektrokardiyografide PR mesafesinin uzadigi, frontal
QRS-T agisinin arttig1 gosterilmistir [6].

Gegmise yonelik literatiir taramasi yapildiginda,
inflamasyon parametrelerinin KYA’da arttig1 yoniinde
yaymlar c¢ogunlukta olmakla beraber, ¢eliskili
sonuglar bulunmaktadir ve bu yayinlar ¢ogunlukla
disik hasta popiilasyonu ile sinirhidir. Biz bu
calismamizda, ilk defa birgok parametreyi bir arada
ele alarak, koroner yavas akimda risk faktorii
olabilecek klinik parametreleri bulmay1 hedefledik.

2. Materyal ve Metot

Hastanemize, 2019 Ocak-2021 Ocak gogiis agrist ile
bagvuran stabil angina pektoris tanist alan toplam 285
hasta alindi. Calisma geriye doniik, gdzlemsel bir
calisma olup, biitiin hastalarin ayrintili tibbi dykiileri,
kan tetkikleri ve demografik oOzellikleri medikal
kayitlarindan ~ alindi.  Viicut  kitle  indeksleri,
kilogramlarinin, boylarina karesinin oran1 ile
hesaplandi (kg/m2). Calismaya alinan ve yapilan
koroner anjiografilerinde % 40 veya daha az altinda
darlik saptanan hastalar iki gruba ayrildi: Epikardial
koroner arterlerin en az birinde yavag akim
saptananlar (n=121) ve koroner kan akimi normal
saptananlar (n=164). Bu iki grup arasinda, demografik
ozellikleri, elektrokardiyografi, ekokardiyografi ve
laboratuar bulgular1 agisindan karsilagtirma yapildi.
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Elektrokardiyografiler, iki

tarafindan incelendi.

bagimsiz  kardiyolog

Dislanma kriterleri: Koroner arterlerde % 40’ i
iizerinde darlik olmasi, konjenital kalp hastaliklari,
koroner arterlerde ektazi, koroner vazospazm tanisi
alanlar, hipertrofik kardiyomiyopatisi olanlar, ileri
kalp kapag: yetersizligi veya darligi, kalp, bobrek ve
karaciger yetmezligi, malignitesi olanlar, troid
hastaligi nedeniyle tedavi olanlar c¢aligmaya dahil
edilmedi.

Bu ¢aligma i¢in etik kurul onayi, ¢alismanin yapildigi
merkezden alinmigtir (Etik kurul onay tarihi: 21. 04.
2021, Etik kurul onay numarasi:2021/144)
2.1.Koroner yavas akimin anjiografik
tamimlanmasi

Koroner anjiografi, tiim hastalara femoral yoldan
standart Judkins teknigi ile yapildi. Anjiografi
esnasinda kontrast madde olarak lohexol (Omnipaque
350, GE Healthcare) kullanildi. Standart koroner
anjiografi goriintiileri ayn1 cihazdan gorlintiilendi.
Anjiografi esnasinda koroner akimi etkileyebilecek
herhangibir ilag¢ verilmedi. Her pozda 6-8 ml kontrast
ajan manuel verildi. Koroner yavas akim tanisi
konulurken, miyokard infarktiisiinde tromboliz (TIMI)
frame count yontemi kullanildi [7]. Bu y6ntemde, sol
6n inen koroner arterin distal ucuna kontrast maddenin
ulasmasi i¢in gerekli “sineframe” sayist olarak kabul
edilir. Kontrast maddenin koroner artere girdigi frame,
ilk frame olarak kabul edilir. Daha sonra ilk ve son
frame arasindaki fark alinarak, TIMI frame (TFC)
sayis1 olarak hesaplanir. LAD uzun oldugu i¢in TFC
degeri 1.7’ ye boliinerek diizeltilmis TFC hesaplanir.
LAD’in diizeltilmis TFC’ si CX ve RCA nin TFC
degerleri toplanip 3’e Dboliinerek ortalama TFC
hesaplanir. LAD igin diizeltilmis TFC 21.9 + 3.5 kare,
CX i¢in 21.3 + 3.7 kare, RCA i¢in 20.2 + 3.2 kare
normal kabul edildi. Normal degerlerin 2 standart
sapma tistiindeki degerler koroner yavas akim olarak
kabul edildi [7].

Koroner anjiografi goriintiileri ve TIMI Frame Count
(TFC) saymm 2 farkli ve birbirinden bagimsiz
kardiyolog tarafindan yorumlandi. Yorumlar farkl
oldugu takdirde, iiciincii bir kardiyologun goriisii
alind1.

2.2.Elektrokardiyografik ve ekokardiyografik analiz
Tiim hastalar sirtiistii yatar pozisyonda 25 mm/ms ve
10 mV/sn hizinda 12 derivasyonlu yiizey
elektrokardiyografi (EKG) kayd1 alindi (GE Marquette
Mac 1200. GE Healthcare 3000 North Grandview
Waukesha, WI 53188 USA). Frontal QRS-T agisi,

olarak



QRS ile T dalgas1 vektorlerinin mutlak farki seklinde
hesaplandi.

Ekokardiyografik incelemeler, sol yan yatar
pozisyonunda Vivid 7 Pro ultrason goriintiileme
sistemi (GE Vingmed, Milwaukee, Wisconsin, USA)
kullanmilarak ~ yapildi. ~ Konvansiyonel — Doppler
ekokardiyografi incelemeleri ve M-mod o6lgtimleri
Amerikan  Ekokardiyografi Dernegi tarafindan
yaymlanan standartlara gore yapildi. Sol ventrikiil
ejeksiyon fraksiyonu (SVEF) Simpson’mn kuralina
gore hesaplandi [8].

2.3.Istatiksel analizler

Elde edilen veriler SPSS 20.0 versiyonu (Statistical
Package for Social Sciences, Inc., Chicago, IL,USA)
istatistik programina kaydedildi. Verilerin normal
dagilima uygun olup olamdigi, Kolmogorow Smirnov
testi ile degerlendirildi. Normal dagilim gosteren
sayisal degiskenler ortalama + standart sapma olarak
kategorik degiskenler yiizde (%) olarak ifade edildi.
Normal dagilim gosteren veriler iki grup arasinda
karsilastirilirken Students t-test, kategorik
degiskenlerin  karsilastirilirken ~ Ki-Kare  testi
kullanildi. Normal dagilim gdstermeyen veriler ise
median (minimum- maximum) degerleri ile ifade

edildi ve Mann-Whitney U testi ile karsilastirildi.
Koroner yavas akimin, bagimsiz ongordiiriiciilerini
belirlemek icin tek ve c¢ok degiskenli lojistik
regresyon analizleri kullanildi. Hipertrigliserideminin
ongordiiriicii kestirim noktasini belirleyebilmek igin,
alict  isletim karakteristik egri analizi (ROC)
kullanildi. Tiim sonuglarda p < 0.05 degeri anlaml
kabul edildi.

3. Bulgular ve Tartisma

3.1. Bulgular

Caligmaya aliman KYA’li hastalarin ortalama yasi
(55.4 £ 10.1 yil), kontrol grubunun ise (54.5 = 11.5
yil) idi. KYA hastalar1 ile kontrol grubunun
demografik ve klinik ozellikleri Tablo 1°de
gosterilmigtir. Her iki grup arasinda, diyabet,
hipertansiyon, hipotroidizim gibi klinik 6zellikler
acisindan bir fark bulunmadi. Laboratuar bulgularina
gelince, kan sekerleri, serum kreatinin diizeyleri, tirik
asit, troid stimiile edici hormon diizeyleri, serum total
kolesterol, diisiik dansiteli lipoprotein (LDL), yiilsek
dansiteli lipoprotein (HDL) degerleri, CRP, albumin,
CAR, serum vitamin B12 ve Vitamin D diizeyleri
acisindan her iki grup benzerdi (Tablo 1).

Tablo 1. Koroner yavas akim olan hastalar ile kontrol grubunun demografik, klinik 6zelliklerinin karsilastirilmasi

Degiskenler KYA grubu (n = 121) Kontrol grubu (n = 164) | p-degeri
Yas (y1l) 55.4+10.1 545+11.5 0.498
Erkek cinsiyet, n (%) 59 (48.8) 44 (26.8) 0.001
VKI (kg/m2) 282+4.7 292+55 0.447
Hipertansiyon, n (%) 61 (56.0) 69 (49.3) 0.179
Diyabetes mellitus,n (%) 43 (41.7) 43 (31.2) 0.059
Sigara i¢iciligi, n (%) 52 (42.9) 28 (17.0) 0.031
Subklinik hipotroidizim (%0) 17 (14.4) 16 (9.9) 0.165
Glukoz (mg/dL) 121.8+45.6 115.2+£45.8 0.221
Kreatinin (mg/dL) 0.8+0.2 0.7+0.2 0.051
Total kolesterol (mg/dL) 200.7 £41.6 197.6 £49.1 0.570
LDL-K (mg/dL) 123.2+38.9 121.8 +41.5 0.781
HDL-K (mg/dL) 44.6+12.6 47.6+13.8 0.067
Trigliserit (mg/dL) 188.7+126.3 146.2 +74.2 0.001
Vitamin B12 (pg/mL) 300.7 + 130.6 311.4+1705 0.645
Vitamin D (ng/mL) 17.6+9.2 16.2+9.9 0.433
TSH (mlU/L) 21+1.9 1.9+25 0.417
Urik asit (mg/dL) 51+1.6 48+12 0.079
C-reaktif protein (mg/dL) (IQR) 0.2 (0.01-3.8) 0.2(0.01-42) 0.863*
Albumin (mg/dL) 42405 43+0.3 0.490
CAR (IQR) 0.05 (0.01-0.09) 0.05 (0.01-1.0) 0.914*

Kisaltmalar: VKI: Viicut kitle indexi, CAR: C-reaktif protein/albumine orani, K'Y A:Koroner yavas akim, HDL: Yiiksek yogunluklu lipoprotein,

LDL: Diisiik yogunluklu lipoprotein, n: hasta sayisi, TSH: Tiroid sitiimulan hormon. *: Mann-Whitney U test
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KYA grubundaki erkek hasta orani (%48.8), kontrol
grubuna (%26.8) gore daha fazla idi (p = 0.001). Aym
zamanda, koroner yavag akim olanlarda sigara icme
orani daha fazla idi (%42,9 vs %17.0, p = 0.031)
(Tablo 1). Ayn1 zamanda, trigliserit degerleri KYA’l1
hastalarda, anlamli olarak daha yiiksek idi (188.7 +

126.3 vs 146.2 + 74.2, p = 0.001) (Tablo 1)

Ekokardiyografik olarak olarak, sol ventrikiil
ejeksiyon fraksiyonlart ve sistolik pulmoner arter
basincti  ve  elektrokardiyografik  parametreler
karsilagtirildiginda, her iki grup arasinda anlaml
farklilik izlenmedi (Tablo 2). TIMI kare sayimlari,
KYA hastalarinda anlamli sekilde yiiksek idi (Tablo
2).

Tablo 2. Koroner yavag akim olan hastalar ile kontrol grubunun elektrokardiyografik ve ekokardiyografik
parametreler acisindan karsilastirilmast

Degiskenler KYA grubu (n =121) Kontrol grubu (n=164) p-degeri
SVEF (%) 58.8+52 599+33 0.052
SPAB (mmHg) 259+49 24.1+2.6 0.063
EKG parametreleri

Kalp hiz1 (dk/atim) 789+ 134 79.7+13.6 0.768
PR araligi (ms) 145 .3+26.2 139.7+£25.0 0.349
QRS siiresi (ms) 95.9+18.7 89.7+20.4 0.179
QT aralig1 (ms) 377.8+34.2 371.9+32.6 0.451
cQT aralig1 (ms) 428.7 +40.2 425.7+27.2 0.705
Frontal QRS-T agis1 (°) 44.7+43.1 30.1£29.9 0.087
TIMI kare sayimlari (*)

Sol anterior inen arter 46.5+13.2 234+45 <0.001
Sirkumfleks arter 41.7+124 20.5+3.9 <0.001
Sag koroner arter 36.8+12.7 20.8+3.1 <0.001

Kisaltmalar: dk/atm: Dakikadaki kalp atimi, KYA: Koroner yavas akim, EKG: Elektokardiyografi, SVEF: Sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu,
SPAB: Sistolik pulmoner arter basinci, TIMI:  (*): TFC: Tromboliz ¢er¢eve sayimi.

Tek degiskenli regresyon analizlerinde, erkek cinsiyet
(olasilik orani(OO): 0.676, %95 giiven araligi (GA)
[0.458 - 0.773], p <0.001), sigara igme (OO : 0.642,

95% GA [0.433 - 0.896],

diizeyi yiiksekligi (OO

p = 0.035), ve trigliserit
: 1.020, %95 GA [1.002 —

faktorleri olarak saptanirken, ¢ok degiskenli regresyon
analizlerinde, sadece erkek cinsiyet (OO : 0.434, %95
GA [0.252 - 0.856], p = 0.014), ve trigliserit
yiksekligi OO : 1.001, %95 GA [1.001 —1.007], p =
0.035), KYA icin bagimsiz birer risk faktorii olarak

1.027], p = 0.001), KYA i¢cin potansiyel risk bulundu (Tablo 3).
Tablo 3. Koroner yavag akim ile, cinsiyet, sigara ve trigliserit arasindaki iligkiyi gosteren regresyon analizlerinin
verileri
Degiskenler Tek degiskenli regresyon analizleri Cok degiskenli regresyon analizleri
RO (% 95 GA) p-degeri RO (%95 GA) p-degeri
Erkek cinsiyet 0.676 (0.458-0.773) <0.001* 0.434 (0.252-0.856) 0.014
Sigara igiciligi 0.642 (0.433-0.896) 0.035* 0.412 (0.174-1.318) 0.154
Hipertrigliseridemi 1.020 (1.002-1.027) 0.001 1.001 (1.001-1.007) 0.035

RO: Risk orani, GA: Giiven araligi, *: Pearson’s Chi-Square

KYA ongormede yapilan alict isletim karakteristik
egrisi analizinde (ROC), trigliserit i¢in 138.5 mg/dL

esik degerinin, %56 duyarlilik ve %57 6zgiilliige sahip
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oldugu bulundu (egri altinda kalan alan: 0.59, %95 GA
[0.525-0.663], p = 0.008).
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Sekil 1. Alict isletim istatistikleri egrisi (ROC) ile, koroner yavas akim igin, trigliserit diizeyinin kestirim noktas1 > 138.5 mg/dL, % 56 duyarlilik,
% 57 ozgiilliik ve egri altinda kalan alan (AUC) 0.59 (%95 GA [0.525-0.663], p = 0.008) olarak bulundu.

3.2.Tartisma

Calismamizda, koroner yavas akimi olan hastalarin
agirhikl olarak, sigara igen, trigliserit diizeyleri yiiksek
ve erkek cinsiyette olduklart goriildii. Hatta, erkek
cinsiyet ve hipertrigliserideminin KYA i¢in bagimsiz
birer faktdrii oldugunu bulduk. inflamasyonla iliskili
olabilecek laboratuvar parametreleri ile
ekokardiyografi ve elektrokardiyografik ozellikler
acisindan her iki grup arasinda fark saptanmadi.
Koroner yavas akimm mekanizmasi heniiz tam olarak
anlagilamamis olsa da, endotel disfonksiyonu,
trombosit disfonksiyonu, oksidative stres, vasomotor
disfonksiyon, sistemik /lokal inflamasyon ve/veya tiim
bunlarin kombinasyonunun direkt ve ya indirekt
olarak patogenezde rol oynadigi diisiiniilmektedir
[1,2]. Inflamasyonda artis gdsteren parametrelerden
biri olan yiiksek duyarlikli CRP, kardiyovaskiiler
olaylarda da yiikselmekte ve aterosklerozun
hizlanmasiyla beraber kardiyovaskiiler —mortalite
artmaktadir [9]. CRP yiikselince, endotel bagiml
vasodilatasyon ve endotelyal stem hiicre adhezyonu
bozulur ve endotelyal disfonksiyona zemin hazirlanir.
Yapilan caligmalar  goOstermigtir ki, CRP,
fibrinojen/albumin ve CRP/albumin gibi inflamasyon
belirtecleri bu hastalarda yiiksek saptanmistir [9,10].
bulunamamigtir [14,15]. Bizim ¢alismamizda da,
KYA olan ve olmayan gruplar arasinda, serum tiroit
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Diisiik serum albumin diizeylerinin kardiyovaskiiler
mortalite ve morbiditie ile yakindan iliskili olduguna
dair yaynlar bulunmaktadir [11].

Su ana kadar ki bircok c¢alismada gosterildiginin
aksine, bizim ¢alismamizda, CAR orani, KYA olan ve
olmayanlar arasinda benzer bulundu. Boyle bir
sonucun nedeni, belki de hem KYA hem de kontrol
grubundaki hastalarin ¢ogunun stabil anjina pektoris
ile bagvurmasi ve belki de bu nedenle inflamasyonun
yeteri kadar olusmamis olmasi olabilir.

KYA’da, entotel disfonksiyonu ile iliskilendirilen
molekiillerden  biri de tiroid hormonlaridir.
Hipotroidizimde, endotelden salgilanan nitrik oksidin
azalmasi, vaskiiler diiz kas gevsemesinde bozulmaya,
dolaysiyla arteryel sertligin artmasina neden olur,
kolesterol metabolizmasinda bozulmalar goriilebilir ve
ateroskleroza gidis hizlanabilir [12]. Jaskanwal ve
arkadaslari, hipotroidik hastalarda koroner kan akimi
farkinin daha diisiik oldugunu, o6zellikle kadin
hipotiroidik hastalar ile endotelyal disfonksiyon
arasinda anlamli bir iliski oldugunu bulmuslardir [13].
Koroner yavag akimda endotel disfonksiyonu ile tiroid
hormonlar1 arasindaki iliskiyi aragtiran iki ayri
caligmada, koroner yavas akimi olanlar ve olmayanlar
arasinda serum TSH diizeyleri arasinda anlamli fark
hormonlar1 ve subklinik hipotroidi acgisindan her iki
grup arasinda herhangibir anlamli fark izlenmedi.



Frontal QRS-T agis1, kalbin depolarizasyon ve
repolarizasyon yoniinii gosteren vektorler arasindaki
acinin mutlak farki olarak tanimlanir ve bu agmnin
artmasinin ~ kotii  prognozla ve kardiyovaskiiler
hastaliklarla iligkilendirildigi  bir ¢ok c¢alisma
bulunmaktadir [16]. KYA’1 bulunan 60 hastanin
degerlendirildigi bir ¢alismada, frontal QRS-T agis1
KYA’l1 hastalarda daha yiiksek saptanmis (ortalama
69 derece) [6]. Bizim calismamizda ise, her iki grup
arasinda anlamli farklilik bulunmamakla beraber, yine
de, frontal QRS-T acgis1 ortalamasi, KYA olanlarda
daha yiiksek idi (44.7’e karsin 30.1 derece). KYA
grubundaki hastalarimizin hipertansiyon ve diyabet
disinda 6nemli hastaliklarinin  olmamas: ve kalp
fonksiyonlarinin normal sinirlarda olmasi bdyle bir
sonug elde etmemize neden olmus olabilir.
Hipertrigliseridemi, metabolik sendromun da bir
komponenti olup, HDL' nin ateroprotektif ve
antiinflamatuvar etkilerini baskilayabilirler, ayrica
bunlarin endotele bagli koroner vazodilatasyon
bozuklugu ile anlamli derecede iliskili oldugu
gosterilmigtir [17]. Trigliseritler, arterlerin endotelinde
depolanabilirler ve aterosklerotik plagin oldugu intima
duvarma girebilirler. Burda, sitokin salinimini
arttirarak,  inflamasyona neden  olabilir  ve
aterosklerozu  hizlandirabilirler [17]. Dolaysiyla,
trigliseritlerin ~ endotelyal  disfonksiyona  neden
olduklar1 bazi ¢aligsmalarda gosterilmistir [18]. KYA
olan hastalarda yapilan bir ¢ok ¢alismalarin ¢ogunda,
bu hastalarin siklikla erkek cinsiyette olan, sigara icen
ve hipertrigliseridemisi olan hastalar olduklart
saptanmis [19,20,21]. Calismamizda da, literatiir ile
uyumlu olarak, KYA olan hastalarin ¢ogunlukla,
sigara icen, hipertrigliseridemisi olan ve erkek
cinsiyette olduklar1 goriildii.

Calismann kisuthliklar:

Calismamiza alinan hasta sayist stabil anjina pektorisli
hastalart kapsayan tek merkezli bir ¢alisma idi.
Hastanemiz laboratuarlarinda ¢alisilabilen belli bazi
inflamasyon belirtegleri bakilabilmistir. Bu nedenle,

hem hasta sayisiin arttirilmasi, hem  genis
biyokimyasal  belirteglerin  ¢alisilmasi,  ileriki
caligmalarda diigiiniilebilinir.

4. Sonug

Calismamizda, sigara icen, hipertrigliseridemisi olan
ve erkek cinsiyet olan hastalarn KYA ile iliskili
oldugunu bulduk. Inflamasyonu gosteren bir gok
parametrenin  KYA olanlarda anlamli artmadigi
goriildii. Tlerde yapilacak daha biiyiik ¢aptaki ve genis
biyokimyasal belirteclerin ilave edilecegi biiyiik
caligmalar bu konuya 151k tutabilir.
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Oz
Giris ve Amag: Calismaya 18-30 yaslar1 arasinda 140 6grenci (E: 60 K: 80) dahil edildi. Katilimeilar diizenli egzersiz
aligkanlig1 olanlar (Grup I) ve olmayanlar (Grup II) olarak iki gruba ayrildi. Katilimcilarin yas, cinsiyet, egzersiz
aligkanliklari, yillik toplam telefon kullanim siiresi ve giinliik telefon kullanim siiresi gibi bilgileri demografik veri
formuna kaydedildi. Degerlendirmelerde Gérsel Analog Skala ve Boyun Oziir Indeksi kullanildi.
Bulgular: Grup i¢i akilli telefon kullanim siireleri agisindan Grup I katilimcilarinin giindiiz, gece ve tiim giin
kullandiklar1 akilli telefon siireleri arasinda anlamli farklilik bulundu (p<0.05). Agr1 siddeti ve boyun 6ziir diizeyindeki
artig gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0.05). Grup II'deki katilimcilarin Gorsel Analog Skala
ve Boyun Oziir indeksi puanlar1 Grup I'deki katilimcilardan daha yiiksekti. Akilli telefonu giinde 6 saatten az kullanan
gruplar aras1 Gorsel Analog Skala ve Boyun Oziir Indeksi skorlar1 arasindaki fark yiiksek diizeyde anlamli bulundu
(p=0.0001).
Sonuc: Geng popiilasyonda akilli telefon kullanim1 kaynakli boyun agrisi ve 6ziir diizeyini azaltmak i¢in halk sagligi
acisindan diizenli egzersiz aligkanliklarinin artirilmasi, giin iginde akilli telefon kullanim siiresinin kisaltilmasi ve
telefon kullanimi sirasinda ergonomik durusun 6gretilmesi gerektigine inaniyoruz.

