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Editorden
Degerli Bilim Insanlar,

Bu yaziyi, kadinlarimizin maruz kaldig1 ve
son yillarda aratarak devam eden kadina
siddet ve kadin cinayetleri iizerine yazmak
istedim.  Ulkemizin  doért  yanminda
kadinlarimiz erkekler tarafindan siddete ve
cinayete maruz kalmakta. Bildiklerimizin
yaninda, slipheli kadin Oliimleri ise
buzdaginin goériinmeyen yiizii. Bosandigi,
evli oldugu erkek ya da sevgilisi tarafindan
katledilen kadinlar. Ne yazik ki bu 6liimlerin
biiytik cogunlugu atesli silahlar ve yiiksekten
diisme seklinde gerceklesiyor. Konuyla ilgili
takip ettigim yazilara ve belgelere gore;
cografyasi yok, egitim seviyesi ile ilgisi yok,
toplumsal kesim yada yasla ilgisi yok. En
Uzici yam ise, her turli mekanda
yapilabilmesi. Kadinlarimiz evde, sokakta,
markette, hastanede akliniza gelebilecek her
yerde Kkatlediliyor. Daha da ac1 vereni,
cocuklarinin g6zl 6niinde katledilen anneler.
Bu boyutunu hayal etmek bile olduk¢a tiziicii.
Kelimeler ile  anlatmanin  mimkiin
olamayacagi bir durum.

Gectigimiz Ocak ayindan Kasim ay1 sonuna
kadar resmi olarak bildirilen kadin cinayeti
sayist 350’nin tizerinde. Siipheli 6liimler ve
yaralamalar bu saymnin disindayken bile
rakamin biiytikligi trkiitiici. Bir web sitesi
tarafindan yapilan interaktif haritalama
calismastile, Tiirkiye'de on yilda en az iki bin
534 kadinin 6ldurildiigiinii ortaya koyuyor.
Bu rakamin neredeyse yedide bir boliimii ise,
son on yilda.

Kadina siddet ve kadin cinayetleri, tim
diinya ile birlikte bizim de ¢6zmeye
calistigimiz kiiresel bir sorun aslinda. Ortaya
konan uluslararasi1 verilere baktigimiz
zaman, OECD ulkeleri arasinda en fazla
siddete maruz kalan kadinlarin Tiirkiye'de
yasayan kadinlar oldugu saptaniyor. Tiirkiye,
%38 oranla kadinlarin en fazla siddete
maruz kaldig1 OECD iilkesi olarak birincisi
sirada yer alirken onu, %37,4 oraniyla
Kolombiya, %36 oranla Kosta Rika takip
ediyor. ABD ise %35,6 siddete maruz kalan
kadin oraniyla dordiincii sirada yer aliyor.

Listeyi %30 siddete maruz kalan kadin
oraniyla Finlandiya, %29 oranla ingiltere,
%26 oranla Fransa, %22 oranla Almanya ve
%19 oranlarla Yunanistan ve Italya takip
ediyor. Sadece bu rakamlar bile olayin
vehametini ortaya koyuyor. Diinyanin her
tarafinda ortalama her bes kadindan biri
siddete maruz kaliyor, cok korkutucu.

Tim diinyada toplumsal yasamin oénemli
sorunlar1 arasinda yer alan kadina yonelik
siddet sorununun, Tirkiye’de glindemi
mesgul etmesi gereken oldukca ciddi bir
problem oldugu bir gercek. Bu kiiresel
sorunu; gindemden disirmemek, sicak
tutmak ve ¢oziime wulasincaya kadar
cabalamak hepimizin boynunun borcu
diyerek, sozlerime; Gazi Mustafa Kemal
Atatiirk’ iin “ yeryiiziinde gordiigiimiiz her
sey kadimin eseridir’ ciimlesi ile son
vermek isterim.

Saglikla ve sevgiyle kalin...

Prof. Dr. Ozlem iZCi AY

Mersin Universitesi Saglik Bilimleri Dergisi
Bas Editori
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Kronik migreni olan ¢ocuk ve ergenlerde depresyon daha siktir

Nevra Oksiizl, “'Asena Ayca Ozdemir?2
Mersin Universitesi Tip Fakiiltesi Noroloji Anabilim Dali, Mersin, Tiirkiye