Anahtar kelimeler: Akilli Telefon, Boyun Agrisi, Boyun Oziir indeksi, Gérsel Analog Skala, Universite Ogrencileri.

Abstract
Objective: This study was conducted to investigate the effect of smartphone use on neck pain and disability among
university students who exercise regularly.
Materials and Methods: Hundred and forty students (M: 60 F: 80) between the ages of 18-30 years were included
in the study. Participants were divided into two groups as those with regular exercise habits (Group I) and those
without (Group Il). Participants' information such as age, gender, exercise habits, total smartphone usage time per
year and daily smartphone usage time were recorded in the demographic data form. Visual Analogue Scale and Neck
Disability Index were used for the evaluations.
Results: In terms of the duration of smartphone use within the group, a significant difference was found between the
duration of the smartphone used by the participants in Group | during the day, night and all day (p<0.05). The increase
in pain intensity and neck disability level was found to be statistically significant between the groups (p<0.05). Visual
Analogue Scale and Neck Disability Index scores of the participants in Group Il were higher than the participants in
Group |I. The differences in Visual Analogue Scale and Neck Disability Index scores were found to be highly
significant between the groups who used the smartphone for less than 6 hours a day (p=0.0001).




Conclusion: In order to reduce the level of neck pain and neck disability due to smartphone use, we believe that
increasing regular exercise habits, reducing the duration of smartphone use during the day and teaching ergonomic
posture during smartphone use are necessary in terms of public health in the young population.

Keywords: Neck Disability Index, Neck Pain, Smartphone, Undergraduate, Visual Analogue Scale.

1. Introduction

Today, there are rapid developments in communication
technologies as in other areas of technology. Especially
in the last decade, with the development of smartphone
technology, mobile phones have become a part of the
daily life of people from almost every part of the
society. Because smartphones go beyond the purpose
of communicating by phone, and can perform many
tasks alone, such as using social media, browsing
websites, paying bills, attending online conferences,
making various applications, and using government
services [1]. This may cause excessive use of
smartphones in daily life [2]. Overuse of smartphones
has also been shown to cause various problems like
neck pain, neck disability and back pain on individuals
[2].

It has been reported that as the functionality of mobile
phones increases, people’'s dependence on mobile
phones will become inevitable [3]. The largest user
group of smartphones is the young and young adult
population. According to a study conducted in Turkey
in the dependency ratio of male college students on
their smartphones while in women it is 26.7% 27.9%
[4].

Overuse of smartphones has been reported to cause
problems such as blurred vision, pain in the wrist,
shoulder and neck, postural changes in the cervical and
lumbar vertebrae, difficulty in maintaining the correct
posture, deficits in cervical proprioception, anxiety-
depression and headache [5-8].

Health-related habits acquired in the early stages of life
affect the risks of life-style disorders in the future [9].
Therefore, it becomes important to investigate health
behaviors in young people. It has been shown that
exercise habits in young adults also help prevent
musculoskeletal problems that may arise in later ages
[10].

This study was conducted to investigate the effect of
smartphone use on neck pain and disability among
university students who exercise regularly.

2. Materials ve Methods

2.1. Study Desgin

Our study is a descriptive study examining the effects
of smartphone use on neck pain and disability on
university students who exercise regularly and who do
not. Fitness exercises were determined as the type of
exercise accepted for the study, and participants who
exercised regularly for at least 150 minutes or more per
week were accepted into the exercise group.
Participants included in the study were divided into
Group | with regular exercise habits, and Group I,
those without regular exercise habits. The results were
analyzed by making the same evaluations to both
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groups. Due to the Covid-19 pandemic, participation in
the study was done via e-mail.

2.2. Participants

Hundred and forty students (M: 60 F: 80) between the
ages of 18-30 years, studying at Pamukkale University
School of Physical Therapy and Rehabilitation, were
included in the study. Participation in the study was
voluntary and consent forms were obtained from the
participants via online method. Inclusion criteria; It is
defined as being in the age range of 18-30 years, using
a smartphone for at least 3 hours a day, having not had
any surgical operations related to the neck area in the
last 6 months, and not having any systemic or
mechanical disease that may cause neck pain. Those
who filled in the missing forms and did not want to
participate in the study were excluded from the study.
The study was conducted between June and December
2020 according to the Declaration of Helsinki, and it
was decided by Pamukkale University Non-
Interventional Medical Ethics Committee with the
number 60116787-020/38934 that there was no ethical
drawback in conducting this study.

2.3. Demographic Data

Participants' information such as age, gender, exercise
habits, total smartphone usage time per year and daily
smartphone usage time were recorded in the
demographic data form.

2.4. Evaluation of Neck Pain

The Visual Analogue Scale (VAS) was used to assess
the intensity of neck pain and the participants were
asked to mark the level of pain they felt in the neck area
while using the smartphone. VAS is a 10-centimeter
straight line and the number 0 (zero) on one end
indicates the situation where no pain is felt, and the
number 10 (ten) on the other end indicates the pain felt
unbearably. The points marked by the participants were
measured with the help of a ruler and recorded as
numerical values [11]. Analyzes were made by
categorizing the intensity of pain during smartphone
use as mild (0.1-3.9 cm), moderate (4-6.9 cm), and
severe (7 cm and above).

2.5. Evaluation of Neck Disability

Neck Disability Index (NDI) was used to evaluate the
disability due to pain in the neck area. It is the first scale
presented for disability due to neck pain and is widely
used in the literature. This scale, which was created by
Vernon and Mion (1991), is a modification of the
Oswestry Low Back Pain and Disability Index, and is
designed to evaluate how pain affects daily living
activities [12]. There are 10 topics: pain intensity,
personal care, lifting, reading, headache, concentration,
work life, driving, sleep and rest. Each title is scored
between no excuse (0) and complete excuse (5). The
total score is between 0 and 50. An increase in the score



indicates an increased disability [12]. Its Turkish
validity and reliability study has been conducted [13].
2.6. Statistical Analysis

According to the data obtained from the reference study
[14], as a result of the power analysis performed
considering the effect size (r = 0.4), it was calculated
that 80% power at a 95% confidence level could be
obtained when at least 126 people (at least 63 people
for each group) were taken into the study. The data of
the study were analyzed with SPSS 25.0 (IBM SPSS
Statistics 25 software (Armonk, NY: IBM Corp.))
package program. Continuous variables are given as
mean =+ standard deviation and categorical variables as
numbers and percentages. In our study, our data were
nonparametric according to the Shapiro Wilk test, and
the differences between categorical variables in binary
groups were examined with Chi-square McNemar

analysis, and categorical variables in multiple groups
were examined with the Kruskal Wallis test. Numerical
variables in paired groups were analyzed by Mann
Whitney U test. Significance level was accepted as
p<0.05.

3. Results and Discussion

3.1.Results

The mean age of Group I was 23,45+3,13 years and
Group II was 23,2342 .48 years. In our study, 62.4% of
the participants had mild neck pain. Information on the
gender distribution of the participants and the duration
of smartphone use are given in Table 1. In our study,
the duration of daytime smartphone use of the
participants in Group Il was higher than that of Group
I, and the difference was found to be significant
(p=0.005) (Table 1).

Table 1. Comparison of data on participants' smartphone use between groups

Group I (n=70)

n (%)
Gender Female 34 (48.6)
Male 36 (51.4)
Neck  Pain Mild 46 (73)
Intensity
Moderate 15 (23.8)
Severe 2(3.2)
X + SD
Smartphone usage time 6.47+2
(years)
Daytime smartphone use 3.05+2.02
(hours)
Nighttime smartphone use = 2.72 +1.37
(hours)
Daily smartphone usage 5.77+2.78

(hours)

Group Il (n=70) Total (n=140) p*

n (%) n (%)

46 (65.7) 80 (57.1) 0.060

24 (34.3) 60 (42.9)

37 (52.9) 83 (62.4) 0.003

20 (28.5) 35 (26.3)

13 (18.6) 15 (11.3)

X+ SD X+ SD p**

6.82+£2.09 6.65+2.05 U=2240.5
p=0.376

3.67 £1.7 3.36+1.88 U=1794
p=0.005

2.41£1.36 2.56+1.37 U=2099
p=0.132

6.08 £2.14 5.94 £2 48 U=2044
p=0.086

*: Chi-Square McNemar; **: Mann Whitney-U Test; X: Mean; SD: Standard Deviation

When the participants were categorized according to
the intensity of neck pain, and compared in terms of the
duration of smartphone use within the group, a
significant difference was found between the duration
of the smartphone used by the participants in Group |
during the day, night and all day (p<0.05). Moderate
and severe neck pain was found in participants who
used the smartphone for more time during the day
(Table 2).

Based on the median value of all participants per day
(less than 6 hours, 6 hours and above), neck pain
intensity and level of disability were examined within
the group, it was observed that the duration of
smartphone use of the participants in Group | was more
than 6 hours a day. The increase in pain intensity and
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neck disability level was found to be statistically
significant (p<0.05). In group Il, no significant
difference was found in VAS and NDI scores between
those who used it for less than 6 hours a day and those
who used it for more than 6 hours (p>0.05) (Table 3).
Based on the median value of all participants (less than
6 hours, 6 hours or more), based on the median value of
all participants per day, when the neck pain intensity
and disability level data were examined, it was found
that the VAS and NDI scores of the participants in
Group Il were higher than the participants in Group I.
The difference was found to be highly significant
between the groups who used the smartphone for less
than 6 hours a day (p=0.0001) (Table 4).



Table 2. Comparison of the duration of smartphone use in the group according to the neck pain intensity of the

participants

Group | Group 11
Mild Moderate Severe @ p* Mild Moderate Severe p*
X+SD X+SD X +SD X+SD X<+SD X +SD
Smartphone 6,35 + 68+245 7+0.12 KW=0.755 @ 6.81 7.15 6.38 + KWwW=0.638
usage time 1.91 p=0.685 +2.01 +2.47 1.75 p=0.727
(years)
Daytime 26 £+ 4+3.04 8+2.82 KW=6.945 351 + 4.05+19 353 + KWwW=0.937
smartphone 1.16 p=0.039 1.6 1.66 p=0.626
use (hours)
Nighttime 238 + 3.66 + 45+0.7 KW=12.034 2.21 24+153 3.07 =+ KW=2171
smartphone 1.03 1.87 p=0.002 +1.13 1.63 p=0.338
use (hours)
Daily 499 =+ 7.66 + 125 + KW=10.359 5.72 6.45 6.53 =+ KW=1.181
smartphone = 1.45 4.09 3.53 p=0.006 +1.85 +2.35 2.56 p=0.541
usage
(hours)
*: Kruskal Wallis Test; X: Mean; SD: Standard Deviation
Table 3. Intragroup comparison of VAS and NDI scores according to daily smartphone usage time
Variables Group | Group Il
(<6 hours) (=6 hours) p* (<6 hours) (=6 hours) p*
X =SD X +=SD X +=SD X +=SD
VAS (cm) 2.11+1.41 3.37+1.89 0.004 4,03 +£1.88 4.22 +2.04 0.910
NDI 5.02+3.14 6.92+4.1 0.029 8.37+4.13 8.64 £5.29 0.933

*: Mann Whitney-U Test; X: Mean; SD: Standard Deviation; VAS: Visual Analog Scale; NDI: Neck Disability Index

Table 4. Comparison of VAS and NDI scores between groups according to daily smartphone usage time

Daily <6 hours VAS (cm)
smartphone
usage (hours) NDI
>6 hours VAS (cm)
NDI

Group | Group Il p*
X+SD X+SD

2.11+1.41 4.03+1.88 U=259.5
p=0.0001

5.02+3.14 8.37+4.13 u=355
p=0.0001

3.37+1.89 422+2.04 u=404
p=0.315

6.92+4.1 8.64+5.29 u=397.5
p=0.163

*: Mann Whitney-U Test; X: Mean; SD: Standard Deviation; ;VAS: Visual Analog Scale; NDI: Neck Disability Index

3.2.Discussion

In this study, in which we investigated the effect of
smartphone use time and regular exercise on neck pain
and disability level in university students, we found that
the increase in the duration of smartphone use during
the day and its use for many years caused neck pain. In
addition, we thought that the students in the non-
exercising group spent more time using their
smartphone during the day, as the probable reason for
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the students who did exercise to devote some of their
time to exercise. We also found that using smartphones
for less than 6 hours increased the intensity of neck pain
and the level of disability.

In our study, when the duration of smartphone use was
examined according to the intensity of neck pain in the
group that exercised regularly, it was found that the
participants who had more daytime and nighttime
smartphone usage hours had severe neck pain. When



the literature is examined, it has been found that as the
hours of smartphone use increase during the day,
musculoskeletal pain increases and especially the neck
area is affected by this situation, and its ratio among all
musculoskeletal pain is as high as 68% [15, 16].

The purpose of use of smartphones is not only for
speaking, but also for messaging, internet use, social
media tracking, and games. When viewed as body
posture, all these activities are performed with head and
neck flexion. Therefore, the muscular and joint
structures in the neck area are extremely difficult to use
for a long time [5]. Huber et al. Reported that mobile
phone use caused changes in cerebral blood flow and
electroencephalogram pattern [17]. In our study, we
recorded the intensity of pain caused by the muscles
around the neck during the use of smartphones,
according to the participants' own statements, but using
VAS, which is the most objective method of pain
intensity assessment scales. We saw that the intensity
of pain increased in participants who used smartphones
for a long time. However, we found that in the group
that exercised regularly, they were more affected by the
duration of smartphone use during the day than those
who did not. We can interpret this situation as the
people who do regular fitness exercises are more
resistant to injuries due to the stronger columna
vertebralis muscles, stronger core stabilization and
better body biomechanics. As a matter of fact, it is
known that exercise creates physical well-being by
increasing physical capacity [18, 19].

Using smartphones during the day has become a
necessity in today's conditions. In a study, it was found
that the use of smartphones as a means of internet
access, social networks and game play was higher than
the rate of making phone calls [20]. While using a
smartphone makes our daily life easier, it can also cause
physical and functional damage to our body without
realizing it. It can cause problems such as neck, back,
low back pain, repetitive injuries in the shoulder and
fingers, kyphosis in the upper thoracic vertebrae, and
decrease in cervical lordosis [16, 21]. It is known that
prolonged smartphone use damages muscle fibers as a
result of repeated contractions of certain muscles, and
this cumulative damage frequently creates myogenic
tone in the neck and shoulder muscles [22]. The pain
intensity is high in the muscles that remain in myogenic
tone for a long time and it affects the person negatively
physically and psychologically. In a study investigating
the frequency of smartphone use, cervical flexion, pain,
and clinical depression, they found that overuse
increased stresses on the cervical spine, and the
duration of use was associated with the pressure pain
threshold in the sternocleidomastoid and upper
trapezius muscles [16]. In another study, it was reported
that the pressure pain threshold of the neck muscles was
significantly lower in smartphone users compared to
those who used less [23]. In a study involving patients
with and without neck pain, a negative relationship was
found between the use of smartphones and the pressure
pain levels of the cervical erector spina and trapezius
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muscles [24]. When the participants who used a
smartphone for at least 6 hours a day in our study were
examined, it was found that the intensity of neck pain
was higher in the group who did not exercise regularly.
We found that using a smartphone for more than 6
hours a day did not increase the intensity of neck pain
significantly, especially considering that it is a habitual
one in young people. Although the pain threshold was
not measured in our study, studies show that pain
threshold and perception change in long-term use. We
can interpret this finding as postural posture disorders
are tolerated due to the young population of our
participants, pain thresholds change, and perception
may be less than those who exercise.

Long-term use of the smartphone during the day has
been reported in the literature that not only changes the
posture position in the cervical, thoracic and lumbar
spine, but also changes the craniocervical angle,
respiratory functions and postural balance abilities are
negatively affected, that is, it causes physical disability
[14, 25, 26]. In our study, we found that the use of
smartphones for 6 hours a day significantly increased
the level of neck disability in the group who did not
exercise regularly compared to the group that did
regular exercise. However, we found that using it for
more than 6 hours, it affected only the exercising group
and increased the level of disability and was more
affected than the non-exercising group. In line with the
literature, we can say that prolonged smartphone use
increases the level of neck disability. However, we can
interpret the fact that if it is used for more than 6 hours,
it affects only the exercising group, and different
factors may also affect the disability. Our limitations
include not asking for detailed information about
smartphone usage in our study, such as the screen size
or not determining how many hours of smartphone use
continuously. In addition, the fact that there is no
homogeneity in terms of gender in the group that does
not exercise may have affected our results because of
the higher female population. The fact that the exercises
our participants did regularly were not discussed in
detail also prevented us from discussing the level of
disability in detail. Considering the limitations of our
study, we think that randomized controlled studies
should be planned to investigate how exercise affects
physical problems that may arise from smartphone use.

4. Conclusion

While our society and especially the young generation
benefit from the facilities brought by technology
uncontrollably, they may experience various health
problems related to the use of smartphones over time.
Families and healthcare professionals need to take the
necessary precautions against the problems caused by
the use of smartphones, and the use of smartphones,
which goes back to the primary school age, should be
purposeful and controlled. We think that it is important
for public health to provide educational information
about ergonomic posture positions and the frequency of
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their use, especially in young population, when using
smartphones, from all media sources.
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Giris ve Amac: Yavas koroner akim (YKA), koroner anjiyografide tikayict lezyon yoklugunda koroner arterlerde
opak maddenin gecikmesiyle karakterizedir. Patofizyolojik mekanizmalari belirsizdir. YKA igin ¢esitli hipotezler
stirilmiistiir; aterosklerozun erken fazinin bir formu, mikrovaskiiler disfoksiyon, inflamasyon, vazokonstriktor ve
vazodilator faktorler arasindaki dengesizlik ve tromobist fonksiyon bozuklugudur. Endotelyal nitrik oksit sentaz
(eNOS) geni T-786C polimorfizminin bir¢ok damarsal hastalikla iligkisi bildirilmistir. Bu ¢alismanim amaci YKA ile
eNOS gen T-786C polimorfizmi arasindaki iliskiyi arastirmaktir.

Gere¢ ve Yontemler: Koroner arterleri normal ancak YKA olan 40 hasta (ortalama yas 52 + 9 yil), koroner arter
hastalig1 (KAH) olan 35 hasta (ortalama yas 55 + 9 yil) ve koroner anjiyografisi normal olan 30 hasta (ortalama yas
51 + 8 y1l) calismaya alindi. Sol 6n inen arterde, TIMI kare say1s1 40 ve tizeri olmas1 YKA olarak kabul edildi. eNOS
geni T-786C polimorfizmleri polimeraz zincir reaksiyonu ile analiz edildi. Calisma gruplarinim demografik dzellikleri
ve ateroskleroz igin major risk faktorleri degerlendirildi. YKA ve KAH ciddiyeti etkilenen damar sayisina gore
degerlendirildi.

Bulgular: Gruplar arasinda yas ve cinsiyet agisindan anlamli fark yoktu. Sigara igme yiizdesi, KAH grubunda diger
gruplardan daha yiiksekti. Gruplar arasinda genotip dagiliminda istatiksel olarak anlamli fark yoktu. YKA grubunda
genotip dagilimi; TT genotip siklig1 25 (%62,5), TC genotip sikligi 12 (%30) ve CC genotip siklig1 3°ti (%7,5). KAH
grubunda genotip dagilimi; TT genotip siklig1 16 (%45,7), TC genotip sikligi 16 (%45,7) ve CC genotip siklig1 3°tii
(%8,5). Kontrol grubunda genetip dagilimi; TT genotip sikligt 17 (%56,6), TC genotip sikligr 10 (%33,3) ve CC
genotip sikligi 3°tii (%10). Dominat ve resesif modellerin istatiksel analizinde gruplar arasinda anlamli bir fark yoktu.
Sonuc: Bulgularimiz eNOS gen T-786C polimorfizmi ile YKA arasinda anlami bir iliski olmadigini gostermektedir.

Anahtar Kelimeler: Endotelyal nitrik oksit sentaz, Polimorfizm, Yavas koroner akim.

Abstract

Objective: Slow coronary flow (SCF) is characterized by delay of opacification of coronary arteries in coronary
angiography in the absence of any evident obstructive lesion. Its pathophysiological mechanisms are uncertain.
Several hypotheses have been suggested for SCF, including a form of early phase of atherosclerosis, microvascular
dysfunction, inflammation, imbalance between vasoconstrictor and vasodilatory factors, and platelet function
disorder. Endothelial nitric oxide synthase (eNOS) gene T-786 C polymorphism have been reported to be associated
with many vascular disease. The aim of this study was to investigate the association between SCF and eNOS gene T-
786 C polymorphism.
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Materials and Methods: Forty patients with SCF and otherwise normal coronary arteries (mean age 52+9 years), 35
patients with coronsry artery disease (CAD) (mean age 5549 years) and 30 patients with normal coronary angiograms
(mean age 5148 years) were included in the study. TIMI frame count >40 frames for the left anterior descending artery
was considered as SCF. T-786 C polymorphisms of the eNOS gene were analysed by polymerase chain reaction.
Demographic characteristics and major risk factors for atherosclerosis were evaluated in the study groups. The severity
of SCF and CAD was assessed based on the number of involved vessel.

Results: There was no significant difference with respect to age and gender between groups. The percentage of
smoking was higher in the CAD group than in the SCF and control groups. There was no statistical difference in
genotype distribution among the groups. The genotype distribution in SCF group was as follows: TT genotype
frequency was 25 (62,5%)k, TC genotype frequency was 12 (30%) and CC genotype frequency was 3 (7,5%). The
genotype distribution in CAD group was as follows: TT genotype frequency was 16 (45,7%), TC genotype frequency
was 16 (45,7%) and CC genotype frequency was 3 (8,5%). The genotype distribution in control group was as follows:
TT genotype frequency was 17 (56,6%), TC genotype frequency was 10 (33,3%) and CC genotype frequency was 3
(10%). In the dominant and recessive models of statistical analysis, there was no statistically significant difference
among groups.

Conclusions: Our findings show that there is no significant association between T-786 C polymorphism of eNOS

gene and SCF in the present study.

Keywords: Endothelial nitric oxide synthase, polymorphism, slow coronary flow

1. Giris

Anjiyografik olarak normal goriiniimlii koroner
anatomiye ragmen, opak maddenin koroner arterler
icinde yavas ilerlemesine yavas koroner akim (YKA)
denir [1]. YKA’nin patofizyolojik mekanizmalar1
hakkinda 6ne stiriilen ¢esitli hipotezler mevcuttur [2].
YKA'’ya yol agan faktorlerden birisi tikayici koroner
arter hastaligidir (KAH). Bu hipoteze gore YKA,
aterosklerozun erken evresinin bir formu olabilir
[3.4].

YKA’nin  etyopatogenezinde  vazodilatér  ve
vazokonstriktor faktorler arasindaki dengesizligin
olabilecegi diisiiniilmiistiir. Baz1 ¢alismalarda plazma
nitrik oksit (NO) seviyesi YKA’l1 hastalarda kontrol
grubuna kiyasla daha diisiik bulunmustur [5,6].
YKA’Il hastalar KAH i tiim klinik formlartyla
basvurabilirler. Efor anginasi, kararsiz anjina pektoris
(USAP), ST yiikselmesiz (Non-Q MI) veya ST
yiikselmeli miyokard infarktiisii (STEMI) seklinde
ortaya ¢ikabilir [7,8].

NO organizmanin hemen her yerinde bulunan, ¢ok
sayida fizyolojik ve patofizyolojik siirecte rol
oynayan biyolojik bir mediyatordiir [9]. NO, nitrik
oksit sentaz (NOS) ailesinden bir enziminin
katalizledigi reaksiyon ile sentezlenir. NOS enzim
ailesi li¢ izoenzimden olusur. Bunlar endotelyal nitrik
oksit sentaz (eNOS), néronal nitrik oksit sentaz
(nNOS) ve indiiklenebilir nitrik oksit sentazdir
(iNOS). NOS izoenzimlerinin hepsinin ortak {riinii
NO’dur fakat bulunduklar1 yerler ve iistlendikleri
roller farklidir [10]. eNOS geni 7.kromozomun uzun
kolu iizerinde bulunmaktadir [11]. Insan eNOS
geninde, intron, ekson ve promotor bdlgesinde olmak
iizere 3 c¢esit polimorfizm tanimlanmistir [12].
Yapilan gen caligmalarinda eNOS geninin promotor
bolgesindeki T-786C baz degisiminin eNOS
transkripsiyonunda %50 azalmaya neden oldugu ve
bunun serum NO seviyelerinde azalma ile iligkili
oldugu gosterilmistir. Cesitli toplumlarda eNOS gen
polimorfizmi ile KAH arasindaki iligki aragtirilmis ve

eNOS gen polimorfizminin KAH igin risk faktorii
oldugu ileri siiriilmiistiir [13].

Onceki c¢alismalar sonucunda [2,5,6] YKA’nin
ateroskleroz ve NO biyosentezini etkileyen
faktorlerle iliskili oldugu diigiiniilmektedir. eNOS
gen polimorfizminin ise NO biyosentezini etkiledigi
ve ateroskleroz ile iligkili oldugu gosterilmigtir [14].
Bu veriler eNOS gen polimorfizmi ile YKA arasinda
bir iliski oldugunu diigiindiirmektedir. Literatiirde
YKA’li hastalarda eNOS gen polimorfizmini
aragtiran Ui¢ c¢alisma vardir [15,16,17] ve bu
calismalarda farkli sonuglar elde edilmistir. Biz de
bundan dolayi, YKA ve eNOS gen polimorfizmi
arasindaki iliskiyi YKA’l1 hastalarda arastirmak
istedik.

2. Materyal ve Metot

2.1. Hasta Sec¢imi

Siileyman Demirel Universitesi Tip Fakiiltesi
Kardiyoloji Anabilim Dali kardiyak kateterizasyon
laboratuvarinda, stabil angina pektoris ve atipik
gbgiis agrisi ile miiracaat eden ve efor testi pozitif
¢ikmasi iizerine koroner anjiyografi yapilan hastalar
calismaya alindi. Calismaya alinma o&zelliklerini
tasiyan tikayici koroner lezyonu olmayan ve YKA
tespit edilen 40 hasta, aterosklerotik tikayict KAH’1
olan 35 hasta ile koroner anjiyografisi tamamen
normal ve koroner akimi normal olan 30 hasta
calismaya dahil edildi. Tiim hastalarin demografik
ozellikleri ayrintili olarak sorgulandi. Hastalarin yasi,
kilosu ve kullandiklar1 ilaglar1  kaydedildi.
Hiperlipidemi, HT, DM, ailesel kalp hastalig1 6ykiisii,
titlin igiciligi gibi risk faktorleri ayrintili sorgulandi.

Calismaya alinan hastalar 3 gruba ayrildilar:
Grup 1- Tikayicr koroner lezyonu (%30 ve ilizerinde

cap daralmasi) olmayan, LAD TIMI kare say1s1 >40
olan ve YKA tespit edilen ardisik 40 hasta,
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Grup 2- Anlamli koroner arter hastaligi (%50 ve
tizerinde darlik) olan, herhangi bir koroner arterde
YKA tespit edilmemis 35 hasta,

Grup 3- Normal koroner akim ve normal koronerlere
sahip 30 hasta.

Calismadan  diglama  kriterleri;  hipertansiyonu
olanlar, diyabetes mellitusu olanlar, kalp yetersizligi
velveya EF <%50 olanlar, koroner ektazisi olanlar,
atriyal fibrilasyonu olanlar, sistemik hastalig1 olanlar,
akut koroner sendrom tanisi ile takip edilen hastalar,
herhangi bir kronik inflamatuar-otoimmun hastalig
olanlar, agir1 alkol (giinlik 70 gramdan az alkol
almmi ‘1thimlt igici’, 70 gram ve daha fazla alkol
alanlar1 ‘agir icici’ olarak tanimlanmistir) alimi, tibbi
tedavi gerektiren psikiyatrik hastaligi olanlar,
kognitif fonksiyonlar1 bozuk olan hastalar, sol
ventrikiil hipertrofisi olan hastalar, orta-ciddi kapak
hastalig1 olan hastalar, hipertirodi veya hipotiroidisi
olan hastalar, kronik bdbrek ve karaciger hastaligi
olan hastalar, YKA ile birlikte %30 ve tiizerinde
tikayici koroner lezyonu olan hastalardi.

2.2 Molekiiker Analiz

Tiim katilimcilardan eNOS gen T-786C mutasyon ve
polimorfizmlerini saptamak i¢in alinan 3 ml kan, 1 ml
EDTA (ethylenediaminetetraacetic acid, Sigma E-
5134, ABD) (%2) igeren 15 ml’lik santrifiij tiiplerine
konuldu. Daha sonra yalitim agamasina kadar -
20°C’de saklandi. DNA yalitimi, DNA izolasyon kiti
Invisorb Spin Blood Mini (invitek, Berlin) Kkiti
kullanilarak yapildi. DNA izole edilerek multipleks
polimeraz zincir reaksiyonu yontemi ile bu

Tablo 1. Hastalarin bazal demografik ve klinik 6zellikleri.

Degiskenler YKA KAH
n=40 n=35
Yas, yil 5249 5549
Erkek / Kadin 23/17 24/11
Sigara, n 8 (%20) 19(%54,2)
Hiperlipidemi, n 11 (%27,5) 17(%48,5)
Heredite, n 8(%20) 3(%8,5)
Obezite, n 15 (%37,5) 12(%34,2)
VKi(kg/m?) 28,643 27,244
SKB, mmHg 121+£10 118+12
DKB, mmHg 74+9 73+3

mutasyonlarin gen dizileri invitro olarak ¢ogaltild.
Revers insitu  hibridizasyon = yontemi ile
“Cardiovaskuler Diseas Strip Assay” (Vienna Lab,
Austria) kiti kullanilarak mutasyonlar galisild.

2.3 Istatistiksel Analiz

Calismanin istatistiksel analizi SPSS siirim 15.0
programi kullanilarak yapildi. Siirekli degigkenler,
aritmetik ortalama =+ standart sapma kategorik
degiskenler yilizde olarak ifade edildi. Siirekli
degiskenlerin ikili karsilastirilmasinda “Student t-
testi” kullanilda. Kategorik degiskenlerin
karsilasgtirilmasinda ise ki-kare testi kullanildi.

3. Bulgular ve Tartisma

3.1. Bulgular

Yavas koroner akim grubuna alinan 40 hastanin 23
(%57,5)1 erkek ve yas ortalamast 52+9 yil idi. KAH
grubuna alinan hastalarin 24 (%68,5)’1 erkek ve yas
ortalamasi 55+9 yil idi. Kontrol grubunda ise
hastalarm 15 (%50)’i erkek ve yas ortalamast 51+£8
yil idi. Ug grup yas ve cinsiyet yoniinden benzerdi.
Aterosklerotik risk faktorleri degerlendirildiginde
gruplar arasinda heredite ve obezite yoniinden
istatistiksel olarak anlamli fark yoktu. Hastalarin
demografik ve klinik ozellikleri Tablo 1’de
Ozetlenmistir. KAH grubunda YKA ve kontrol grubu
ile karsilastirildiginda, sigara igenlerin yiizdesi
anlamli olarak yiiksekti. Benzer olarak KAH
grubunda HL olan hasta yilizdesi degeri diger iki
gruba gore daha yiiksek olma egilimindeydi.

Kontrol P degeri
n=30 P1 P2 P3
51+8 0.104 = 0,953 0,103
15/15 0.323 05533 0,128
8 (%26,6) 0.002 0511 0,024
8 (%26,6) 0.060 0,938 0,070
6 (%20) 0,163 0.99 0,184
10 (%33,3) 0,772 = 0,719 0,936
27,445 0,120 = 0,271 = 0,846
11712 0,417 0,171 0,589
73+8 0,787 | 0,822 0,998

YKA: Yavas koroner akim, KAH: koroner arter hastalig1, VKI: Viicut-kitle indeksi DKB: Diyastolik kan basmnci, SKB: sistolik kan basimci.
pl: YKA ile KAH arasi, p2: YKA ile normal koronerler arasi, p3: KAH ile normal koronerler arasi anlamlilik degerlerini ifade etmektedir.

Tablo 2°de
laboratuvar

hastalarin
Gruplar

caligma
degerleri

gruplarindaki
yer almaktadir.
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arasinda laboratuvar degerleri yoniinden anlamh
fark saptanmadi.



Tablo 2. Hastalarin laboratuvar testleri.

Degiskenler YKA, KAH, Kontrol,
n=40 n=35 n=30 =0
Glukoz, mg/dL 98+11 99,1+13 93,9+11 0,682
Kreatinin, mg/dL 0,92+0,2 0,97+0,2 0,9+0,1 0,304
Sodyum, mmol/L 138+3 139+£2 139+£2 0,265
Potasyum, mmol/L 4,440,3 4,4+0,4 4,4+0,4 0,821
AST, mg/dL 20+£12 22+4 20+7 0,473
ALT, mg/dL 2149 2246 2049 0,493
Hemoglobin, gr/dL 14,4+1 14,9+1 14,3+1 0,139
Hemotokrit, % 42,143 4444 41,45 0,282
Trombosit,x10%mm3 258,5+6,8 239,3+6,4 256,8+7,1 0,229
Beyaz kiire, /mm?® 7670+2157 8019+1909 7146+1850 = 0,480

P2
0,157

0,591
0,231
0,423
0,947
0,698
0,905
0,492
0,923

0,321

P3
0,124

0,238
0,752
0,586
0,258
0,291
0,193
0,167
0,357

0,103

ALT: Alanin transaminaz, AST: Aspartat transaminaz, pl: YKA ile KAH arasi, p2: YKA ile normal koronerler arasi, p3: KAH ile normal

koronerler arast anlamlilik degerlerini ifade etmektedir.

Tiim gruplar eNOS geni T-876C polimorfizminin
genotipi acisindan incelendi. YKA grubunda 3
(%7,5) hastada CC genotipi, 25 (%62,5) hastada TT
genotipi, 12 (%30) hastada ise TC genotipi tespit
edildi. KAH grubundaki 3 (%8,5) hastada CC
genotipi, 16 (%45,7) hastada TT genotipi, 16(%45,7)
hastada TC genotipinde tespit edildi. 30 hastadan
olusan kontrol grubunda ise 3 (%10) hastada CC

genotipi, 17 (%56,6) hastada TT genotipi, 10 (%33,3)
hasta TC genotipinde bulundu. Gruplar genotip
dagilimlarina gore karsilagtirildiginda TT, TC ve CC
genotipleri yoniinden aralarinda istatistiksel olarak
anlamli fark bulunmadi. Gruplarin eNOS geni T-
876C polimofrizminin genotip frekanslar: Tablo 3’te
gosterilmistir.

Tablo 3. eNOS geni T-876C polimorfizminin genotip frekanslari

YKA KAH Kontrol P1 P2 P3
n % n % n %
TT genotipi 25 62,5 16 45,7 17 56,6 0,145 0,622 0,379
CC genotipi 3 7.5 3 8,5 3 10 0,865 0,712 0,843
TC genotipi 12 30 16 45,7 10 33,3 0,160 0,766 0,310

YKA: Yavas koroner akim, KAH: koroner arter hastaligi, pl: YKA ile KAH arasi, p2: YKA ile normal koronerler
arast, p3: KAH ile normal koronerler aras1 anlamlilik degerlerini ifade etmektedir.

Gruplar dominant modele gore karsilastirildiginda,
gruplar arasinda TC+CC genotipine sahip olanlar ile
TT genotipine sahip olanlar arasinda anlamli fark
bulunmadi. Resesif modele gore de, gruplarin ikili

olarak karsilastirilmasinda, anlaml bir fark tespit
edilmedi. Gruplarin dominant ve resesif modele gore
genotip dagilimlar1 Tablo 4’te gosterilmistir.



Tablo 4. Gruplarin dominant ve resesif modele gore eNOS geni T-876C polimorfizminin genotip dagilimlart

YKA KAH
n % n
Dominant CC+TC 15 375 19
Model genotipi
TT 25 625 16
genotipi
Resesif TT+TC 37 | 925 32
Model genotipi
CcC 3 75 3
genotipi

3.2 Tartisma

Calismamizda YKA ile eNOS gen T-786C
polimorfizmi arasinda anlamli bir iliski saptamadik.
eNOS gen T-876C polimorfizminin allel frekanslar1
acisindan da YKA, KAH ve kontrol gruplar1 arasinda
anlamli bir iliski saptanmadi.

Yavas koroner akim ilk kez 1972 yilinda
tanimlanmustir [1]. Ondan giinlimiize kadar YKA’ya
neden olabilecek etyolojik faktorlerle ilgili ¢ok sayida
arastirma yapilmis ve birgok patofizyolojik mekanizma
One siirilmistiir [2]. YKA’nin etyopatogenizinde 6ne
stirelen hipotezlerden iki tanesi One ¢ikmaktadir.
Bunlar koroner arterlerin tikayici hastaligi  ve
vazodilator-vazokonstriktor ~ faktorler  arasindaki
dengesizliktir.  YKA’nin  aterosklerozun  erken
evresinin bir formu oldugu diistiniilmustiir [3].
NO’nun viicutta pek ¢ok farkli fizyolojik olayda yer
aldig1 ve serum seviyelerindeki hafif artiglarin doku
perflizyonu i¢in 6nemli koruyucu role sahip oldugunun
bilinmektedir. Giiglii bir vazodilatator olan NO
sentezinin inhibisyonunun vazokonstriktorlere karsi
duyarliligi artirdigi gosterilmistir [9].

Nitrik  oksitin  biyoaktivitesinin ~ bozulmasinin
ateroskleroz gelisim siirecinde dnemli rolii vardir ve
kardiyovaskiiler olaylari tetikleyebilir [18]. Bundan
dolay1 kardiyovaskiiler hastaliklarin patogenezinde NO
metabolizmasini etkileyen tiim durumlar arastirilmistir.
NO sentezi eNOS’un katalizledigi bir reaksiyon ile
gergeklesir. eNOS genindeki potansiyel bir varyasyon
eNOS  enziminde yapisal ve  fonksiyonel
degisikliklerine yol acgabildigi ve bu degisiklikler
sonucunda  g¢esitli  hastaliklarin  geligebilecegi
bildirilmigtir [19]. eNOS gen T-786C polimorfizmi
eNOS genin promotor bolgesinde tanimlanmistir.
Promotor bolgedeki 786 numarali timin (T) bazi ile
sitozin (C) bazinin yer degistirdigi nokta mutasyonu
olarak ifade  edilir. Promotor  bolgedeki
polimorfizmlerin, transkripsiyonu ve dolasiyla enzim
seviyelerini degistirebildigi gdsterilmistir.

Daha once yapilan calismalar 1s18inda YKA’nin
etyopatogenezinde ateroskleroz ve NO biyosentezini
etkileyen faktorlerin rolii oldugu diisiiniilmektedir.
eNOS gen polimorfizminin ise NO biyosentezini
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Kontrol P1 P2 P3
n %
13 43,3 0,145 0,622 0,379
17 56,7
27 90 0,865 0,712 0,843
3 10

etkiledigi ve ateroskleroz ile iliskili oldugu
gosterilmistir. Biitiin bu sonuglar da eNOS gen

polimorfizmi ile YKA arasinda bir iliski oldugunu
diisiindiirmektedir.

Calismamizda eNOS gen T-786C polimorfizmi ile
YKA arasinda anlamli bir iligki saptamadik.
Literatiirde eNOS gen polimorfizmi ile YKA
arasindaki iligkiyi arastiran 3 ¢alisma vardir [15,16,17].
Bunlardan ilkinde eNOS gen T-786C polimorfizminin
YKA i¢in bir risk faktorii oldugu bulunmustur [16]. Bu
¢alismanin bulgulari; bizim ¢alismamizdan farklidir.
Her iki ¢aligma da Tirk toplumunda yapildigindan
dolay1, bu farkin nedeni toplumlar arasi genetik
degiskenlige baglanamaz. Ancak oOnceki g¢alismada
hipertansif ve diyabetik hastalar ¢aligmaya alinmistir.
Oysa, biz bu hastalar1 disladik. eNOS gen polimorfizmi
ile HT [20] ve insiilin direnci [21] arasinda anlamli
iligki gosterildiginden dolayr bizim hasta grubumuz
onceki caligmaya gore daha homojendir ve bu da
calisma sonuclarmi etkileyebilir. Tki ¢alismadaki hasta
populasyonlarinin yas ortalamast ve hasta sayilari
birbirine yakindir. Ulkemizde yapilan ikinci galismada,
eNOS genin farkli bir polimorfizmi olan eNOS gen
Glu298Asp polimorfizmi degerlendirilmis ve YKA ile
arasinda anlamli bir iligki bulunmamigtir [15].
Bizimkine benzer olarak da hipertansif ve diyabetik
hastalar c¢aligmaya alinmamistir. Her iki caligmada
hipertansif ve diyabetik hastalarin alimmamasinin
sonuglarin benzer ¢ikmasinda etkisi olabilir. Sonug
olarak hipertansif ve diyabetik hastalarin alinmasinin
calismalarin sonuglarint etkiledigini diisiinmekteyiz.
Ancak bu hipotemizin karsiti olarak hipertansif ve
diyabetik hastalarinin alinmadigi Kuzey Hindistan
popiilasyonunda yapilan bir calismada ise eNOS
Glu298Asp ve 4b/4a polimorfizmleri ile yavas koroner
akim arasindaki anlamli bir iligki bulunmugtur [17].

4. Sonug¢

Bulgularimiz eNOS gen T-786 C polimorfizmi ile
YKA arasinda anlamli  bir iliski olmadigini
gostermektedir. Ancak bazi ¢aligmalar da eNOS gen T-
786C polimorfizmi ile YKA arasinda anlamli iligki



10.

11.

12.

13.

14.

bildirilmistir. Her populasyonun kendine 6zgii genetik
yapist oldugundan genetik polimorfizm bdlgeler
arasinda  farklilik  gosterebilir. Bundan dolay1
¢alismamizin sonuglart ¢aligmanin yapildig1 bolgedeki
populasyonun genetik yapisini yansittigini
diisinmekteyiz. YKA ’nin etyopatogenezinden sorumlu
genlerin bulunmasi hastaligin erken tanisinda ve
tedavisinde yardimei olacaktir.

Kisithlhiklar

Calismamizin en 6nemli kisitlilig1 6rneklem sayisinin
az olmasidir. Hasta sayisi arttik¢a ¢alismanin istatiksel
sonuglar1 degisebilir.

5. Tesekkiir ve Bilgilendirme

Molekiiler analizlerin yapilmasinda yardimci olan
Uzm.Dr. Betiil Mermi Ceyhan’a tesekkiir ederiz.
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Oz

Gebelikte D vitamini homeostazini etkileyen birgok faktor vardir. Ozellikle gebeligin ikinci ve son trimesterinde
fetiisiin kemik gelisimine bagli olarak D vitamini gereksinimi artmaktadir. Son yillarda D vitamininin kemik
gelisimi disindaki etkilerinin ortaya ¢ikmasi ve fetal programlamada etkili olmasi nedeniyle, D vitamini gilincel bir
konu haline gelmistir. D vitamini prekonsepsiyonel donemden itibaren hem maternal hem de fetal hastaliklarin
patogenezinde rol oynamaktadir. Diisiik prenatal ve neonatal 25(OH)D seviyeleri yetiskin donemde sizofreni, tip 1
diyabet, solunum yolu hastaliklari, otoimmiin hastaliklar, multiple skleroz ve kanser gibi hastaliklarla
iliskilendirilmektedir. Azalmis veya artmis maternal 25(OH)D konsantrasyonu annede preeklemsi ve gestasyonel
diyabet gibi hastaliklara; fetiiste ise baglica intrauterin gelisim bozukluklarina, genetik ve epigenetik degisikliklere
neden olmaktadir. Antiinflamatuar yanitta kalsiyum metabolizmasinda ve glukoz homeostazinda gérev almasi ile
bilinen D vitamininin, epigenetik mekanizma ile iligkisi promotor metilasyonuyla agiklanmaktadir. Ayrica yiiksek
serum 25(OH)D konsantrasyonu bazi genlerde (CYP24A1, CYP27B1, CYP2R1) mutasyona neden olarak genetik
hastaliklarla iliskilendirilmektedir. Bu dogrultuda maternal, plasental ve fetal D vitamini diizeylerinin optimal
seviyede seyretmesi, olasi hastaliklar1 dnlemede etkin bir mekanizma olabilir. Bu derlemede, D vitaminin soz
konusu prekonsepsiyonel, gebelik ve dogum sonras1 donemdeki etkilerine ve 6nemine dikkat cekmek istenilmistir.

Anahtar kelimeler: D vitamini, Epigenetik, Fetal programlama, Gebelik, Genetik

Abstract
There are many factors affecting vitamin D homeostasis during pregnancy. Vitamin D requirement increases
depending on the bone development of the fetus, especially in the second and last trimesters of pregnancy. In recent
years, vitamin D has become a current issue because of the effects of vitamin D other than bone development and its
effectiveness in fetal programming. Vitamin D plays a role in the pathogenesis of both maternal and fetal diseases
starting from the preconception period. Low prenatal and neonatal 25(OH)D levels are associated with diseases such
as schizophrenia, type 1 diabetes, respiratory tract diseases, autoimmune diseases, multiple sclerosis, and cancer in
adulthood. Decreasing or increasing maternal 25(OH)D concentration may cause maternal preeclampsia and
gestational diabetes; in the fetus, it mainly causes intrauterine developmental disorders, genetic and epigenetic
changes. The relationship of vitamin D, which is known for its role in anti-inflammatory effect, calcium metabolism
and glucose homeostasis, with epigenetic mechanism is explained by promoter methylation. In addition, high serum
25(0OH)D concentration is associated with genetic diseases by causing mutations in some genes (CYP24Al1,
CYP27B1, CYP2R1). Accordingly, keeping maternal, placental, and fetal vitamin D levels at an optimal level may



be an effective mechanism in preventing possible diseases. In this review, we aimed to draw attention to the effects

and importance of vitamin D in preconception, pregnancy, and postpartum periods.