Mersin Universitesi Tip Fakiiltesi Tip Egitimi Anabilim Dali, Mersin, Tiirkiye

0z

Amag: Cocuklar ve ergenler, 6zellikle de kronik migreni olanlar, yasam kalitesi ve okula devam
acisindan daha kotii sonuglara sahiptir. Migreni olmayan cocuklarla karsilastirildiginda, anksiyete
ve depresyon gibi duygudurum bozukluklar1 yasama olasiliklar1 daha yiiksektir. Migren, anksiyete
ve depresyon gibi bozukluklarla iliskisi lizerine en ¢ok ¢alisma yapilan agri1 bozuklugudur. Ancak
epizodik migren ve kronik migrende bu komorbiditelerin sikligin1 karsilastiran yeterli ¢calisma
yoktur. Yontem: Kronik migren tanisi olan 75 hasta ile epizodik migren tanisi olan 150 hasta
olmak iizere toplam 225 ¢ocuk ve ergen bas agrisi hastasi calismaya dahil edildi. Veri seti Tiirkiye
bas agrisi1 veri tabani1 Mersin dali kullanilarak olusturuldu. Hastalar agr1 6zellikleri ve eslik eden
psikiyatrik komorbid hastaliklar agisindan geriye doniik olarak degerlendirildi. Bulgular:
Beklendigi gibi agr1 siddeti ve atak siiresi kronik migreni olan hastalarda daha yiiksekti (sirasiyla
p<0.001 ve p=0.027). Kronik migren grubunda depresyon oranlari epizodik migren grubuna gore
daha yiiksek iken, dikkat eksikligi hiperaktivite bozuklugu ise epizodik migren grubunda
istatistiksel olarak daha yiiksekti (p=0.001). Anksiyete ve obsesif-kompulsif bozukluk acisindan
ise gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark yoktu (p>0.05). Sonug¢: Migreni olan cocuk ve
ergenlerde gilinliik yasam aktiviteleri ve okul basaris1 6énemli 6l¢lide etkilenmektedir. Eslik eden
psikiyatrik komorbiditeler de bu duruma katkida bulunmaktadir. Biitiinsel yaklasim ve tedaviyi
optimize etmek icin bu komorbiditelerin bas agrisi bozukluklariyla birlikte yonetilmesi 6nemlidir.

Anahtar Kelimeler: Cocuk bas agrisi, kronik migren, epizodik migren, depresyon, psikiyatrik
hastaliklar

Yazinin gelis tarihi: 06.09.2023 Yazinin kabul tarihi: 20.09.2023
Sorumlu yazar: Nevra Oksiiz, Adres: Mersin Universitesi Hastanesi, Ciftlikkdy kampiisii, Kat:1
Yetiskin Noroloji  Poliklinigi, Yenisehir/Mersin. Telefon: 0530 6122042, E-posta:
nvrksz@gmail.com
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Migrenli ¢ocuklarda psikiyatrik bozukluklar

Depression is more common in children and adolescents with chronic
migraine
Abstract

Aim: Children and adolescents, particularly those with chronic migraine, have worse outcomes
regarding quality of life and school attendance. Compared with children without migraine, they
are more likely to have anxiety and mood disorders, such as depression. Migraine is the most
studied pain disorder in terms of being associated with disorders such as anxiety and depression.
However, there are not enough studies comparing the frequency of these comorbidities in
episodic migraine and chronic migraine. Method: A total of 225 pediatric headache patients, 75
with chronic migraine and 150 with episodic migraine were included. The data set was composed
using the Turkish headache database, Mersin Branch. The patients were evaluated in terms of pain
characteristics and accompanying psychiatric comorbidities retrospectively. Results: As
expected, pain intensity and duration of attacks were higher in patients with chronic migraine
(p<0.001 and p=0.027, respectively). While depression rates were higher in the chronic migraine
group than in the episodic migraine group, attention-deficit hyperactivity disorder was
statistically higher in the episodic migraine group (p=0.001). When compared in terms of anxiety
and obsessive-compulsive disorder, there was no statistically significant difference (p>0.05).
Conclusion: Daily living activities and school success are significantly affected in the pediatric
migraine. Concomitant psychiatric comorbidities also contribute to this condition. It is important
to manage these comorbidities together with headache disorders in order to optimize the holistic
approach and treatment.