Keywords: Epigenetics, Fetal programming, Genetics, Pregnancy, Vitamin D.

1. Giris

D vitamini viicutta D. vitamini (ergokalsiferol) ve
D; vitamini (kolekalsiferol) olmak tizere iki sekilde
bulunmaktadir. D vitamini sentezi 290-315 nm
araligindaki ultraviyole B giines 1sinlar1 araciligiyla,
7-dehidrokolesteroliin kolekalsiferole doniigiimii ile
baglar. Sonrasinda kolekalsiferol D vitamini
baglayici protein (DBP) ile karacigere tagmir [1].
Sitokrom p-450 (CYP) enzim sisteminin bir iiyesi
olan 25-hidroksilaz (CYP27A1) enzimi,
kolekalsiferole etki ederek kolekalsiferolin ilk
aktivasyon basamagim baglatir. 25-hihroksilasyon
olarak adlandirilan bu aktivasyon asamasinin iiriinii
25-hidroksivitamin D [25(OH)Ds] (kalsidiol),
viicuttaki D vitamininin baglica formudur [2].
Serumdaki kalsidiol seviyesinin yetiskin bireylerde
20-40 ng/mL (50-100 nmol/L), gebelerde ise bu

oranmn  40-60 ng/mL olmasi istenir [3]. D
vitamininin ikincil aktivasyon basamagi
bobreklerde gerceklesir. Burada kalsidiol, 1la-

hidroksilaz (CYP27B1) enzimi ile Ds vitamininin
aktif formu olan 1,25-dihidroksikolekalsiferole
[1,25 (OH):Ds] (kalsitriol) doniisiir. Boylece
saglikli bireylerde D vitamininin aktif formunun
sentezi saglanir [4].

Gebelikte ise D vitamini homeostazini etkileyen
bircok faktdr vardir. Ozellikle gebeligin ikinci ve
son trimesterinde fetiisiin kemik gelisimine bagl
olarak D vitamini gereksinimi artmaktadir [5].
Dolayisiyla fetal ve maternal pozitif kalsiyum
dengesini korumaya yonelik ii¢ temel adaptasyon
devreye girmektedir. Bu adaptasyonlar optimal
neonatal 25(OH)D diizeyi i¢in maternal 25(OH)D
sentezi, maternal Kkalsitriol seviyesi ve DBP
konsantrasyonundaki artig ile karakterizedir [1].
Maternal D vitamini sentezinin yetersiz olmasi
yenidogan ve g¢ocukluk doneminde rasitizm gibi
cesitli iskelet deformitelerine neden olabilmektedir
[5]. Son yillarda gelismis ve gelismekte olan
iilkelerde ragitizm vakalarinin artmasi, takviye
edilen D vitamini dozlarmin yeniden go6zden
gegirilmesi, D vitamininin kemik gelisimi digindaki
etkilerinin ortaya ¢ikmasi ve fetal programlamada
etkin rol almasi nedeniyle D vitamini giincel bir
konu haline gelmistir [6, 7]. Bu derleme, D
vitaminin s6z konusu maternal, fetal ve postanal
donemde olasi etkilerine ve dnemine dikkat cekmek
amactyla hazirlanmistir.

1.1. Prekonsepsiyonel Donem

Prekonsepsiyonel beslenmenin, immiin fonksiyonu
ve alerjileri programlamada 6nemli bir iglevi vardir.
Ozellikle D vitamininin, antioksidan vitaminlerin,
folatin ve omega-3 yag asitlerinin etkili oldugu
belirtiimektedir [8]. Bu donemdeki serum D
vitamini konsantrasyonunun, gebeligin
stirdiirilmesi ve canli dogum ile iliskili oldugu
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diigtiniilmektedir [9]. Ayrica diisik serum D
vitamini diizeyinin (<50 nmol/L) preeklemsi ve
preterm dogum acisindan risk faktorii oldugu ileri
stirlilmektedir [10].

1.2. Preeklemsi

Preeklemsi 6zellikle gebeligin tigiincii trimesterinde
gorlilmektedir [11]. Zhang ve ark. [12]’nin
calismasinda maternal preeklemsinin, g¢ocuklarda
yiikksek kan basici agisindan erken donem risk
faktorii oldugu ve kordon kanindaki D vitamini
diizeyi arttikga yiiksek kan basinci riskinin azaldigi
saptanmustir. D vitamini ve preeklemsi arasindaki
iligki, D vitamininin endotel disfonksiyonu, immiin
disregiilasyonu ve plasentada bulunan trofoblast
invazyonundaki bozulmay1 onleyerek
antiinflamatuar etki gostermesi ile agiklanmaktadir
[13].

Yapilan son caligmalarda endotel
disfonksiyonunun, preeklemsinin temel nedenleri
arasinda oldugu belirtilmektedir [14]. Bu hastalarda
endotel disfonksiyonunun patogenezinde vaskiiler
endotelyal biiyiime faktorii (VEGF) ve ¢oziiniir fms
benzeri tirozin kinaz-1 (sFlt-1) enziminin rolii
oldugu disiiniilmektedir. Preeklemsi semptomu
olan gebelerde serbest VEGF seviyesinin azaldigi
ve sFlt-1 seviyelerinin arttig1 gosterilmistir [15, 16].
Wei ve ark. [14] yetersiz D vitamini diizeylerine
sahip gebelerin plasental biiyiime faktori
konsantrasyonlarinin azaldigini tespit etmislerdir.
Bu nedenle vaskiiler endotelyal stabilitenin ve
normal anjiyogenezin saglanmasi i¢in maternal
25(OH)D diizeylerinin 50 nmol/L ve fizerinde
olmasi dnerilmektedir.

Preeklemsi gelisiminde etkili oldugu disiiniilen
diger bir faktor ise plasentada bulunan trofoblast
hiicrelerinin disfonksiyonudur. Trofoblast
hiicrelerinin fonksiyonunu kaybetmesi plasental
hipoksi, 1L-10 sentezinde azalma ve proinflamatuar
sitokinlerin artmasina neden olmaktadir [16, 17].
Yapilan bir ¢alisgmada anti-IL-10  antikor
seviyesinin yiikseldigi gebelerde kan basincinin
arttigr gozlenmistir [17]. Diger taraftan trofoblast
hiicrelerinde  kalsitriol ~ seviyesinin  azalmasi
antibakteriyel ve antiinflamatuar etkili katelisidin
ekspresyonunun azalmasina neden olmaktadir.
Sonug olarak, daha az plasental D vitamini daha az

katelisidin ekspresyonuna, proinflamatuar
sitokinlerin artigina ve endotel disfonksiyona neden
olmaktadir [18].

1.3. Gestasyonel Diyabet

Gestasyonel diyabet (GD), kisa ve uzun vadede
olumsuz etkileri ile karsilagilan yaygin bir gebelik
komplikasyonudur [19]. D vitamini ve GD
arasindaki baglant1 kesin olarak bilinmemekte,
ancak D vitamininin glukoz tolerasyonuna olan
etkisinin hastaligin patogenezinde rol oynadigi



tahmin edilmektedir [20]. Muhtemel mekanizmalar
arasinda D vitamini reseptorlerinde meydana gelen
bir polimorfizm sonucu GD gelisimi, D vitamininin
intraselliiler ~ kalsiyum  diizeyleri  araciligiyla
pankreasta beta hiicrelerinde insiilin sekresyonunu
arttirmasi ve insiilin benzeri biiyiime faktoriine etki
ederek glukoz homeostazina etkisi yer almaktadir
[21]. D vitamini diizeyinin GD riskine etkisinin
degerlendirildigi bir ¢aligmada, yetersiz D vitamini
diizeyinin (<20 ng/ml) GD riskini 6nemli bir
sekilde (1.42 kat) artirdig1 saptanmigtir [22].

1.4. Intrauterin Biiyiime ve Kemik Gelisimi
Maternal D vitamini eksikliginin, fetal donemde
kemik ve kalsiyum metabolizmasina etkisi neonatal
déneme goére daha azdir [23]. Gebelik sirasinda

kalsiyum eksikligi dogumda iskelet kusurlarina yol
acarken [24], yenidoganlarda D vitamini eksikligine
bagli gelisen hipokalsemi ve rasitizm durumu
genellikle dogum sonrasi tespit edilmektedir [25].
Bunun yaninda maternal D vitamini diizeyi ile
femoral hacim, tibia gelisimi ve kemik mineral
yogunlugu gibi neonatal kemik geligimleri arasinda
onemli bir iligki saptanmustir [26]. Javaid ve ark.
[27] c¢alismasinda gebeligin  34. haftasindaki
maternal D vitamini diizeylerinin ¢ocuklarin 9
yasindaki kemik gelisimlerinde etkili oldugu
belirlenmistir. Bunun aksine, 3960 anne ve onlarin
cocuklari ile yapilan kohort bir ¢caligmada, gebelik
donemindeki maternal D vitamini diizeyleri ile
cocuklarin 9-10 yasindaki kemik kiitlesi arasinda

yalnizca siddetli, uzun siiredir devam eden iliski bulunmamustir [28].
D vitamini Diizeyini Etkileyen Genetik ve Epigenetik Degisiklikler
Mutasyonlar DNA Metilasyonu
( l 1 Promotorun
hipermetilasyonu
CYP24AI CYP27BI CYP2RI
Promotor | CYP2RI Promotor ~ CYPZRI
Mutasyon Mutasyon Mutasyon
e CEP2AI CYP27BI CYPIRI
- [ - Transkripsiyon
Transkripsiyon Transkripsiyon l
l Translasyon Def;kt l l ve Translasyon ve Translasyon
Serum T Serum o . \
250D 125(0H)D } ochidroksilaz 4 25-hidroksilaz
l l l Serum ZS(OH]D lSerum ZS{UH)D

Hiperkalsemi, Ragitizm (Tip 14)
hiperkalsiiiri ve

biibrek tast

Ragitizm (Tip 1B)

Sekil 1. D vitamini diizeyini etkileyen genetik ve epigenetik mekanizmalar. CYP: Sitokrom p-450, 250HD: 25-hidroksivitamin D,
1,25(0OH).D: 1,25-dihidroksikolekalsiferol, NaPi-Ila: Sodyum bagimli fosfat tastyicisi tip IIa [29].

1.5. D Vitamini Metabolizmasini Etkileyen Genetik
Mekanizmalar

Infantlara yiiksek doz D vitamini destegi verilmesi
ya da D vitamini ile zenginlestirilmis besinlerin
tiiketilmesi  hiperkalsemiye neden olabilir. Bu
durumda D vitamini toksikasyonunun yan etkisi kisa
siirede ortaya ¢ikmayabilir. Ancak ilerleyen yaslarda
D vitamininin toksik etkileri ile karsilasilmaktadir
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[29]. Schlingmann ve ark. [30] ¢aligmasinda
idiyopatik  infantil  hiperkalsemili  ¢ocuklarda
CYP24A1 geninde mutasyon tespit etmistir.

CYP24A1 genindeki mutasyon sonucu meydana
gelen hiperkalsemi, c¢ocukluk ve yetigkinlik
doneminde g¢esitli hastaliklara yol acabilir. Bu
durumda ¢ocuklarda nefrokalsinoz, yetiskinlerde ise
bobrek tagi olarak ortaya ¢ikabilir [31, 32].



CYP24A1 geninde mutasyon olan hiperkalsemili
kadimlarla yeni galismalar yapilmistir [33, 34]. Bu
hastalara gebelik doneminde D vitamini takviyesi
yapmanin oldukga riskli oldugu belirtilmektedir [33,
34]. Dolayisiyla, CYP enzimini kodlayan gendeki bir
mutasyona bagli olarak gebelikte ne gibi sorunlarla
karsilagilacagi 6nemli bir konu haline gelmistir [34].
CYP24A1 genine ek olarak CYP27B1 genindeki
mutasyondan kaynakli D vitamini ve kalsiyum
metabolizmasinda bozukluklar gériilebilmektedir.
CYP27B1 genindeki mutasyon la-hidroksilaz
eksikligine bagli ragitizme (Tip 1A), CYP2R1
genindeki mutasyon ise 25-hidroksilaz eksikligine
bagli rasitizme (Tip 1B) neden oldugu bilinmektedir.
Sekil 1’de CYP27B1 ve CYP2R1 genlerindeki

ucu meydana gelen degisiklikler gosterilmistir [29].
Maternal beslenmede viicuda alinan makro ve mikro
besin ogeleri fetiisiin gelisiminde 6nemli rol oynar.
Bunlardan D vitamininin fetal programlama ve gen
regiilasyonu iizerinde etkili oldugu bilinmektedir [37].
Diisiik prenatal ve neonatal 25(OH)D seviyeleri
yetiskin donemde sizofreni, tip 1 diyabet, solunum
yolu hastaliklari, otoimmiin hastaliklar, multiple
skleroz ve kanser gibi hastaliklarla
iliskilendirilmektedir  [37, 41-43]. Yapilan bir
calismada, diigiikk maternal 25(OH)D diizeyi nedeniyle
disik dogum agirligr riskini arttirdigt ve bu
cocuklarin yagamin 4-9 yillar1 arasinda diisiik kas ve
doku kiitlesine sahip oldugu belirtilmistir [44]. Bunun
nedeni, kalsitrioliin gen regiilasyonuna etki etmesi ve
kalsiyum transportundaki degisiklikler olabilir. D
vitamini metabolizmasinin karmagik sistemi, genlerin
epigenetik  modiilasyonu ile  Snemli  Olgiide
degistirilebilen D vitamini reseptorleri ve enzimatik
molekiiller dahil olmak {tizere bircok degiskeni
kapsamaktadir [44]. Yapilan bir ¢alismada, D vitamini
takviyesinin  CYP enzimlerini kodlayan genlerdeki
(CYP2R1 ve CYP24Al) metilasyon seviyelerini
degistirdigini gostermistir [39]. Ancak D vitamini ve
epigenetik mekanizmalara iligskin ¢ok az arastirma ve
veri bulunmaktadir. Xue ve ark. [42]’min deney
hayvanlari ile yaptiklart bir ¢alismaya gore, maternal
D vitamini disiikliigiiniin iki jenerasyonda da DNA
metilasyonu degisikliklerine neden oldugu tespit
edilmistir. Bu da D vitamininin epigenom tizerinde
nesiller boyunca etkisinin siirdiiglinii gostermektedir.
D vitamini diizeyinin DNA metilasyonuna etkisinin
degerlendirildigi bir insan c¢aligmasinda ise, kordon
kanindaki yiiksek D vitamini diizeylerinin DNA
metilasyonunu etkiledigi belirtilmistir [43]. Bunun
aksine iki ayr1 kohortta yapilan bir arastirmada, DNA
metilasyonu (CYP24A1, CYP27B1, CYP27Al ve
CYP2R1 genleri) ile 25(OH)D konsantrasyonu
arasinda zayif bir iliski saptanmgtir [44].

2. Sonuc ve Oneriler

D vitamini, viicutta kemik gelisimi, glukoz
homeostazin1 diizenleme ve antiinflamatuar cevabin
olusturulmast gibi bircok islevi olan bir vitamindir.
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mutasyonlar sonucunda ortaya ¢ikan rasitizm tiirleri
gOsterilmistir [35].

1.6. D Vitamini Metabolizmasini
Epigenetik Mekanizmalar

DNA metilasyonu, histon modifikasyonu ve
kodlamayan RNA’lar gibi epigenetik mekanizmalar,
DNA  baz  dizilimini  degistirmeden  gen
ekspresyonunu etkilemektedir [36]. Bu hipotez,
intrauterin donemde fetal epigenetik
programlamanin, fetal gelisim ve sonraki hastalik
gelisim riskini kontrol eden spesifik genleri ve
genomik yolaklar1 indiikledigini One siirmektedir
[37]. Genel olarak D vitamini ve epigenetik

Etkileyen

arasindaki iligki promotor hipo ve
hipermetilasyonuyla agiklanmaktadir [38, 39]. Sekil
1’de promotor hipermetilasyonu son

Ozellikle gebelik oncesinde ve sirasinda maternal D
vitamini diizeyi fetiisiin ileriki yasaminda kritik bir rol
tistlenmektedir. Azalmig veya artmis maternal D
vitamini konsantrasyonu annede preeklemsi ve GD
gibi hastaliklara; fetiiste ise baslica intrauterin gelisim
bozukluklarina, genetik ve epigenetik
mekanizmalardaki degisikliklere neden olmaktadir.
Dolayistyla plasental D vitamini konsantrasyonunun
optimal seviyelerde olmasi, gebeligin saglikli bir
sekilde siirdiiriilmesi ve fetal gelisimin saglanmasi
bakimindan olduk¢a dnemlidir. Bu nedenle, gebelik ve
postnatal donemde D vitamini diizeyinin takip
edilmesinin ve gerekli durumlarda D vitamini
takviyesi yapilmasinin saglik problemlerine karst
korunmada etkili olabilecegi diisiintilmektedir.
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Oz

Cocukluk cag1 obezitesi, beslenme degisiklikleri ve fiziksel inaktiviteye bagli olarak ortaya c¢ikan, prevalansi
gittikce artan ciddi bir problemdir. Cocukluk ¢aginda obezitenin neden oldugu kardiyorespiratuar ve metabolik
hastaliklar yetigkinlik donemi icin de biiyiik tehlike olugturmaktadir. Cocuklarda fiziksel aktivitenin azalmasiyla,
agir1 kilo veya obezite ihtimali daha da artmaktadir. Fiziksel aktivitenin siirdiiriilmesi, dogru beslenme ve uykunun
diizenlenmesi ile ¢ocukluk ¢agi obezitesine yonelik koruyucu rehabilitasyon saglanmaktadir. Dogru beslenme igin,
besin degeri diisiik, yiiksek kalorili yiyecekler yerine sebze ve meyve gibi lifli gidalarin tercih edilmesi
gerekmektedir. Cocuklarda kaliteli uyku beden kitle indeksinin korunmasi ve obezitenin 6nlenmesinde biiyiik bir
yardimeidir. Diizenli fiziksel aktivitenin g¢ocuklarda kemik gelisimi ve kilo kontroliinii sagladigi bilinmektedir.
Cocukluk c¢aginda yapilan diizenli egzersiz viicut kompozisyonun gelistirilmesi ve kardiyometabolik sagligmn
stirdiriilmesini saglamaktadir. Cocuklara egzersiz aligkanliginin kazandirilmas: ve okulda yapilabilecek c¢esitli
egzersizlerle fiziksel aktivitenin artirilmasi hedeflenmektedir. Bu derlemenin amaci ¢ocuklar i¢in nerilebilecek
alternatif egzersizler olan aerobik egzersizler, pilates, yoga, yiiksek yogunluklu aralikli antrenman (HIIT) ve sanal
gerceklik uygulamalarini incelemektir.

Anahtar kelimeler: Cocukluk ¢ag1 obezitesi, Egzersiz, Rehabilitasyon.

Abstract

Childhood obesity is a serious problem with increasing prevalence due to dietary changes and physical inactivity.
Cardiorespiratory and metabolic diseases caused by childhood obesity also pose a great danger for adulthood. With
the decrease in physical activity in children, the possibility of overweight or obesity increases even more. Preventive
rehabilitation is provided for childhood obesity by maintaining physical activity, proper nutrition and sleep
regulation. For proper nutrition, foods with fiber such as vegetables and fruits should be preferred instead of high-
calorie foods with low nutritional value. Quality sleep in children is a great helpful in maintaining body mass index
and preventing obesity. It is known that regular physical activity provides bone development and weight control in
children. Regular exercise in childhood provides improvement of body composition and maintenance of
cardiometabolic health. It is aimed to get children adopt the exercise habit and to increase physical activity with
various exercises that can be done at school. The purpose of this review is to examine the alternative exercises that
can be recommended for children, such as aerobic exercises, pilates, yoga, high intensity interval training (HIIT) and
virtual reality.

Keywords: Childhood obesity, Exercise, Rehabilitation.
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1. Giris

Kiiresel bir salgin haline geldigi bilinen obezite,
Diinya Saglik Orgiiti (DSO) tarafindan “bireyin
sagligina zararli olacak sekilde anormal veya asir1 yag
birikimi”  geklinde tamimlanir[1]. Gelismis ve
gelismekte olan iilkelerde onemli bir halk sagligi
sorunu olarak kabul edilir[2]. Cocukluk ¢ag1 obezitesi
ise diinya genelinde prevelansi gittik¢e artan biiytik bir
problemdir[3]. DSO tarafindan Avrupa Bolgesi’nde
cocuklarin ve yetigkinlerin yaklasik %20’sinin fazla
kilolu ve tigte birinin obez oldugu belirtilmektedir[2].
Cocukluk ¢aginda goriilen obezitenin ¢ok az bir kismi
(%1-2) hastalik veya herhangi bir sendrom nedeniyle
olugsmaktadir ve kalan biiylik ¢ogunluk ekzojen
obezite olarak adlandirilmaktadir[4]. Eksojen obezite,
altta yatan herhangi bir hastalik olmadan goriilen
obezite tipidir. Alman kalori ile harcanan enerji
arasindaki dengesizlik ile ortaya g¢ikar. Etyolojisinde
genetik, yas, cinsiyet, fiziksel aktivite diizeyi,
beslenme aligkanliklar1 ve sosyoekonomik kiiltiirel
diizey sayilabilir[5].

Obezite, Dbeslenme degisiklikleri ve fiziksel
inaktiviteye bagli olarak giinlimiiziin en yaygin
hastalig1 haline gelmistir. Cocukluk ¢ag1 obezitesinin

neden oldugu kas iskelet sistemi problemleri,
kardiyorespiratuar ve  metabolik  rahatsizliklar
yetigkinlik  doénemi i¢in de biiyikk tehlike

olusturmaktadir. Bu durumun oOniine ancak dogru
beslenme teknikleri ve egzersizle gegilebilir[6].

2. Obezitenin degerlendirilmesi

Obezitenin belirlenmesinde kullanilan ¢ok sayida
direkt ve indirekt yontem vardir. Direkt yontemler
viicut dansitesinin hesaplanmasi, impedans ol¢limii,
viicut elektriksel gecirgenligi gibi yontemlerdir.
Indirekt yontemlerde ise antropometrik o6lciimler
kullanilmaktadir. Bunlar; beden kiitle indeksi, boya
gore agirlik orani, yasa gore viicut agirligi, deri
kivrimi  Slgtimleri, bel/kal¢a orani, iist kol cevresi
Ol¢limiidiir[7,8]. Direkt yontemler pahali ve ulagilmasi
zor oldugu i¢in klinikte daha ¢ok indirekt yontemler
tercih edilir ve siklikla “Beden Kiitle indeksi (BKI)”
kullanilir. Viicut agirh@i ve boy hesaplamasi ile elde
edilen BKI, 2 yas ve iizeri ¢ocuklarda asir1 kilo ve
obezite i¢in kullanilan klinik standart bir 6lgtimdiir.
Bel ¢evresinin kalga genigligine orani abdominal
obeziteyi degerlendirirken kullanilabilir, deri kivrim
kalinlig1 da yag dokusunun o6lgiilmesinde yardimet
olabilir[9]. 1deal agirhik hesaplamasi, g¢ocugun
kilosunu yas ve cinsiyete gore yapilmis standart
tablolar  iizerinde  degerlendirmekle  miimkiin
olmaktadir. Cocugun boyuna goére kilosu 90-95
persentilin lizerindeyse asir1 kilolu/ obez olarak kabul
edilmektedir[8].

Cocuklar i¢in yapilan fiziksel uygunluk Olgiimleri,
cocuklarin  bedenlerine yonelik olumlu tutum
gelistirmelerini saglarken, fiziksel durumlar1 hakkinda
bilgi edinmelerine de yardimci olur. El kavrama
kuvveti, dikey sigrama, otur-uzan testi, mekik ¢ekme,
barfiks ve  flamingo  denge  testi gibi
degerlendirmelerin yer aldigit EUROFIT testlerinden
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mekik ve flamingo denge testi adolesan obezitesinin
degerlendirilmesinde olduk¢a 6nemlidir[10].
Cocukluk  c¢agi  obezitesi sadece  endokrin,
gastrointestinal,  muskuloskeletal, pulmoner ve
kardiyovaskiiler sistem igin degil viicuttaki hemen her
sistemi  olumsuz etkileyen komorbiditeler ile
iliskilidir[9]. Onceki yillarda yetiskin hastaliklari
olarak bilinen Tip 2 diyabet, obstriiktif uyku apnesi,
dislipidemi gibi obezite ile iligkili hastaliklarla
¢ocukluk doneminde artik daha stk
karsilagilmaktadir[6,11,12]. Asir1 kilo ve obeziteye
bagli olugsan biyomekaniksel degisiklikler ozellikle
cocukluk c¢aginda kas iskelet sistemi ve eklemlere
fazla yiik binmesine neden olmaktadir. Kiloya uyum
saglamak icin yirlyilis paternlerinin degismesi,
yliklenmeye bagli olarak femur bagindaki biiyiime
plaklarmin  eksternale donmesi gibi durumlar
eklemlerde kalici biyomekaniksel sorunlar
olugturmaktadir[13].

Cocukluk doneminde obezite riski tastyanlarin
yetiskin donemde de asirt kilolu veya obez olma
ihtimalinin  yiiksek oldugu bilinmektedir[11,14].
Cocukluk cag1 obezitesi yetiskinlik doneminde sadece
kilo durumunu etkilemekle kalmayip farkli kronik
rahatsizliklara da zemin olusturmaktadir. Obezitenin
kardiyovaskiiler hastaliklar, tip 2 diyabet, kronik
bobrek rahatsizligi, kanser gibi hastaliklarla yakindan
iliskili oldugu gosterilmis, yasam siiresinin kisalmasi

ve  Olim  riskinde artisa  neden  oldugu
bildirilmistir[15].
3. Beslenme

Cocukluk ¢aginda beslenmenin diizenli olmasi obezite
olusumunu engelleyen 6nemli bir faktordiir. Yapilan
bazi c¢aligmalarda Ozellikle kahvalti  giiniiniin
atlanmasinin obeziteye yatkmligi artirdigi sonucuna
varilmistir[11].  Okul  ¢ocuklart  ve  ozellikle
adolesanlarin ev dis1 yiyecek ve igecek segimlerinde
daha serbest olmalar1 besin degeri diisiik, daha yagl,
sekerli yiyecek ve mesrubatlar1 tercih etmelerine
olanak tanimaktadir. Cocuklarda sebze ve meyve
tilketiminin artirllmasiin obeziteyi oOnledigi, lifli
gidalar ve yeteri miktarda siit tiiketiminin obeziteye
kars1 koruyucu etkisi oldugu bilinmektedir[6].
Cocukluk cag1 beslenme onerileri siralanacak olursa;
en az bes porsiyon sebze ve meyve tiiketimi, doymus
yag igeren, tuzlu atistirmaliklar, sekerli yiyecekler gibi
kalorili gidalarin azaltilmasi, seker igeren igecek
alimini en aza indirmek, ev disinda yemek ve 6zellikle
ayak {istii yiyecekleri en aza indirmek, kahvalti
yapmak ve ogiin atlamamak seklinde
siralanabilir[4,9].

4. Uyku ahiskanhg

Yeterli miktardan daha az uyuyan cocuklarda obez
olma olasiiginin daha yiiksek oldugu, uyku
aligkanliginin obezite ve mortalite ile iligkili oldugu
bildirilmistir[16]. Hem  yetigkinlerde hem de
cocuklarda yetersiz uykunun ruh hali ve biligsel islev
iizerindeki olumsuz etkilerine ek olarak uyku ile
obezite arasinda bir iligki oldugu gosterilmistir[17].
Cocuklarm kalite ve siire agisindan uykulariin zayif



olmasi, kilolu olmalar1 ile iliskilendirilmistir[6].
Literatiir incelendiginde, bir derleme ¢aligmasinda
uyku siiresine bakilmadan kalitesiz uykuya sahip
cocuklarda BKi’nin daha yiiksek oldugu, baska bir
calismada ise uyku siiresi ile BKI ve bel gevresi
arasinda ters orant1 oldugu bulunmugtur[18].

5. Fiziksel aktivite

Fiziksel aktivite, bebekler ve c¢ocuklarm saglikli
biylimesi ve gelismesi i¢in oldukga gereklidir[19].
Cocukluk cag1 obezitesini yonetmede olduk¢a dnemli
bir bilesendir[20]. Diizenli fiziksel aktivitenin 3-17
yas aralifindaki ¢ocuklarda kemik gelisimi ve kilo
durumunu  gelistirdigi, 6-17 yas araliginda
kardiyorespiratuar ve kas zindeligine,
kardiyometabolik sagliga katki sagladigi, 6-13 yaslari
arasinda  biligsel fonksiyonlar1 iyilestirdigi ve
depresyon riskini azalttigi soylenmektedir[19].

5.1. Egzersizin 6nemi

Cocukluk ¢agi obezitesi yonetiminde egzersiz viicut
kompozisyonunun gelistirilmesi, kardiyometabolik
saghigin siirdiiriilmesi agisindan oldukg¢a 6nemli bir
komponenttir[21]. Diinya Saglik Orgiiti (DSO)
tarafindan yayinlanan kilavuzda, 5-17 yas araligindaki
cocuklarin, giinde en az 60 dk orta veya siddetli
diizeyde, aerobik tipte fiziksel aktivite yapmasi
Onerilmektedir[22]. Cocuklar ve gengler dogal
gelisimlerini destekleyen, keyifli ve giivenli ¢esitli
fiziksel aktivitelere katilmaya tesvik edilmelidirler.
Haftada 2-3 kez yapilan agaca tirmanma, ¢ekme-itme
oyunlari, kogsma, donme veya ziplama gibi aktiviteler

cocuklarin  kas  giicine katkida  bulunurken
kardiyorespiratuar fonksiyonlarini da
iyilestirmektedir[22].

Cocuklara obeziteyi dnlemeye yonelik onerilebilecek
oyun dis1 egzersiz ¢esitleri gruplandirilacak olursa;
Aerobik egzersizler: Kosu, bisiklete binme, dans,
takim sporlari, ylizme, tenis, jimnastik, sanal ger¢eklik
uygulamalari,

Kas kuvvetlendirme egzersizleri: Bir yere tirmanma
aktiviteleri, agirlik kaldirma, direngli egzersizler,
Kemik kuvvetlendirme egzersizleri: Haftada en az 3
kez ip atlama, tirmanma, yiiriiyls, basketbol, voleybol
oyunlari,

Esneklik egzersizleri: Yoga, pilates, dans

seklinde siralanabilir[23].

5.1.1.Aerobik egzersiz

Aerobik egzersiz, govde ve ekstremitelerdeki biiyiik
kas gruplarmi igeren, tiim viicudun c¢alistig1 bir
egzersiz ¢esididir. Tempolu yiiriiyiis, ylizme, kosu,
kayak, bisiklete binme, aktif video oyunlari,
tirmanma, dans, takim sporlari, sigrama ve atlama
aktiviteleri aerobik egzersize drnek verilebilir[24,25].
Haftada en az i¢ giin ve 60 dk yapilmasi
onerilmektedir[20]. Ortalama 12 hafta boyunca
haftada bes giin uygulanan aerobik egzersiz siddeti,
her dort haftada bir kalp hiz1 %40’tan %70’e ¢ikacak
sekilde artirildiginda yag orani, kilo ve bel gevresi
6lglimiinde azalma, viicut kompozisyonunda olumlu
gelismeler oldugu gosterilmistir[26]. Diyetle birlikte
yapilan orta siddetli aerobik egzersiz, kilo kaybini
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kolaylastirmaktadir. Ancak diyet, kilo kayb1 sirasinda
yag dokusu ile birlikte yagsiz viicut kiitlesinde de
azalmaya neden olurken, aerobik egzersiz yagsiz
viicut  kiitlesinin korunarak kilo kaybedilmesini
saglamaktadir[23].

Cocuklarda fiziksel aktivitenin azalmasiyla, agir1 kilo
veya obezite ihtimali daha da artmaktadir. Kilo artigi
ve sedanter hayatin Oniine gegebilmek i¢in 6zellikle
genc popiilasyon agisindan, farkli alternatif fiziksel
aktivite sekillerinin irdelenmesi gerekmektedir[20].
5.1.2 Yiiksek Yogunluklu Aralikli Egitim (High
Intensity Interval Training-HIIT)

HIIT egitimler yiiksek yogunluklu egzersiz ile kisa
dinlenme periyotlarin1  birlikte iceren  %80-95
araliginda maksimum efor sarfedilen bir egzersiz
stratejisidir. Maksimal yiiklenme siddeti, maksimum
yliklenme siiresi, dinlenme tiirii, toparlanma siiresi ve
toplam egzersiz siiresi HIIT egitimlerin temel
komponentleridir[27]. Kisa siirede, verimli sonuglar
alman HIIT egitimlerin metabolik fonksiyonlart,
aerobik ve anaerobik  kapasiteyi  gelistirdigi
bilinmektedir[28].

HIIT egitimleri haftada iki-li¢ glin uygulanabilir ve
max kalp hizi ya da maxVOz nin %80-%100’line, max
aerobik hizin %100’{ine ulagilmasi hedeflenir[29,30].
Bes sn-8 dk siiresince aerobik egzersiz yapilir.
Antrenman 20 sn egzersiz-10 sn toparlanma, 45 sn
egzersiz-15sn  dinlenme  periyotlart  seklinde
toparlanma ve diisiik yogunluklu aerobik egzersiz
uygulamalari ile yapilabilmektedir. Antrenmanin
egzersiz ve dinlenme periyotlar ile birlikte en fazla 20
dk  slirmesi  Onerilmektedir[29,31,32]. Isinma
egzersizlerinden sonra dizler {izerinde sinav, squat,
burpees, mekik, step up (basamak egzersizi), jumping
jack, ip atlama ve plank egzersizleri yapilmaktadir.
Egzersizden sikilmay1 6nlemek amaciyla 2 hafta ya da
bir ay sonrasinda benzer kas gruplarint ¢alistiran
egzersizler degistirilerek uygulanabilir[33].

Son yillarda yapilan ¢aligmalarda diisiik yogunluklu
programlara kiyasla egzersiz yapmak i¢in gereken
sireyi  kisaltan  yiiksek  yogunluklu  egzersiz
programlari ele alinmistir. Beden egitimi derslerinde
geleneksel 10 dk’lik 1smma periyotlarint  HIIT
protokolii ile degistirmenin, beceri gelistirme, motor
davranis ve esneklik gibi diger fiziksel performanslari
iyilestirmek icin zamami kullanim agisindan daha
verimli  oldugu sOylenmektedir[34]. Bir HIIT
protokolii, standart bir endurans egitimine kiyasla
%70 daha az zaman gerektirirken, orta yogunlukta
fiziksel aktiviteye benzer faydalar saglar[34]. Yapilan
caligmalarda 6-12 haftalik HIIT programlarinin obez
¢ocuklarda kardiyorespiratuar sistemlerinde gelisme
sagladip1, kas kan akisinda iyilesme, BKi’de azalma,
kilo kaybi ve visseral yag diizenlenmesine katki
sagladigi bulunmustur[35].

5.1.3 Yoga

Cocuklar igin ¢esitli fiziksel aktiviteler olsa da yoga,
sadece fiziksel sagliga degil ayn1 zamanda psikososyal
iyilik haline de faydal oldugundan harika bir egzersiz
sistemi olarak diisiintilir(36). Temelinde yer alan



asanalar (duruslar), pranayama (nefes kontrolil) ve
dhyana (meditasyon) ile uygulama sirasinda ¢ocugun
sadece kendisine konsantre olmasini saglamaktadir.
Ortalama 12 hafta boyunca, haftada en az iki seans ve
30 dk yapilan yoga uygulamalarinin beden
farkindaligini, fiziksel uygunlugu gelistirdigi ve kilo
kaybima yardimci oldugu bulunmustur[37,38].

Rutinde uygulanan egzersiz regeteleri obezitesi olan
cocuklar ve ergenlerde anormal biyomekanik stres
olusturabilecegi diistincesiyle bir endige
olusturmaktadir. Bu endise yiiriimeyle bile meydana
gelen, tekrarlayan yiiksek stresler nedeniyle
eklemlerde  dejenerasyon  olusmasi  riskinden
kaynaklanmaktadir[13]. Obezite ile iliskili
biyomekaniksel degisiklikler, gelisim siiresince devam
ederse Kkas-iskelet sistemi ve eklem sagligi lizerinde
kalict ve olumsuz etkiler birakabilir. Bunun
Onlenebilmesi i¢in en erken donemde miidahale
edilmelidir.

Ergenlik doneminde, fiziksel aktivitenin tek basina
obezitenin sebeplerini ortadan kaldirmasi pek de
miimkiin degildir. Ciinkii fiziksel aktivite eksikligi,
genetik, hareketsiz yagsam gibi durumlarin yanisira

benlik saygisinin diisik olmasi, basar1 kaygisi,
depresyon gibi psikolojik sebepler de
azimsanamayacak kadar fazladir[10]. Yoganmn

gelencksel amagclart viicut ile zihni birlestirmek,
aligkanliklar ve bilis tizerinde etki olusturmak,
mutluluk ve iyilik halini saglamaktir[10,36]. Yogada
gerekli olan denge, esneme ve biikiillme hareketleri ile
viicudun giiglenmesi ve esnekligin artirtlmasi yoganin
fiziksel faydalar1 olarak sayilabilir. Asiri kilolu ve
obez cocuklarla yapilan c¢aligmalarda yoganin viicut
agirhgi, karmm ve kalca cevresi genisligi, BKi’de
iyilesme  sagladigi  ancak  anlamli  olmadifi
gosterilmistir[10,36]. Yoganmin yiiriiylis {izerindeki
etkilerinin incelendigi baska bir ¢alismada ise,
ylrliylisiin gelistigi, ambulasyon sirasinda ozellikle
kalca ve diz eklemlerinde meydana gelen
uyumsuzlugun azaldigi, kalca fleksor ve addiiktor kas
kuvvetinin = arttign  gorilmistir[13]. Fiziksel
ozelliklerin ~ degerlendirildigi ve  antropometrik
Olciimlerin yapildig1 bir c¢aligmada yoganin govde,
kalca ve bacak bolgesindeki yaglanmay: azalttigt ve
kilo kaybetmede etkili oldugu gdsterilmistir[10].

5.1.4 Pilates

Asirt kilolu ve obez cocuklar igin fiziksel aktiviteyi
artirmaya yonelik yenilik¢i yollar bulmaya ihtiyag
vardir[39]. Dikkatlerini ¢ekmek, egzersize
katilimlarini stirekli hale getirmek icin farkli egzersiz
tipleri denenebilir. Bunlardan biri de pilatestir. Pilates
fiziksel ve zihinsel durumu gelistirmeyi amaglayan,
viicudun kor kaslarin1 hedefleyen, diisik etkili
kasilmalar olugturan egzersiz dizisidir[39,40]. Kas
giicii ve kor stabilitenin artirilmasini saglar, postural
kontrol, dinamik denge, kas enduransi ve esnekligin
iyilestirilmesine katkida bulunur. Pilates, tipik bir
aerobik egzersiz degildir[41]. Genel prensiplerinde
odaklanma, konsantrasyon, kontrol, dikkat ve nefes
vardir[40]. Ancak diger egzersiz modelleri gibi enerji
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tiiketimini artirir ve hiicresel metabolizmay1 degistirir.
Bu etkileri ile pilatesin viicut kompozisyonu ve
fiziksel performans seviyesi lizerindeki olumlu etkileri
saglikli bireylerde kanitlanmigtir[41].

Pilates, ¢ocuklar i¢in haftada 2-5 giin, 30-60 dk
boyunca yapilabilir. Cocuklarin fiziksel fonksiyonlart
iizerindeki etkilerinin incelendigi caligmalarda 4
haftadan 3 aya kadar uygulanan pilatesin esnekligi
artirdigl, kas gilicii ve hareket hizin1 gelistirdigi,
postural uyum ve dengeyi artirdigi, kas iskelet sistemi
diizgiinliigiinii sagladii, agriyr azaltti§i sonucuna
varilmistir[40,42].

Tip 1 diyabeti olan cocuklarla yapilan bir ¢aligmada,
pilates  egzersizlerinin  metabolik  degerlerden
trigliserit, toplam Kkolesterol, LDL diizeyinde bir
degisiklik yapmazken HDL diizeyini artirdigi
gozlenmis, fiziksel performans parametrelerinden
maksimum giicii, ortalama giicii, esnekligi ve dikey
ziplama yiiksekligini 6nemli derecede artirdigi
bulunmustur[41].

5.1.5 Sanal Gergeklik Uygulamalar:

Asirt kilolu veya obez cocuklar, normal kilodaki
yasitlarina gore daha az aktiflerdir. Bu durum, bos
zaman aktivitelerinin artik ekran temelli olmasi ve
park gibi geleneksel ¢ocuk oyun alanlarinin
kisitlanmasindan kaynaklanmaktadir. Obez ¢ocuklarin
sadece bu zorluklar1 degil, psikolojik ve fizyolojik
engelleri de asmalart gerekmektedir. Video oyun
temelli uygulamalarla bu sorunlart agmalari miimkiin
olabilmektedir[43].

Sanal gergeklik uygulamalari, sedanter ve obez
cocuklarda fiziksel aktiviteye tesvik eden, ozellikle
egzersize motivasyonu artiran bir yontemdir[44].
Sanal diinyada gorsel bilgiyi motor davranisa
dontstiirerek, standart sekillendirilmis antrenmanlarin
aksine, daha dogal ve gercek diinyadaki aktivitelere
benzer sekilde motor becerilerin gelistirilmesine katki
saglar[45]. Cocuklarin néromuskuler gelisimine
yardimct olan bu uygulama ile ¢ocuk uygun egitim
yasina ulastiginda sanal ortam disinda gergeklestirilen
daha karmagik egitim ve antrenmanlara daha kolay
adapte olabilir[45].

Yapilan c¢aligmalarda sanal gerceklik uygulamasina
katilan obez ¢ocuklarin beklenti ve memnuniyetlerinin
onemli derecede arttigi, egzersiz sirasinda bedenleri
ile ilgili hissettikleri olumsuz diigiincelerin video oyun
sirasinda  olusmadigi ve dikkatlerini viicutlarindan
daha ¢ok dis diinyaya verdikleri goriilmiistir[43].
Egzersiz odakli gegirilen siirenin artmasi ve oksijen
tiketimin daha diizenli olmasi, sanal gergeklik
uygulamalarmin fiziksel aktiviteyi artirmada oldukca
verimli oldugunu gostermektedir[44].

6. Sonug

Obeziteyi dnlemeye yonelik ¢aligmalar multidisipliner
yaklagimla miimkiin olmaktadir. Asir1 kilolu veya
obez ¢ocuklar i¢in uygun diyet programi hazirlanmali,
bir fizyoterapist esliginde yasina uygun egzersiz
programi ¢izilmelidir. Cocugun ilgisini ¢ekecek,
sikilmadan devam edebilecegi egzersiz calismalari
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yaptirmak hem c¢ocugun aktiviteye katilimini
artirmaktadir hem de motivasyonunu yiikselterek
egzersiz siresini uzatmaktadir. Aile destekli egzersiz
aligkanliginin kazandirilmasi, okulda beden egitimi
derslerinde yapilan farkli egzersizler fiziksel aktiviteyi
artirarak  obezitenin  Onlenmesinde  biiyilk  rol
oynamaktadir[12].
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Oz
Gemsitabin bir primidin antimetabolitidir, kiiciikk hiicreli dig1 akciger karsinomu, pankreas, meme, iirogenital
malignitelerde artan siklikta kullanilan, iyi tolere edilen bir kemoteropatiktir. En énemli doz kisitlayici toksisitesi
myelosupresyondur.  Gemsitabin  kullanimma  bagli  gelisen  pulmoner toksisiteler = bronkospazm,
Acute Respiratory Distress Syndrome (ARDS), plevral effiizyon ve interstisyel pnémonidir. Mesane karsinomu
nedeniyle 5 kiir sisplatin-gemsitabin kemoterapisi alan erkek hastada nefes darligi, ates ve oksiiriik yakinmalari ortaya
cikmasi, toraks bilgisayarli tomografisinde (BT) periferik agirlikli, yamali tarzda konsolidasyon alanlari goriilmesi,
antibiyotik tedavisiyle yanit alinamamasi, olast dispne nedenleri dislanmasi sonucunda klinik ve radyolojik olarak
bronsiolitis obliterans organize pnomonisi (BOOP) diisliniilmiis ve kortikosteroid tedavisi ile belirgin diizelme
saglanmistir. Tan1 ve tedavide gecikme fatal sonuglara yol agabilecegi i¢in gemsitabin kullanimina bagli pulmoner
toksisite olarak BOOP gelisebilecegi de akilda tutulmalidir.

Anahtar Kelimeler: BOOP, Gemsitabine, Pulmoner Toksisite.

Abstract

Gemcitabine is a primidine antimetabolite, a well tolerated chemotheropathic used in non-small cell lung carcinoma,
pancreas, breast, urogenital malignancies. The most important dose-limiting toxicity is myelosuppression. Pulmonary
toxicities due to gemcitabine use are bronchospasm, Acute Respiratory Distress Syndrome (ARDS), pleural effusion
and interstitial pneumonia. Complaints of shortness of breath, fever and cough occurred in a male patient who received
5 cycles of cisplatin-gemcitabine chemotherapy for bladder carcinoma. There was no response to antibiotic treatment
in the patient, who had mainly peripheral, patchy consolidation areas on thorax computed tomography. In the patient
whose other causes of dyspnea were excluded, bronchiolitis obliterans organizing pneumonia (BOOP) was considered
clinically and radiologically, and significant improvement was achieved with corticosteroid therapy. It should be kept
in mind that BOOP may develop as pulmonary toxicity due to gemcitabine use, as delay in diagnosis and treatment
may lead to fatal results.

Keywords: BOOP, Gemcitabine, Pulmonary Toxicity.




1. Giris

Gemsitabin  (2°2’-difluoro-s’-deoxycytidine)  bir
pirimidin niikleozid analogu olup DNA sentezini DNA
replikasyonu ve riboniikleotid rediiktaz ve deoksisitidin
monofosfat deaminaz inhibisyonu yoluyla inhibe eder
[1]. Sisplatin ile birlikte kiigiik hiicreli digt akciger
kanseri, pankreas, meme, irogenital malignitelerde
siklikla kullanilmaktadir [2,3]. Baglica yan etkileri
arasinda bulant1 ve kusma, dokiintii, ates yiiksekligi,
karaciger enzimlerinde reversibl yiikselme, grip
benzeri semptomlar ve periferik 6dem bulunmaktadir.
En 6nemli doz kisitlayici toksisite myelosiipresyondur
[1,4].

Gemsitabin iyi tolere edilen bir kemoterapotiktir (KT).
[lk olarak gemsitabine bagli pulmoner toksisite olgusu
1997 yilinda rapor edilmisticr [5S]. Son yillarda
kullanimmin  artmasiyla birlikte gemsitabininin
indiikledigi pulmoner toksisite olgular1 bildirilmektedir
[1-3,6,7].

Mesane karsinomu nedeniyle 5 siklus sisplatin-
gemsitabin kemoterapisi alan erkek hastada pulmoner
toksisite olarak ¢ok nadir goriilen bronsiolitis obliterans
organize pndmonisi (BOOP) gelismesi nedeniyle olgu
sunulmaktadir.

2.0lgu

74 yasinda erkek hastaya, hastanemiz Uroloji Klinigi
tarafindan 5 yil 6nce {roteliyal hiicreli mesane
karsinomu (T2NOMO) tanisi konmus. Sistektomiyi
kabul etmeyen hastaya transiiretral rezeksiyon (TUR)
yapilmis, 1,5 yil 6nce 3 siklus sisplatin-gemsitabin
kemoterapisi verilmis (gemsitabin her 28 giinde
1..8.,15. giinlerde ve 1000 mg/m2). Ug siklus KT
sonrasi 1 yillik izlemde stabil olan hasta niiks kabul
edilerek 3  siklus sisplatin—gemsitabin  KT’si
planlanmis. Hasta 2. siklus sisplatin-gemsitabin
tedavisi aldig1 donemde halsizlik, kuru oksiiriik, ates ve
nefes darligi yakinmalar1 baslamasi {izerine Uroloji
Klinigine yatirilmis.

Yedi yil 6nce koroner anjiyografi ve stent uygulamasi,
koroner arter hastaligi nedeniyle antiagregan, beta
bloker kullanimi1 olan hastanin 25 paket y1l1 sigara igcme
Oykiisti var (30 yildir sigara igmiyor).

Hasta dispneik goriiniimde olup solunum sistemi
oskiiltasyonunda bilateral tiim zonlarda inspiratuvar
ralleri ve yer yer ekspiratuvar ronkiisleri mevcut idi.
Posteroanterior akciger grafisinde bilateral alt zonlarda
heterojen  dansite  artim1  izlendi. Laboratuar
tetkiklerinden beyaz kiire sayis1 3900/mm?, hematokrit:
33, idre: 63 mg/dl, kreatinin:1.4 mg/dl, karaciger
fonksiyon testleri normal idi. Kan gazi: SaO2: 81
mmHg, PaO2: 52 mmHg, PaCO2: 29 mmHg, pH: 7.40
idi. Toraks bilgisayarli tomografisinde (BT) sag
akciger alt lob bazal, orta lob ve sol akciger alt lob
bazalde alveoler infiltrasyon, sagda belirgin olmak
iizere bilateral plevral eflizyon izlendi.

Hastaya pnomoni ve kalp yetmezligi tanilar ile
levofloksasin, diiiretik, bronkodilator tedavi ve
sistemik steroid tedavisi baslandi. 5 giinlik tedavi
sonrasinda genel durumunda diizelme olmasi nedeniyle
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Uroloji Klinigi tarafindan ¢ekilen Toraks BT ile
degerlendirilen hastanin infiltrasyonlarinda ve plevral
efiizyonunda regresyon goriiliince diiiretik ve sistemik
steroid tedavisi kesilmis (Sekil 1).

Sekil 1. Tedavi 6ncesi ve sonrasi toraks BT kesitleri

Tedavisi kesildikten bir hafta sonra solunum sikintisi
gelismesi lizerine tekrar degerlendirilen hastanin genel
durumu koétii, dispneik, oksijen satiirasyonu (8-10 It/dk
akim hizinda oksijen inhalasyonu ile) %70-75 arasinda
idi. Solunum sistemi muayenesinde sagda tiim zonlarda
ve sol alt zonda inspiratuvar raller ve ekspiratuvar
ronkiisler duyuldu. Posteroanterior akciger grafisinde
sagda tim zonlarda ve sol alt zonda alveoler tarzda
heterojen dansite artimi izlendi (Sekil 2).

R 1 2 R

ancak
kortikosteroid tedavi kesilmeden once ve sonra gekilen akciger
grafileri

Sekil 2. Antibiyotik tedavisi almaya devam eden,

Bagisiklign baskilanmis hastada gelisen pndomoni
disiiniilerek  hasta  klinigimize devir  alindi,
meropenem, siprofloksasin, diiiretik ve bronkodilator
tedavileri baglandi. Yeni antibiyoterapinin 3. giiniinde
klinik ve radyolojik olarak regresyon izlenmemesi,
gonderilen balgam kiiltiirinde herhangi bir iireme
saptanmamasi, 8-10 It/dk akim hizinda oksijen
inhalasyonu ile oksijen satiirasyonunun %70-75 olmasi
ve de hipokapni izlenmesi nedeniyle pulmoner emboli
stiphesi ile toraks anjiyo BT ¢ekildi. Sag akciger iist lob
ve alt lob bazalde belirgin olmak {izere bilateral
periferik agirlikli infiltrasyonlar ve bilateral plevral
efiizyon izlendi. Toraks anjio BT de emboli ile uyumlu
bulguya rastlanmadi (Sekil 3).

Hastanin kemoterapi 0Oykiisii olmasi, antibiyotik
tedavisi ile yanit alimamamis olmasi, balgam
kiiltiirtinde herhangi bir {ireme saptanmamasi, olasi
dispne nedenlerinin dislanmasi ve daha 6nce 5 giinliik
sistemik steroid tedavisi ile klinik ve radyolojik olarak



Sekil 3. Toraks anjio BT ve tedavi sonras 1. ay toraks BT parankim
kesitlerinde belirgin radyolojik regresyon goriilmektedir.

diizelme gozlenmesi ve ardindan kortikosteroid
tedavisinin  kesilmesi  ile  tekrar  solunumsal
yakinmalarinin  artmast  ve radyolojik  olarak

progresyon goriilmesi lizerine hastada gemsitabine
bagli pulmoner toksisite olabilecegi diisiiniildii.
Hastaya bronkoalveoler lavaj ve transbronsial
parankim biyopsisi yapilabilmesi i¢in bronkoskopi
planlandi, ancak belirgin hipoksisi nedeniyle hastanin
tolere edemeyecegi diisiiniildii ve yapilamadi. Hastaya
100 mg/giin dozda metilprednisolon baslandi.
Kortikosteroid tedavinin 15. giiniinde 2 It/dk O2
inhalasyonuyla hastanin oksijen satiirasyonu %90 idi.
Posteroanterior akciger grafisinde belirgin regresyon
izlendi, hasta mobilize olmaya basladi, steroid tedaviye
80 mg/giin doz ile devam edildi. Klinige yatiginin 23.
giiniinde genel durumu 1iyi, oksijen gereksinimi
olmayan hasta 32 mg/giin metilprednisolon ile taburcu
edildi. Taburcu edildikten sonra poliklinik kontrolleri
ile degerlendirilen hastanin bir ay sonra ¢ekilen toraks
BT’ sinde yer yer periferik agirlikli  buzlu cam
goriiniimleri disinda patolojik bulgu izlenmedi. Klinik
ve radyolojik bulgular goz Oniine alindiginda
gemsitabine bagl gelisen pulmoner toksisite BOOP
olarak disiiniildiigii i¢in hastanin alt1 ay siireyle
kortikosteroid tedavisi almasi planlandi. Hastanin
kortikosteroid tedavisi sonrasi 1. ayda cekilen toraks
BT kesitlerinde tama yakin regresyon izlenmekte idi.

3. Tartisma

fleri evre mesane karsinomlu hastalarda yapilan bir Faz
III ¢alismada gemsitabin-sisplatin kombinasyonunun
diger kemoterapotiklere gore daha az toksisite
gosterdigi ve daha iyi bir etkinlik profiline sahip oldugu
belirtilmistir [8]. Bu Faz III ¢alisma sonucunda ileri
evre-metastatik mesane karsinomunda gemsitabin-
sisplatin kombinasyonu standart tedavi seklinde
uygulamaya girmistir.

Gemsitabinin  kullanimimin artmasiyla birlikte yan
etkiler de daha c¢ok gorilmeye basglanmistir.
Roychowdhury ve arkadaglart 4448 olguluk bir veri
tabaninda gemsitabin kullanimma bagli gelisen
pulmoner toksisiteleri incelemigler, gemsitabine bagl
ciddi dispne gelisme oranimi %0.45, dispne digindaki

723

diger ciddi pulmoner toksisiteleri %0.27 olarak
saptamiglardir [9]. Bununla birlikte interstisyel
pnomoni olgular1 klinik caligmalarda degil, sadece
olgu sunumlart olarak %0.02 gibi ¢ok diisiik oranda
bildirilmistir [2]. Gemsitabinin indiikledigi pnémonitis
kapiller kacak sendromu, diffiiz alveoler hasar ve
alveoler hemoraji olarak 3 sekilde ortaya ¢ikmaktadir
[10].

Gemsitabine bagli pulmoner toksisite tanisi pnomoni,
pulmoner emboli, kalp yetmezligi, malignite,
lenfanjitis karsinomatoza ve kronik akciger hastaligi
alevlenmeleri vs gibi diger tanilarin dislanmasi ile
konulur [2]. Gemsitabin kullanan olgularda pnémonitis
tablosu gelistiginde genellikle antibiyotik ve diiiretik

tedavileri ampirik olarak baslanmakta, ampirik
tedaviye ragmen diizelme olmamasi iizerine
gemsitabinin pulmoner toksisitesinden
siiphelenilmektedir. Gemsitabinin kesilmesi,

kortikosteroid tedavinin baslanmasi ve solunumsal
destek pulmoner toksisitenin basariliyla tedavi
edilmesini saglamaktadir. Tanmin gozden ka¢masi,
tan1 ve dolayisiyla tedavide gecikmeye neden olacagt
icin fatal sonuglara yol acabilmektedir.

Gemsitabinin  indiikledigi pulmoner toksisiteler
arasinda pnomoni, kapiller kacak sendromu,
bronkospazm, akut respiratuar distres sendromu

(ARDS), plevral effiizyon, diffiiz alveoler hasar,
hipersensitivite reaksiyonu ve interstisyel pndmonitis
bildirilmesine ragmen giiniimiize kadar sadece 3 BOOP
olgusu bildirilmistir [7,11,12]. Ug olgunun 2’sinde tan1
patolojik olarak verifiye edilmis, bir olgu ise klinik ve
radyolojik olarak BOOP tanisi almigtir. Olgumuzda
yliksek akimli oksijen vermemize ragmen hipoksisinin
devam etmesi nedeniyle planladigimiz bronkoskopiyi
gergeklestiremedik, BOOP tanisini klinik ve radyolojik
olarak diisiindiik. Hastamizda mesane Kkanseri
nedeniyle kemoterapotik olarak sisplatin—gemsitabin
kombinasyonu verildigi i¢in yaptigimiz literatiir
taramasinda sisplatinin indiikledigi herhangi bir BOOP
olgusuna rastlamamamiz, pulmoner toksisitenin
gemsitabine bagli olma olasiligini giiglendirdi.

Gemsitabinin indiikledigi pulmoner toksisite i¢in risk
faktorleri arastirildiginda olgunun daha 6nce mevcut
akciger hastaligi, ardisik ya da eszamanli radyoterapi
almast ve diger antineoplastik ajanlarin  rol
oynayabilecegi diisliniilmektedir [2]. Ciddi pulmoner
toksisitelere ¢ok az rastlanmasi nedeniyle komorbid
hastaliklarin rolii konusunda ne yazik ki yeterli bilgiye
sahip degiliz. Olgumuzda 5 siklus KT sonrasinda
pulmoner toksisite gelismistir. Burada ilacin kiimiilatif
dozu, akcigerlerde toksisitenin giderek artmasi ve
hastanin komorbid durumlar: toksisite gelisiminde rol
oynamis olabilir. Gemsitabin toksisitesi gelismesinde
kiimiilatif dozun rolii olmayabilecegi de belirtilmistir
[2]. Gemsitabinin metabolitleri renal yolla atilmaktadir
[6]. Olgumuzda ilk yakinmalarin bagladigi dénemde
akciger radyogramlarinda infiltrasyonlarin yani sira
bilateral plevral effiizyonun olmasi, kardiyotorasik
oranin artmast nedeniyle pndmoni yam sira kalp
yetmezligi ve kronik obstriiktif akciger hastaligi



alevlenmesi diistiniilmiig, buna yonelik olarak ampirik
antibiyotik, diiiretik ve kortikosteroid tedavileri

baglanmistir. Diiiretik tedaviyle olgunun plevral
effiizyonu gerilemis, kardiyotorasik oran1 goérece
kiigiilmiis, gorece diisik dozda baslanmis olan

kortikosteroid tedaviyle akciger parankim alanlarindaki
yamali infiltrasyonlar kismen gerilemistir. Ancak
steroid tedavinin erken kesilmesi ile olgunun solunum
sikintist tekrar baslamis, akciger parankim lezyonlari
tekrar ortaya cikmistir. Dispnenin devam etmesi,
hipoksiye hipokapninin de eslik etmesi sonucunda olasi
pulmoner tromboemboli tanisi da toraks anjio-BT ile
dislanmistir. Hastamizda kemoterapi Oykiisii olmasi,
antibiyotik tedavisi ile yanit alinamamasi, balgam
kiiltirinde herhangi bir lireme saptanmamasi, olasi
dispne nedenlerinin dislanmasi ve daha 6nce 5 giinliik
sistemik steroid tedavisi ile klinik ve radyolojik olarak
diizelme gozlenmesi iizerine hastada gemsitabine baglh
pulmoner toksisite diigliniilmiis, gemsitabin stoplanmis
ve kortikosteroid tedavisi baglanmistir.

Gemsitabinin  indiikledigi  pulmoner toksisitenin
mekanizmas1 net degildir, pulmoner Odem ile
sonuglanan artmig kapiller permeabiliteye neden
olabilir. Inflamatuar reaksiyon ARDS tablosuna yol
acabilir. Postmortem incelemelerde brons
biyopsilerinde tip II pnomositlerde hiperplazi, fokal
hyalen membran formasyonu, édem, alveoler duvar
inflamasyonu ve alveoler hemoraji goriilmiistiir.
Interstisyel hasardan ARDS tablosuna kadar genis bir
yelpaze igeren pulmoner toksisitedeki interstisyel
inflamasyonun TNF alfa veya bir¢ok interlokini igeren
sitokinlerle iligkili olabilecegi varsayilmaktadir [1,5].
BOOP idiyopatik olabilir (KOP) ya da altta yatan gesitli
durumlara sekonder gelisebilir. Chlamydia
pneumoniae, Mycoplasma pneumoniae, Nocardia
asteroids, HIV, adenovirus vb basta olmak iizere birgok
enfeksiyon ajanina  bagli  olarak, bleomycin,
amiodarone, phenytoin, carbamazepine gibi birgok
ilaca bagli olarak da BOOP gelismektedir.
Dermatomyozit, ankilozan spondilit, Behcet hastalig
gibi romatolojik hastaliklar seyrinde de BOOP gelistigi
bildirilmistir [13]. BOOP genellikle viral bir
enfeksiyon klinigi gibi baslamaktadir. Klinik olarak
semptomlar interstisyel pndmoni semptomlarina
benzemekle birlikte radyolojik bazi &zellikleriyle
BOOP ve interstisyel pnémoni ayrimt
yapilabilmektedir. BOOPta en karakteristik radyolojik
bulgu akciger parankiminde hava i¢eren konsolidasyon
alanlarinin yamali alanlar tarzinda goriilmesidir [7,14].
Yiiksek rezoliisyonlu BT de traksiyon brongektazileri
ve interlobiiler septal kalinlasma interstisyel pnémoni
olgularinda BOOP ile kiyaslandiginda daha fazla
goriilmektedir. Akciger parankiminde nodiiller ve
periferik yerlesim BOOP’ta daha fazla goriilmektedir.
Olgumuzun toraks BT’sinde akciger parankim
alanlarnda  yaygin  yamali alanlar  tarzinda
infiltrasyonlar, periferik agirlikli yerlesim ve nodiiler
lezyonlarin bulunmasi radyolojik olarak bizi BOOP
tanisina yonlendirmistir.

10.

11

12.

13.
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Gemsitabinin indiikledigi pulmoner toksisite miimkiin
oldugunca erken tanmmmali ve gemsitabin hemen
kesilmelidir. Hidrokortizon, metilprednizolon ve
deksametazon gibi kortikosteroidler yiiksek dozda
baslanmali, tedrici olarak doz azaltilmalidir [1].
Pulmoner toksisite gelisen hastalarda daha sonra da
gemsitabin tekrar baglanmamali, tekrar baslandiginda
akciger hasarini agirlagtirabilecegi akilda tutulmalidir.
Olgumuzda kortikosteroid tedavisine tam yanit alinmis
olmakla birlikte BOOP diisiiniildiigii icin kortikosterod
tedavinin en az alt1 aya tamamlanmasi planlanmstir.

4. Sonug¢

Gemsitabin malign solid tiimorlerin tedavisinde artan
siklikta kullanilan, iyi tolere edilen bir ajandir.
Gemsitabinin nadir goriilen ancak ciddi bir yan etkisi
vurgulanmistir. Kanser olgularinda kemoterapotiklere
bagli toksisite gelisebilecegi, erken tan1 ve tedavinin
morbidite ve mortaliteyi Onleme agisindan Onemli
oldugu akilda tutulmalidir.
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Oz

Epileptik ensefalopatiler (EE), ¢oklu nébet tipleri, gelisimsel gecikme ve hatta gerileme ile karakterize ciddi epilepsi
sendromlaridir. CHD2'deki (kromodomain sarmal DNA baglayici protein 2) patojenik varyantlar, epileptik
ensefalopatilerde ve ayrica zihinsel engellilikten atonik-miyoklonik epilepsiye kadar degisen fenotipik degiskenlik
spektrumuna sahip ndrogelisimsel bozukluklarda bildirilmistir. Biz bu olgu sunumunda ogul, erkek kardes ve
anneden olusan kalitsal bir patojenik CHD2 varyant: ailesini rapor ediyoruz. Bu vaka, aile i¢cinde ayn1 CHD2
mutasyonu ile olusan fenotipik heterojeniteyi gosterir ve CHD?2 ile iliskili norogelisimsel bozukluklarin potansiyel
kalitsalligin1 dogrular.

Anahtar kelimeler: CHD2, Epileptik ensefalopati, Noérogelisimsel bozukluklar
Abstract

Epileptic encephalopathies (EE) are severe epilepsy syndromes characterized by multiple seizure types,
developmental delay and even regression. Pathogenic variants in CHD2 (chromodomain helicase DNA-binding
protein 2) have been reported in epileptic encephalopathies and also neurodevelopmental disorders with spectrum
of phenotypic variability, ranging from intellectual disability to atonic-myoclonic epilepsy. Here, we report a family
of an inherited pathogenic CHD2 variant in affected son, brother and mother. This case demonstrates intrafamilial
phenotypic heterogeneity and confirms potential heritability of CHD2-related neurodevelopmental disorders.

Key words: CHD2, Epileptic encephalopathy, Neurodevelopmental disorder

1. Giris CDKL5 ve STXBP1’den sonra mutasyonlariin

Epileptik ensefalopatiler (EE), genellikle erken yasta
ortaya ¢ikan, tedaviye direngli ndbetler, EEG’de
epileptik desarjlar, ilerleyici biligsel, davranigsal ve
ndrolojik kusurlarla giden ve bazen de erken 6liime
yol acan bir grup hastaliktir. EE’in genetik
etiyolojisinin  belirlenmesi ve molekiiler altyapisi
hakkinda yapilan arastirmalar giderek artmaktadir.
Epileptik ensefalopatili  hastalarda yapilan bir
calismada CHD2 geninin  %1,2 orani ile SCNI1A,

hastaliga sebep oldugu en sik dordiincii gen oldugu
belirlenmistir [1].

CHD2 ile iliskili myoklonik ensefalopatiler;
tekrarlayan direngli nobetler, fotosensitivite, bilissel,
davranigsal ve motor islevlerde ilerleyici bozulmayla
karakterize epileptik bir sendromdur. Nobetler
cocukluk caginda yasamin ikinci yilinda bagslar. Her
hastada farkli nobet tipleri gorilebilir. Siklikla
myoklonik nébetler gézlenirken atonik, absans, tonik-
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klonik gibi farkli tiir nobetler de goriilebilir [2].
Nobetler refrakter karakterde olup c¢ogunlukla
antiepileptiklere direnglidir. izlemde hastalarda status
epileptikus gozlenebilmektedir [3].

CHD2'deki heterozigot patojenik varyantlari, erken
baslangich refrakter epileptik ensefalopati, gelisimsel
gecikme, zihinsel engellilik ve otizm spektrum
bozuklugu ile giden norogelisimsel bir grup hastaliga
yol  acar. CHD2'nin kromatinin ~ yeniden
sekillenmesinde rol oynadig1 ve insan beyninde genis
capta ifade edildigi bilinmesine ragmen, spesifik iglevi
bilinmemektedir. Benzer sekilde, ayni varyanti
barindiran hastalarin degisken fenotipler gosterebildigi
goriilirken, literatiirde bildirilen olgularin biiyiik
kisminda CHD2 geninde belirlenen hastalik yapict
varyantin de novo oldugu goézlenmektedir. Bu durum,
nadir rastlanan bu durumun sebep oldugu fenotipin,
aile ici degiskenliginin arastirilmasini
giiclestirmektedir. [4,5,6].

CHD2 genindeki mutasyonlar sonucu oldugu
bildirilen klinik fenotiplere sahip literatiirdeki olgular
arastirildiginda, bugiine kadar sadece 2 makalede aile
ici gecis bildirildigi gorilmistiir. Bu aragtirmalardan
birinde iki kardeste, digerinde ise anne ve kizinda
klinik fenotip ve patojenik heterozigot mutasyon
bildirilmistir.

Bu olgu sunumunda tipik Kklinik bulgular1 bulunan
CHD2 geninde aynm1 heterozigot mutasyonun
saptandi@i 2 kardes ve ayni mutasyon belirlenmis
oldugu  anneleri sunularak, literatiirdeki kalitsal
mutasyona sahip 3. Aileyi bildirmeyi amacladik.

2. Olgu

On ii¢ yasinda erkek hasta sorunsuz bir gebeligi
izleyerek normal vajinal yolla komplikasyonsuz
olarak dogmustu. Bastan itibaren gelisim basamaklari
geriydi ve kazanimlar1 yoktu. Nobetler 5 yasinda
baglamis, noébet tipleri g6z kapagi miyoklonisi,
jeneralize tonik ve atonik seklideydi. Fizik
muayenesinde mikrosefalisi (<3p) olup dismorfik

bulgusu yoktu. Bilateral derin tendon refleksleri
artmisti, bilateral klonus alinmaktaydi. Spastik
tetraparezi ve agir psikomotor gerilik mevcuttu.
Skolyoz ve eklem kontraktiirleri nedeniyle yataga
bagimliydi..

Anne ve baba ikinci derece kuzen evliligiydi ve
saglikliydi. Ailede dokuz yasindaki kardeste de 4
yasinda baslayan direncgli nobetler, spastik tetrapareji
ve agir psikomotor retardasyon mevcuttu. Diger dort
kardes saglikliydi.

Kranial —manyetik rezonans  goriintiilemesinde
ekstraaksiyel mesafede giruslarda ilimli belirginlik ve
posterior fossada belirgin parankimal atrofi saptandi.
Bakilan metabolik testlerinden LA, PA, amonyak,
idrar aminoasit kromotografisi, organik asitler ve
TANDEM-MS de patoloji saptanmadi.
Elektroensefalografide multifokal keskin,
diken,keskin karakterde yavas dalga paroksizmleri
gozlendi. Na valproat, levetirecetam ve lakozamid
tedavilerine ragmen nobet kontrolii tam saglanamadi.
Direncli  ndbetler, elektroensefalografi  (EEG)
bulgular1 ve psikomotor gelisimde gerilik ile gelen,
dokuz yasinda kardesinde de benzer Oykii bulunan
hastadan epileptik ensefalopati 6n tanist ile TruSight
Exome Yeni Nesil Dizi Analizi paneli ¢alisildi. Bu
panelde oncelikli olarak bilinen epileptik ensefalopati
genleri acisindan yapilan degerlendirme sonrasinda
CHD2 geninde heterozigot ¢.214G>T (p.Gly72Cys)
varyantt belirlendi. Bu varyant daha once veri
tabanlarinda rs1034945378 numarasi ile bildirilirken,
bu varyantin klinik fenotipi ile ilgili verileri iceren bir
arastirma ya da olgu daha Once tanimlanmamisti.
ACMG 2015 kriterlerine gore “etkinligi bilinmeyen
varyant (VUS)” olarak smiflandirildi. Olgunun aile
segregasyonunda etkilenmis erkek kardesinde ve
KENT-EGY zeka testiyle yapilan taramada hafif
diizeyde zeka geriligi olan annesinde ayni varyant
tespit edilirken, olgunun babasi bu varyant agisindan
normaldi.
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Literatiirde de benzer sekilde tanimli vakalarda
segregasyon analizi, tanimlanmamis varyantlarin
fonksiyonel sonuglarini tahmin etmek i¢in de farkli
birkag yontem kullanilmistt ( Sanger dizilimi veya
ikinci bir bagimsiz molekiiler inversiyon probu
yakalama modeli) .

Yazili onami bu ¢aligmaya
ebeveynlerinden alinmustir.

katilan  hastanin

3. Tartisma

Kromodomain helikaz DNA baglayic1 (CHD) protein
ailesi, kromatin yapisinin yeniden diizenlenmesine ve
gen ekspresyonunu diizenlemek igin gerekli histon
varyantlarinin birikmesine katkida bulunan ATP'ye
bagli kromatin yeniden modelleyicilerdir. CHD1,
CHD2, CHD4, CHD7 ve CHDS8'deki patojenik
varyantlar, otizm spektrum bozuklugu, nérokognitif
gerilik ve epilepsi dahil olmak iizere bir dizi nérolojik
fenotip ile iligkilendirildiginden, CHD proteinlerinin,
norogelisimde Onemli bir rol oynadigi One
strtilmistiir. CHD2'deki patojenik varyantlar,
insanlarda gelisimsel epileptik ensefalopati ile
iliskilendirilmigtir. Ancak bu varyantlarin  bu
bozukluga nasil katkida bulundugu hakkinda ¢ok az
veri bilinmektedir. Dokuz CHD aile iiyesi arasinda,
CHD2min insan beyni flzerine; proliferasyon,
norogenez, ndronal farklilagsma, kromatin yeniden
modellemesi ve DNA onarmmindaki roli  gibi
gelisimsel ve islevsel olarak benzersiz bir rolii vardir
[4].

CHD2'nin kromatinin yeniden sekillenmesinde rol
oynadig1 ve insan beyninde genis capta ifade edildigi
bilinmesine ragmen, spesifik islevi bilinmemektedir.
Acik bir genotip-fenotip korelasyonu yoktur. CHD2
gen mutasyonu bir hastada izole otizme yol acarken
aynit varyanti paylagan bagka bir hastada zihinsel
engellilik ve epilepsiye yol agabilir [5,7].

CHD2 gen mutasyonu sonucu ortaya cikan klinik
fenotiplerin  kalitim paterni otozomal dominant
kaliima uymaktadir. Bugiine kadar, CHD?2 ile iliskili
norogelisimsel bozukluklara yol acan patojenik
varyantlarin genellikle de novo olustugu bildirilmistir
[5,8]. Literatiirde CHD2 mutasyonlarina baglt klinik
bulgularin  bildirildigi  50°den  az  arastirma
bulunmaktadir. Bunlarin 10’dan az1  epileptik
ensefalopati ile iligkilidir. Bu bulgu, bu gendeki
mutasyonlar sonucu eksik penetrans ve degisken
ekspresivite gibi kavramlar diisiindiirmektedir.

Bu olgu sunumunda, perinatal ve postnatal Gykiide
Ozellik olmayan, yaklagik 5 yasinda baglayan,
ozellikle uyar ile ortaya ¢ikan ilerleyici karakterdeki
myoklonik nobetleri ve global gelisim geriligi
bulunan, CHD2 geninde heterozigot bir varyant
saptanan bir olgu ve benzer bulgulara sahip kardesi
sunulmaktadir. Bu ailede iki kardeste saptanan
varyantin, olgularin  klinik  bulgusu  olmayan
annelerinden kalitildig1 belirlenmistir. Ailedeki bu
varyantin klinik fenotip ile iliskisi agisindan, 6zellikle
anne yeniden KENT-EGY testi ile degerlendirilerek,
hafif diizey intellektiiel yetersizlik saptanmistir.
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Literatiirde ¢ogunlukla de novo mutasyonlar sonucu
olarak ortaya ¢iktig1 bildirilen bu durumun, daha dnce
2 kez kalitsal olarak ayni aile iginde tekrarladigi
bildirilmis olup, bizim olgularimiz literatiirdeki
lclincii ailedir. Lebrun ve arkadaslari, gelisimsel
gerilik ve epileptik ensefalopati tablosundaki iki
kardeste CHD2 geninde heterozigot ¢.1934C>T
(p.-Thr645Met) varyantini saptarken, olgularin her iki
ebeveyninin ve saglikli kizkardeslerinin bu varyanti
tagimadig1 goriilmiistiir. Arastirmacilar, ileri inceleme
yapmasa da bu durumu gonadal hiicre mozaisizme
baglamislardir  [9]. Petersen ve  arkadaslari,
mikrosefali,  gelisme  geriligi ve  epileptik
ensefalopatisi bulunan kiz olguda CHD2 geninde
heterozigot ¢.628G>T (p.Glu210Ter) saptarlarken,
ayni varyanti olgunun 33 yasindaki annesinde de
saptadiklarint bildirmiglerdir. Bu arastirmada, agir
klinik fenotipe sahip kiz olguya ragmen, ayni
mutasyona sahip annesinin ¢ocukken monoterapi ile
kolayca kontrol edilebilen epilepsisinin uzun yillardir
tekrar etmedigi, gelisiminin yasinin normallerine

uygun oldugu tanmimlanmaktadir [10]. Bizim
olgularimiz, CHD2 genindeki kalitsal mutasyonlar
sonucu  olugan  klinik  bulgularin  bildirildigi

literatiirdeki tigiincii ¢aligma olmaktadir.

Burada sunulan ailede tespit edilen ¢.214G>T
(p.Gly72Cys) varyant1 bir missens varyant olup, daha
once veri tabanlarinda ¢ok nadir saptansa da, klinik ile
iligkisi bildirilmemistir. Minoér allel frekanst gnomAD
(Exome) veri tabaninda %0.0004 olarak 251420
allelde sadece 1 kez bildirilirken, diger hicbir veri
tabaninda rastlanmamustir. In silico protein modelleme
programlari ile yapilan patojenisite
degerlendirmesinde SIFT, MutationTaster, FATHMM
ve DANN programlart bu varyantt patojenik olarak
skorlamaktadir. Ayrica varyantin genomda yiiksek
korunmugluk gosteren bir noktada bulunmas:t da
(GERP skoru 4.82), patojeniteyi desteklemekteydi.
Genetik epilepsi kavrami, bilinen veya varsayilan bir
genetik bozuklugun dogrudan sonucu olarak nobet
bozuklugunun temel nedeni olmasidir. Genetik
caligmalarin katkisi ile ilgili bilgi, iyi ¢ogaltilmis ve
hatta teshis testlerinin temeli haline gelen spesifik
molekiiler genetik ¢alismalardan elde edilebilir.
Alternatif olarak, bir genetik bilesenin temel rolii,
uygun sekilde tasarlanmig aile arastirmalarindan elde
edilen kanitlara dayanabilir.

Sonug olarak, bu olgu sunumunda, CHD2 geninde
kalitsal bir varyant sonucu olusan epileptik
ensefalopati tablosundaki iki kardes ve hafif diizey
zeka geriligi  olan anneleri  bildirilmektedir.
Kalitsalligin gosterildigi literatiire sunulan bu iicilincii
aile, bu gendeki varyantlarin ayni aile i¢inde farkl
klinik heterojenitesini gostermekte ve bu sayede
tablonun genotip-fenotip iligkisinin §grenilmesine
katk1 saglamaktadir.
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Oz

Boyun travmatik arteriyovendz fistiilleri hastanin klinik tablosuna ve acil durumun derecesine gore endovaskiiler
yontemle veya agik cerrahi ile tedavi edilir. Bu olgu sunumu, biri sag ana karotid arter ile sag internal juguler ven
arasinda, digeri ise fasiyal arter ile sag juguler ven arasinda olmak {izere, daha 6nce penetran boyun travmasinin
neden oldugu, iki ge¢ baslangichi boyun fistiilii ile ilgilidir. Baglangigta gelisen arteriovendz fistiiller, goklu vaskiiler
tikaglar ve kapli stent kullanilarak endovaskiiler yontem ile tedavi edildi. Dort yil sonra eski fistiil yolunun akut
rekanalizasyonu nedeniyle senkop ile acil servise bagvuran hastaya yaptigimiz cerrahi yontemi bu vaka sunumunda
anlattik.

Anahtar kelimeler: Arteriovenoz fistiil, Endovaskiiler tedavi, Juguler ven, Karotid arter, Vaskiiler tikag
Abstract

Traumatic arteriovenous fistulas of the neck are treated by the endovascular method or by open surgery according to
the clinical presentation of the patient and the degree of emergency. This case report concerns two delayed onset
neck fistulas, one between the right common carotid artery and the right internal jugular vein, and the other between
the facial artery and the right jugular vein, caused by a previous penetrating neck trauma. Initially, the AV fistula
was treated by endovascular intervention using multiple vascular plugs and a covered stent. In this case report, we
describe the surgical method we performed on a patient who applied to the emergency department with syncope due
to acute recanalization of the old fistula tract four years later.

Key words: Arteriovenous fistula, Carotid artery, Endovascular therapy, Jugular veins, Vascular plug

1. Giris

Traumatic arterio-venous fistulas are observed in places
where the artery and vein coexist together, mostly due
to a penetrating injury like a stab wound, gun-shot,
fracture, iatrogenic reasons or after a surgery. These
fistulas can be treated either by open surgery or by
endovascular intervention. We report this remarkable
case because of its extraordinary clinical presentation.

2. Case report

A 58-year-old man presented to the emergency
department with syncope. He was intubated,
unconscious and had a swollen neck without any sign of
trauma. He was referred to our vascular clinic because
of a pulsatile mass over the right carotid-jugular area.
Physical examination showed no sign of new trauma or
a new entrance on the skin. A continuous murmur was
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heard over the mass, which was located on the right side
of the neck. Computed tomography angiography
demonstrated a contrast flow between the right common
carotid artery (CCA) and the right internal jugular vein
(1JV). There was an aneurysm 8 cm in diameter in the
right IJV. An opacified image which was thought to be
related to a previous stent was observed inside the right
CCA. The right internal carotid artery (ICA) and
external carotid artery (ECA) were occluded by metallic
prosthetic material as shown in Figure 1.

Figure 1: CTA view of the patient at two levels: the large
arrow shows the IJV aneurysm, and the small arrow shows the
metallic prosthetic material reflection.

We found out from the past hospital records that the
patient had been admitted to our clinic five years ago
because of an arteriovenous fistula between the right
carotid artery and 1JV that was caused by a former
penetrating neck injury involving stabbing. He had
undergone an endovascular procedure at another
vascular clinic for AV-fistula, a covered stent had been
placed in the right CCA to close the fistula tract, and
four vascular plugs had been implanted. The patient had
previously been asymptomatic. Considering the
circumstances, we thought that the material used for
occlusion of the fistula tract had been displaced after a
blunt trauma. The migration of the plug had led to an

acute recanalization of the AV-fistula tract and a
swelling on the neck had occurred. The patient was
found unconscious and taken to the hospital by an
emergency transport team.

After the clinical and radiological evaluation of the
patient, we decided to perform conventional surgery to
expose the arteriovenous fistula in the neck. The
pulsatile mass was explored by standard incision
parallel to the sternocleidomastoid muscle. Two fistula
tracts between the right CCA and 1JV were observed
and then ligated. The thrill on the neck was disappeared.
However, the distal ECA and ICA pulses were absent.
Therefore, the arteriotomy was extended to these
arteries. The stent inside the CCA was seen, and the
lumen of the ECA and ICA were occluded by
endoluminal Amplatzer vascular plugs. The materials
causing occlusion and the stented segment of the CCA
were removed. The defective 6-8 ¢cm segment of the
carotid artery was repaired with a 6 mm ringed ePTFE
graft interposition (Figure 2), and the right ECA was
ligated. The aneurysmatic 1JV was plicated over itself to
minimize its diameter.

Figure 2: The removed coil material that occluded the right internal
carotid artery, and the operation view of the arteriovenous fistula
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During the operation, we observed considerable
bleeding from the distal end of the right ICA. After the
operation, the patient regained consciousness, and he
was discharged from the hospital on the fourth
postoperative day without any neurological sequellae.

3. Discussion

Avrteriovenous fistulas of the neck are mostly secondary
to trauma, but they can also be congenital, spontaneous
or iatrogenic.[1] Congenital fistulas are extremely rare
and there are few case reports in the literature.[2,3]
Nowadays, iatrogenic AV-fistulas are observed more
frequently in the neck region because of the increased
number of catheterizations needed for central venous
access or temporary hemodialysis and cardiac
pacing.[4] Vascular injuries to the neck arteries
necessitate a rapid correction. Otherwise, serious
complications like hemorrhage, pseudoaneurysm,
arterial dissection, partial transection, intimal flap,
occlusion, neurological injury, airway obstruction or
AV fistula may occur. [5] There are a few case reports
in the literature regarding carotid-jugular AV fistulas.
Treatment choice depends on the patient’s clinical
presentation and the etiological factor. The traditional
treatment is surgery, but endovascular occlusion of the
fistula tract enables a less invasive option. [6]

This case is a very rare and interesting one, reported as a
delayed complication of endovascular closure of the
high flow fistula in the neck with a vascular plug. The
ICA flow was suddenly blocked by embolization of the
vascular plug, and the patient lost consciousness. In this
case, delayed embolization of the vascular plug
occurred approximately four years after a successful
deployment. As seen in Figure 2, the embolized device
was an Amplatzer vascular plug type IV. The
endovascular stent-graft in the right CCA was also
removed. We could not determine the exact cause of the
plug migration. Because the patient was found
unconscious, he could not describe anything that
triggered the embolization, such as blunt trauma or
sudden motion.

Vascular injuries of the neck and their complications in
the long term like fistula formation are managed by
ligation of the injured vessels, surgical repair of the
vessels, or endovascular intervention.[7] In our case, the
fistula was treated by the endovascular method and the
patient remained well for four years. Percutaneous
embolization of vascular fistulas can be performed with
good results.[8] The choice of device can vary
according to fistula tract size. Small diameter tracts can
be occluded by coils but for larger ones greater than 4
mm in diameter, vascular plugs are preferred for the
occlusion of the fistula tract. These plugs have a lower
risk of embolization and increase the success of the
procedure.[9]

In a review article, Dubose et al. reported results
regarding 113 cases of traumatic ICA injuries treated
by endovascular therapy.[5] They stated that
endovascular therapy is most commonly used after blunt
trauma, and that initial endovascular stent placement

was successful in 76.1% of patients. They revealed a
follow-up patency of 79.6%. The follow-up time ranged
between two weeks and two years in these subjects.
Also, they reported that the rate of new neurological
deficits was 3.5% after stent placement. Covered stent
grafts are the first choice for closing an AV fistula
defect. Published experience remains limited, and
further data about the exact role of this treatment
modality may be defined better with larger prospective
randomized trials.

4. Conclusion

In conclusion, arteriovenous fistulas of the neck are
rarely seen, whatever the underlying cause.
Endovascular closure of the fistula tract is a safe and
efficient minimally invasive treatment modality with
satisfactory durability. However, we should consider
unpredictable complications, like coil or plug migration.
Open surgery provides total and permanent correction
of the pathological and anatomical changes, and has
superior durability.

5. Acknowledgements and disclosures

The authors declare that there is no conflict of interest
and no financial supporter.

The case report was presented recently as a poster
presentation at the 18th Congress of the Turkish Society
for Vascular and Endovascular Surgery.

None of the material in this manuscript has been
published previously or is currently under consideration
for publication elsewhere.

Informed consent has been obtained from the patient’s
guardian for publication of the case report and
accompanying images.

References

1.Guneyli, S, Cinar, C, Bozkaya, H, Korkmaz, M, Oran, I,
Endovascular management of congenital arteriovenous fistulae in
the neck, Diagnostic and Interventional Imaging, 2016, 97(9), 871-
5.

2. Wang, M, Fan, W, Mungur, R, Gu, J, Wan, S, Endovascular
treatment of congenital internal carotid-juguler fistula, Frontiers in
Neurology, 2018, 9, 1118

3. Puca, A, Pignatelli, F, An adult case of idiopathic internal carotid-
juguler vein arteriovenous fistula, Annals of Vascular Surgery,
2015, 29(4), 842.e5-7.

4. Wadhwa, R, Toms, J, Nanda, A, Abreo, K, Cuellar, H, Angioplasty
and stenting of a jugular-carotid fistula resulting from the
inadvertent placement of a hemodialysis catheter: Case report and
review of literature, Seminars of Dialysis, 2012, 25(4), 460-3.

5. DuBose, J, Recinos, G, Teixeira, P.G.R, Inaba, K, Demetriades, D,
Endovascular stenting for the treatment of traumatic internal carotid
injuries: Expanding experience. Journal of Trauma, 2008, 65, 1561-
66.

6. Ramsay, D.W, McAuliffe, W, Traumatic pseudoaneurysm and high
flow arteriovenous fistula involving internal jugular vein and
common carotid artery, Treatment with covered stent and
embolization. Australasian Radiology, 2003, 47(2), 177-80.

7. Babu, A, Garg, H, Sagar, S, Gupta, A, Kumar, S, Penetrating neck
injury: Collaterals for another life after ligation of common carotid
artery and subclavian artery, Chinese Journal of Traumatology,
2017, 20(1), 56-58.

8. Girona, J, Marti, G, Betrian, P, Gran, F, Casaldaliga, J,
Percutaneous embolisation of vascular fistulas using coils or

732



amplatzer vascular plugs, Revista Espanola de Cardiologia, 2009,
62(7), 765-73.

9.Ramakrishnan, S, Vascular plugs-A key companion to
interventionists- ‘Just plug it’, Indian Heart Journal, 2015, 67(4),
399-405.

http://edergi.cbu.edu.tr/ojs/index.php/cbusbed isimli
yazarin CBU-SBED baslikli eseri bu Creative
Commons Alinti-Gayriticari4.0 Uluslararas: Lisansi ile
lisanslanmustir.

733



MCBU SBED
MANISA CELAL BAYAR UNIVERSITESI SAGLIK BiLIMLERI ENSTITUSU DERGISI

MANISA CELAL BAYAR UNIVERSITY JOURNAL OF INSTITUTE OF HEALTH SCIENCE
ISSN: 2147-9607

ARASTIRMA MAKALESI
RESEARCH ARTICLE
CBU-SBED, 2021, 8(3): 431-436

Tiirkiye’de Yasayan Suriyeli Miilteci Transtibial ve Transfemoral
Amputelerde Protez Memnuniyetinin Degerlendirilmesi: Cok Merkezli
Cahisma

Evaluation of Prosthesis Satisfaction in Syrian Refugee Transtibial and
Transfemoral Amputees Living in Turkey: A Multicenter Study

Niliifer Kablan*, Fatmagiil Varol?, Yasar Tatar®

!fstanbul Medeniyet Universitesi, Saglik Bilimleri Fakiiltesi, Fizyoterapi ve Rehabilitasyon Boliimii, Istanbul,
Tiirkiye.
2Saglik Bilimleri Universitesi, Saglhik Bilimleri Fakiiltesi, Fizyoterapi ve Rehabilitasyon Béliimii, Istanbul, Tiirkiye.
SMarmara Universitesi, Spor Bilimleri Fakiiltesi, Beykoz, Istanbul, Tiirkiye.

e-mail: niluferkablan@yahoo.com, fatmagulvarol87@gmail.com, ytatar@marmara.edu.tr
ORCID: 0000-0002-3135-4608
ORCID: 0000-0003-2808-9732
ORCID: 0000-0001-6815-301X
*Sorumlu yazar/ Corresponding Author: Niliifer Kablan

Gonderim Tarihi / Received: 15.12.2020
Kabul Tarihi / Accepted: 23.02.2021
DOI: 10.34087/cbusbed. 841388
Oz
Giris ve Amac: Bu caligma uluslararasi bir sivil toplum orgiitii araciligiyla Tiirkiye’de protez hizmeti verilen Suriye
savasl magduru transtibial ve transfemoral amputelerin protez memnuniyetlerini degerlendirmek ve protez
memnuniyetine etki eden faktorleri belirlemek amaciyla yapilmistir.
Gere¢ ve Yontemler: Arastirma Mart, 2019- Eyliil, 2020 tarihleri arasinda Uluslararast Doktorlar Dernegi Protez
merkezlerinden protez hizmeti alan Suriye Savasi magduru unilateral transtibial (n=55) ve transfemoral (n=56)
amputeler {izerinde gergeklestirilmistir. Protezle iliskili memnuniyet degerlendirilmesi Orthotics Prostetics Users
Survey- Cihaz Memnuniyeti Modiilii (OPUS-CMM) ile yapilmistir. Verilerin analizinde tanimlayict istatistiksel
teknikler (ortalama ve standart sapma), ikili karsilastirmalarda Bagimsiz t Test, ¢oklu karsilagtirmalarda Kruskal
Wallis Test kullanilmustir.
Bulgular: Amputelerin cinsiyet, amputasyon seviyesi, amputasyon yili, amputasyon nedeni, protez kullanim stiresi
ve slispansiyon tipine gore olusturan alt gruplardaki OPUS-CMM puanlarinin benzer oldugu gériilmiistiir (p>0,05).
Sonug: Tiirkiye’de yasayan Suriyeli miilteci transtibial ve transfemoral amputelerde amputasyon seviyesi, cinsiyet,
amputasyon yili, protez kulllanim siiresi ile siispansiyon tipinin protez memnuniyetini belirleyici bir etken olmadigi
tespit edilmistir.

Anahtar kelimeler: Ampute, Orthotics Prostetics Users Survey, Protez, Suriye Savasi.

Abstract
Objective: This study was conducted to evaluate the prosthesis satisfaction of transtibial and transfemoral amputees
who were victims of the Syrian war, and to determine the factors affecting prosthesis satisfaction, through an
international non-governmental organization.
Materials and Methods: The research was carried out on unilateral transtibial (n=55) and transfemoral (n=56)
amputees who were victims of the Syrian War, and who received prosthesis service from International Doctors
Association Prosthetic Centers between March, 2019- September, 2020. Prosthesis-related satisfaction was evaluated
with the Orthotics Prostetics Users Survey-Device Satisfaction Module (OPUS-CMM). Descriptive statistical
techniques (mean and standard deviation), Independent t-Test for pairwise comparisons, Kruskal Wallis Test for
multiple comparisons were used in the analysis of the data.
Results: OPUS-CMM scores of amputees were found to be similar in subgroups according to gender, amputation
level, amputation year, amputation reason, prosthesis usage time and suspension type (p>0.05).




Conclusion: It was determined that amputation level, gender, amputation year, prosthesis usage time and suspension
type were not a determining factor for prosthesis satisfaction in Syrian refugee transtibial and transfemoral amputees

living in Turkey.

Keywords: Amputee, Orthotics Prostetics Users Survey, Prosthesis, Syrian war.

1. Giris

Protez  rehabilitasyonunda, yapilan  girisimlerin
sonuglarinin  dlgiilmesi ve degerlendirilmesi klinik
uygulamalar1  kanita  dayali  veriler {izerinden
gerceklestirmek ve gelistirebilmek i¢in gereklidir [1].
Yapilan tekrarli degerlendirmeler klinisyenlere, hastanin
sorunlarint zamaninda tespit etme ve kaliteyi artirmak
icin  gerekli  girisimlerde  bulunabilme  imkam
sunmaktadir [2]. Burada 6nemli nokta, degerlendirmenin
sadece protezin mekanik &zelliklerini degil hasta
tarafindan nasil algilandigini da icermesidir [3]. Proteze
yonelik alginin géz oniinde tutulmasi, hastanin tedavi
programina daha iyi uyum gosterebilmesi ve programin
devamliliginin saglanabilmesi i¢in ¢ok 6nemlidir [4].
Glinimiiz Arap cografyasinda, amputasyon nedeni
olarak diyabet birinci sirada olmasina ragmen savasa
bagli amputasyon goriilme sikligi da her gegen giin
artmaktadir [5,6]. Tirkiye, Suriye Savas’1 nedeniyle ¢ok
sayida savag magduru amputenin protez hizmeti aldigi
bir iilke konumundadir. Savas magdurlarina verilen
hizmet kalitesinin  artirilmast  ve devamliliginin
saglanmasinda proteze iliskin hasta memnuniyetinin
degerlendirilmesi Onemlidir. Bu nedenle ¢alismanin
amaci uluslararasi bir sivil toplum oOrgiitii araciligiyla
Tiirkiye’de protez hizmeti verilen Suriye savasi magduru
transtibial (TTA] ve transfemoral (TFA) amputelerin
protez memnuniyetlerini degerlendirmek ve protez
memnuniyetine etki eden faktorleri belirlemektir.

2. Materials ve Methods

Cok merkezli yapilan c¢alisma, uluslararasi bir sivil
toplum orgiti  (Uluslararas1  Doktorlar  Dernegi)
biinyesinde faaliyet gdsteren ve 3 ayr1 bolgede (Istanbul,
Sanlurfa, Reyhanli) kurulmus protez-ortez
merkezlerinden Mart, 2019- Eylil, 2020 tarihleri
arasinda protez hizmeti alan Suriye savasi magduru
amputeler {izerinde yapilmigtir. Bu tarihlerde ilgili
merkezlerde protez yapilan 469 amputeden, bilateral
veya degisik seviyelerde ayak amputasyonuna sahip
olanlar,  {ist  extremite  amputasyonu, kalca
dezartikiilasyonu ve noérolojik sebeplere bagli ortez
kullanmak zorunda olanlar amputeler (n=211)
degerlendirmeye alinmamustir.

Arap dilini anlayip, cevaplayabilecek algi ve zihinsel
yeterlilige sahip, 18-72 yas arasi, en az 6 aydir protez
kullanan 258 transtibial (TTA) ve transfemoral (TFA)
amputeden ¢aligmaya katilmay1 kabul eden 111 ampute
(ort yas$:36,27+13,04) ¢alismaya dahil edilmistir.
Calisma 55 TTA (ort yas:40,03+£13,56) ve 56 TFA (ort
yas:32,57+11,45) ampute ile tamamlanmistir. Hastalar
aynt hekim ve fizyoterapist tarafindan planlanan
(ortalama 6-8 seans siiren) benzer protez rehabilitasyonu
programina dahil edilmistir.

Calisma igin etik kurul onayr Marmara Universitesi, T1p
Fakiiltesi, Girisimsel Olmayan Klinik Arastirmalar Etik

Kurulu’'ndan  (04.01.2019/09.2019.003)  alinmustir.
Calisma Helsinki Deklerasyonu’na uygun olarak
ylrttilmiistiir.

Katilimeilar c¢alismanin amaci ve igerigi hakkinda
bilgilendirilmigtir ve her bir katilimcidan imzali onam
almmasin takiben verilerin toplanmasina baslanmustir.
Degerlendirme katilimeilarin  dikkatinin  dagilmasim
onlemek amaciyla, ses izolasyonu saglanmis bir odada
yapilmigtir. Katilimcilar ile iletigim ana dili arapga olan,
iyi diizeyde Tiirkce bilen ve protez terminolojisine hakim
bir tercliman ile saglanmistir. Yiizyiize goriisme ile
katilimcilarin demografik verileri (yas, medeni durum,
egitim diizeyi vb.) ile amputasyon (amputasyon
nedeni/yili/seviyesi vb.), giidiik (fantom hissi/agrisi,
gidik yarast vb) ve protezle iligkili (protez
stispansiyon/eklem/ayak tipi, protez kullanim siiresi vb.)
tanimlayici verileri kaydedilmistir.

Protezle iliskili memnuniyet diizeyi Orthotics Prostetics
Users Survey- Cihaz Memnuniyeti Modiilii (OPUS-
CMM) Arapga versiyonu ile degerlendirilmistir. OPUS,
Heinemann ve ark. [7] tarafindan ingilizce olarak
gelistirilen, protez-ortez kullanicilarii degerlendirmek
amaciyla kullanilan ve hastanin kendisinin doldurdugu
bir 6l¢lim aracidir. Alt Ekstremite Fonksiyonel Durum,
Ust Ekstremite Fonksiyonel Durum, Yasam Saglk
Kalitesi, Hizmet Memnuniyeti, ve Cihaz Memnuniyeti
olmak {izere toplam 5 modiilden olusmaktadir.
Puanlandirma Likert Skalasina gore 1 (Kesinlikle
Katiliyorum) ile 4 (Kesinlikle Katilmiyorum) arasinda
yapilmaktadir [8].

Bu c¢alismada katilimcmin OPUS-CMM modiiliinde
bulunan ve protezin uyumu, agirligi, konforu, giyim
kolayligi, dayanikligi, goriintiisii, agri ve irritasyon
olusturma etkisinin sorgulayan 8 soruya verdigi
cevaplarin toplamindan elde edilen puan OPUS-CMM
puani olarak kaydedilmistir. Minumum 8 maksimum 32
puanin alindigt modiilde, diisiik puan protez
memnuniyetinin yliksekligini gostermektedir. OPUS-
CMM’nin Arapga gegerlik ¢alismas1 Baksh ve ark. [9]
tarafindan ortez kullanicilart iizerinde
gerceklestirilmigtir. Modiiliin bu ¢alismada kullanimi
icin Baksh ve ark.’dan gerekli izin alimmustir.

2.1.Istatistiksel analiz

Orneklem biiyiikliigii G*Power 3.1.7 Program (Kiel
University, Kiel, Almanya) kullanilarak hesaplanmis ve
on goriilen minimum olgu sayis1 her bir grup igin 51
(80% giig, 0.5 etki biiyiikligii ve 0=0.05 Tip I hata
olasiligl) olarak belirlenmigtir. Bu c¢aligmada tim
degerlendirmeler igin anlamlilik seviyesi p<0,05 olarak
belirlenmis ve istatistiksel islemler Windows igin
hazirlanmig SPSS (Version 21.0. IBM Corp., Armonk,
NY, USA) programmnda yapilmistir.  Gruplar
betimlemeye yonelik tanimlayici istatistiksel teknikler
(ortalama ve standart sapma) kullanildi. Verilerin normal
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dagilimi Kolmogrov-Smirnov Testi ile
degerlendirilmistir. Ikili karsilastirmalarda Bagimsiz t
Test, coklu karsilagtirmalarda Kruskal Wallis Test
kullanilmustir.

Protez hizmeti alan
amputeler
n=469
Calismadan dislanan
—) amputeler
n=211

Protez hizmeti alan
TTA ve TFA
n=258

Degerlendirmeye alinan
TTAve TFA
n=111
TTA TFA
n=55 n=56

Sekil 1. Ampute olgularin segimi
(TTA:Transtibial ampute, TFA: Transfemoral ampute )

3. Bulgular ve Tartisma

3.1.Bulgular

TFA grubun yas ortalamasinin TTA grubuna gore
anlamli diizeyde disik oldugu tespit edilmistir
(p=0,002). Ampute bireylerin diger sosyo-demografik ve
protez 6zellikleri Tablo 1°de verilmistir

Calismaya aldigimiz amputelerin % 19,8°zi fantom hissi,
% 25,2’si giidiik hassasiyeti, % 9’u ise giidiik yarasi
oldugunu beyan etmistir.

Amputelerin genel OPUS-CMM puani 16,21£5,31 (min-
max;8-32) olarak tespit edilmistir.

Amputasyon seviyesi, cinsiyet, amputasyon yili,
amputasyon nedeni, protez kullanim siliresi ve
siispansiyon tipine gore bireylerin OPUS-CMM

puanlarinda istatistiksel bir fark gozlemlenmemistir
(p>0,05) (Tablo 2).
3.2. Tartisma

Tirkiye’de siginmaci olarak barindirilan Suriye Savas’i
magduru  unilateral transtibial ve transfemoral
amputelerde protez memnuniyetini degerlendirmek ve

Tablo 1. Amputelerin sosyo-demografik ve protez ile
iligkili 6zellikleri

Demografik Ozellikler n (%)
deni Bekar 29 (26,1)
Medeni Durum Evii 82 (73,9)
Okur-Yazar Degil
11 (9,9)
Egitim Diizeyi Ikogretim 29 (26,1)
Ortadgretim 61 (55,0)
Universite 10 (9,0
Igsiz 80 (72,1)
is Durumu Ogrenci 6 (5,4)
Caligan 25 (22,5)
Mnsent-Mekn
Diz 18 (32,1)
Diz Tipi (TFA’de) | Pnomatik 27 (48,2)
Hidrolik 10 (17,9)
Mikroislemcili 1(1,8)
Sach 9(8,1)
Dinamik 34 (30,6)
Ayak Tipi
y P Mafsal 53 (47,7)
Karbon 15 (13,5)

Mnsent-Mekn: Monosentrik-Mekanik;

protez memnuniyetine etki eden faktorleri belirlemek
amactyla yapilan caligmada, genel olarak protez
memnuniyetinin iyi diizeyde oldugu, amputasyon ve
protez ile iligkili Ozellikler agisindan da farklilik
gostermedigi tespit edilmistir.

Alt ekstremite amputeleri, giinlik yasam aktivitelerini
stirdiirebilmek i¢in ¢ogunlukla proteze bagimlidir. Bu
nedenle, protezden duyulan memnuniyet, ambulasyonun
yeniden kazanilmasinda anahtar rol oynar ve protez
kullanimmin optimize edilmesi, reddinin 6nlenmesi ve
rehabilitasyona uyumun saglanmasi i¢in oldukga
onemlidir. Protezden kaynakli memnuniyetsizlikler
sebebiyle protez kullaniminin birakilmasi istenilmeyen
bir durumdur [10]. Bu dogrultuda memnuniyetsizligi ve
iligkili oldugu faktorleri saptamak gerekmektedir.
Memnuniyet nicellestirilmesi oldukga zor bir kavramdir.
Protezin kullanim konforu, kolayligi, kozmetik
yeterliligi, dayaniklilig1 ve rahatlig1 gibi faktorlerin yani
sira; amputelerin  protezden beklentilerinin  saglik
profesyonelleri ve merkezler tarafindan ne kadar iyi
karsilandigi da memnuniyet diizeyini ilgilendiren
faktorlerdendir [10-12].

Elde ettigimiz bulgular degerlendirilen amputelerin genel
protez memnuniyetinin  iyi diizeyde oldugunu
gostermektedir. Arastirma biinyesinde degerlendirilen
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Tablo 2. Amputelerin alt grup 6zelliklerine gore OPUS-CMM puanlari.

OPUS-CMM
0)
Alt Gruplar n (%) Ort+SS p
Kadm 12 (10,8) 16,83+7,18
Cinsiyet 0,751*
Erkek 99 (89,2) 16,14+5,08
Transtibial 55 (49,5) 15,89+5,45
Am_putgsyon 0,525*
Seviyesi
Transfemoral 56 (50,5) 16,53+5,20
2015-2020 aras1 65 (58,6) 16,03+5,18
Amputasyon Yili 2010-2015 aras1 37 (33,3) 16,10+5,58 0,522**
2010 oncesi 9(8,1) 18,00+5,40
Kaza 12 (10,8) 16,58+6,17
Amputasyon ok
Sebebi Savas 83 (74,8) 16,33+5,04 0,818
Kronik Hastalik 16 (14,4) 15,31+6,24
<lY1l 48 (43,2) 16,02+5,40
Prote? Kullanim 0,737*
Siiresi
>1Yd 63 (56,8) 16,36+5,28
Aktif/Distal/Pasif/P. Vent 19 (17,1) 17,7344,60
Siispansiyon Tipi 0,172*
Shuttle Lock 92 (82,9) 15,90+5,42

P. Vent: Pasif Venti; *Bagimsiz t Test; **Kruskal Wallis Test; p<0.05

Suriye’li miilteci amputelere protez ve rehabilitasyon
hizmeti benzer bir program g¢ergevesinde ve ayni ekibin
(hekim-fizyoterapist) kontrolii altinda saglanmigtir. Bu
sayede protez memnuniyetini etkileyecek farkli servis
hizmetlerinin  etkisi biiylk oranda devre dis1
birakildigindan, elde edilen ortalama OPUS-CMM
puanlarinin sadece protez ve amputasyon ile iligkili
ozelliklerden kaynaklandig1 sonucuna ulasilabilir.

Aragtirma bulgularimiz biitlinciil olarak ele alindiginda;
protez memnuniyetinin cinsiyete gore anlamli diizeyde
farklilik gostermedigi tespit edilmistir. Murray ve ark.,
calismalarinda demografik  6zellikler ile
memnuniyeti arasinda iliskiye calismamiza benzer
sekilde rastlamamustir [13]. Geertzen ve ark., yaptiklari

protez

434

calismada, cinsiyetin protez memnuniyetiyle anlamli
iligkisi olmadigini bildirmistir [12]. Bulgularimiz ge¢mis
caligmalardan elde edilen bulgularla uyumlu olsa da,
arastirmamizda kadin olgu sayisinun kisitlayict unsur
oldugu gdzodniinde tutulmalidir.

Bu caligmada protez memnuniyeti acisindan her iki
amputasyon seviyesindeki olgularin benzer memnuniyet
sahip olduklar1 tespit edilmistir.
aksine,

diizeyine Bizim
caligmamizin protez

etkilendigini

memnuniyetinin
amputasyon gosteren
calismalar da mevcuttur [14,15]. Amputasyon seviyesi
yiikseldikge, protezin islev ve agirligr ile iliskili olarak
memnuniyet diizeyinin distigii  bildirilmistir  [16].
Calismamizda yer alan TFA grubun, TTA gruba gore

seviyesinden



daha genc bireylerden olusmasi, amputasyon seviyesi
yliksekliginin protez memnuniyeti iizerine olumsuz
etkisini azaltmis olabilir. Bununla birlikte yas unsurunun
doguracag1 beklentilerin degerlendirmeye yansimasinin
olmamasi da bu ¢aligmanin kisitliligidir

Diger taraftan savas kaynakli amputasyonlarda goriilen
tibial kiriklarin pargali ve tamirinin zor olmasi, yumusak
doku yetersizliginden kaynaklanan giidiik hassasiyeti ve
giidiik yara oranlarmin TTA gruplarda TFA grubuna
fazla olmasi amputasyon seviyesinin
memnuniyet ile iligkisine etki edecek bir bagka faktor
olarak ongdriilmektedir [17]. Caligmamizda TTA grupta
8, TFA grupta ise 2 olmak iizere sadece 10 amputede
giidiik yaras1 oldugu tespit edilmistir. TTA’de giidiik
yaras1 goriilme oraninin TFA gruba gore yiiksek olmasi
geemis caligmalarla. uyumlu olmakla birlikte, tiim
orneklem grubu iginde diisik oranda olmasi, bu

nazaran

calismada giidiik yarasinin amputasyon seviyesine gore
protez memnuniyeti izerinde fark olusturacak bir etkiye
sahip olmadigim diisiindiirmektedir.

Protez ilk yili, protez
aligkanliginin ~ yerlesmemesinden dolayi, protezin
kendisinden ¢ok giidiik-soket uyumuna iligkin sorunlarin
stk gorildiigii bir donemdir [18]. Diger taraftan daha
uzun siire protez kullananlarda tecriibenin artmasi ile
birlikte protezden beklentileri yiikselmektedir [13]. Bu
calismada protez memnuniyetinin amputasyon yilina
bagli olarak anlaml diizeyde degismedigi gorilmektedir.
Katilimceilarin %58,9’unda amputasyon yili olarak son 5

kullaniminin kullanim

yillik period isaret edilirken, amputelerin %96,5’sinin
protez kullanim siiresinin 5 yilin altinda oldugu tespit
edilmistir. Bu sonu¢ azimsanmayacak sayida amputenin
protez hizmetine amputasyonu takiben hemen
ulasamadigim1  gostermektedir. Buna ek olarak,
katilimcilarin savas magduru amputelerden olugmasi ve
miilteci amputelerin igerisinde bulundugu yasam
kosullar1 g6z oniine alindiginda protezden beklentinin
disiik oldugu seklinde yorumlanabilir.
Calismalarda, hem TTA hemde

travmatik  kokenli

TFA gruplarda,
amputelerin protez ile ilgili
memnuniyetlerinin vaskiiler kaynakli amputelere gore
daha yiiksek oldugu gosterilmistir [19]. Bu calismada
amputelerin %74,1°’nde savas kaynakli amputasyonun
olmasi ve kronik hastalik kaynakli amputasyon sayisinin
diigiikliigli, amputasyon sebebinin protez memnuniyeti
iizerine etkisini tespit etmede kisitlayici bir faktdr olarak
diistiniilebilir.

Ust ekstremite amputasyonlarindan farkli olarak alt
ekstremitede gidiige dogrudan agirhik aktarim
oldugundan protezin yiik altindaki stabilitesi, giidiik ile
uyumu ve siispansiyonu ¢ok Onemlidir [20]. Protez
komponentlerinin, soket yerlesiminin ve siispansiyon
sisteminin protez memnuniyetini dogrudan etkiledigi

kabul edilmektedir [21]. Bulgularimizda TTA grupta
daha fazla olmak iizere her iki grupta da siispansiyon tipi
olarak genellikle shuttle lock’un tercih edildigi
goriilmektedir. Berke ve ark., Vietnam gazilerinde
yaptiklar1 caligmada azalmig protez memnuniyetini zayif
soket siispansiyonu, kotii protez uyumu, onarim
gerekiligi  ve  protez  degistirme  zorlugu ile
iligkilendirmistir [22]. Bu ¢aligmada Berke ve ark.’nin
goriislerine paralel olarak, amputelerin en giincel
siispansiyon sistemlerine erigsebilmeleri, ticretsiz ve
stirekli kontrollerle takip edilmeleri ve rehabilitasyon
stireclerinin yer almasi, gerektiginde yenileme haklarinin
olmast memnuniyet acisindan davranislarini olumlu
etkilemis olabilecegi diistiniilmektedir. Ayni sekilde
calismamizda yer alan amputelerin tamaminin ayni
protez ve hizmet kalitesi altinda ayni uzmanlar tarafindan
degerlendirilip  takip edilmesinin iligkin
ozelliklere gore olusturdugumuz alt gruplarin protez
memnuniyetlerinin anlamh farklilik gdstermemesini

proteze

sagladig: diistiniilmektedir.

Calismamizin sinirhiliklar;; bazi alt gruplarin sayica
homojen dagilmamasi dolayistyla ikili karsilastirmalarin
yeterince yapilamamasi, Suriye’de ikamet eden ve ayni
organizasyondan hizmet alan amputelerin
degerlendirmelerinin bu ¢aligmada yer almamasidir.

4. Sonug¢

Sonu¢ olarak, amputasyon ve protez ile ilgili alt
gruplarda protez memnuniyetinin degerlendirildigi bu
calismada, tim alt grup OPUS-CMM puan
ortalamalarinin benzer oldugu ve iyi diizeyde protez
memnuniyetine isaret ettigi goriilmektedir.
Simurliliklarimiza ragmen mevcut sonuglarimiz bu alanda
yapilacak olan iyilestirme c¢abalarini yonlendirmeye
yardimcr olacaktir. Tirkiye'de yasayan siginmact
amputelerde protez memnuniyetine iliskin faktorleri
ortaya koymak igin alt grup sayilarinin yeterli oldugu,
biiylik olgekli ve ¢ok merkezli planlanan daha fazla
¢alismanin yapilmasina ihtiyag vardir.

5. Tesekkiir ve Bilgilendirme

Uluslararas1 Doktorlar Dernegine (www.aidoctors.org)
ve data toplama siirecine katkilarindan dolay:
fizyoterapist Zehra Akpinar’a tesekkiir ederiz.
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