Keywords: Pediatric headache, chronic migraine, episodic migraine, depression, psychiatric
conditions

Giris agrisinin klinik tedavisini ve sonuclarini
karmasik hale getirmektedir.”8 Migren ile
iliskisi aydinlatilmis en 6nemli psikiyatrik
bozukluklar anksiyete ve duygudurum
bozukluklar1 olup, hastalik prevalansini,
prognozu ve tedaviyi etkiledikleri yapilan
calismalarda gosterilmistir.® Migren
muhtemelen  anksiyete/depresyon ile
birliktelik baglaminda en iyi ¢alisiimis agr1
bozuklugudur ve migreni olmayan hastalarla
karsilastirildiginda bu bozukluklarin migren

Migren, ¢ocuklarda en sik goriilen
birincil bas agris1 bozuklugu olup, ¢ocuklarin
yasam Kkalitesini, egitimini ve sosyal
yasamini Onemli ol¢lide etkilemektedir.
Migren alt tiplerinden olan epizodik migren
(EM), sikhig1 yasla degismekle birlikte okul
oncesi c¢ocuklarda yaklasik %2-5, okul
¢agindaki cocuklarda %10, ergenlerde ise
%20 civarinda gorilmektedir.! Kronik

migren (KM) ise ayda en az 15 giin olan, en
az 3 aydir siiren ve ayda en az 8 tipik migren
bas agrisinin oldugu kronik giinlik bas
agrisidir.2 Kronik giinliik bas agrisi ortaokul
¢ocuklarinda  yaklasik  %3.2 olarak
bulunmustur. Bunun yaklasik ii¢te ikisini ise
KM hastalar1 olusturmaktadir. Ergenlerde
ise KM, migren hastalarinin %6’sin1
olusturmakta olup, kadinlarda erkeklere
gore 2 kat fazla bulunmustur.3-5

Migren, genetik, hormonal, ¢evresel
ve psikolojik faktorlerin rol oynadig1 ¢ok
yonlil bir hastaliktir.6 Eslik eden psikiyatrik
bozukluklar migren ile siklikla
iliskilendirilmistir ve o0zellikle KM'de bas

Mersin Univ Saglik Bilim Derg 2023;16(3)

hastalarinda daha sik oldugu birgok
calismada fark edilmektedir.l®  Bu
bozukluklar hem kroniklesme icin bir risk
faktorii hem de bas agrisi icin tetikleyici
olabilirler. Tam tersi, tekrarlayici bas
agrilarinin bir sonucu olarak da ortaya
cikabilirler.!? Cocuk ve ergenlerde migren,
ozellikle depresyon, anksiyete bozuklugu ve
dikkat eksikligi ve hiperaktivite bozuklugu
(DEHB) ile iligkili bulunmustur.12

Bu ¢alismada amacimiz c¢ocuk ve
ergen migren hastalarinda anksiyete,
depresyon, DEHB ve obesif kompulsif
bozukluk (OKB) gibi psikiyatrik
bozukluklarin sikligini belirlemek ve EM ile
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KM hastalarinda bu bozukluklar agisindan
fark olup olmadigini arastirmaktir.

Gerec¢ ve Yontem
Calisma grubu secimi ve veri toplama

Cocuk ve ergen psikiyatri bolimii ile
birlikte 2010 yilindan bu yana cocuk bas
agrisi  poliklinigini  yiritmekteyiz. Bu
calismaya 2020-2023 yillar1 arasinda yakin
takip ettigimiz 75’i KM ve 150’si EM olmak
lizere toplam 270 bas agrisi hastasini dahil
ettik. Hastalara ait bilgilerin yer aldig
Tiirkce bas agrisi veri tabanini kullanarak bir
veri seti olusturduk.!3 Calisma Oncesinde
yerel etik kuruldan onay alindi. (Etik kurul
no:78017789,07/252,01.04.2020) Hastanin
kendisi veya ailesinden olmak lizere tiim
katilimcilardan bilgilendirilmis onam alindi.

Bu calismada, tiim hastalar ¢ocuk ve
ergen psikiyatri uzmani tarafindan ytiz ytlize
goriismelerde degerlendirilmistir. Ayrica
oykiiyli  derinlestirmek icin ¢ocuklarin
aileleri veya gerekirse oOgretmenleri ile
goriisme saglanmistir.  Tim psikiyatrik
bozukluklarin tanis1 aynmi ¢ocuk ve ergen
psikiyatristi  tarafindan DSM-IV  tam
Olciitlerine gére konulmustur. DSM-IV tani
kriterlerine gore hastalar DEHB, OKB,
depresyon veya anksiyete bozuklugu tanisi
almistir. Yaygin anksiyete bozuklugu, sosyal
fobi ve panik bozukluk gibi bozukluklar
anksiyete bozuklugu altinda
degerlendirilmistir. 18 yas hastalar dahil
edilmis olup, ayn1 anda iki tani birden alan
hastalar (depresyon arti anksiyete gibi)
calismadan dislanmistur. Psikiyatrik
muayeneyi takiben tim hastalar néroloji
uzmanit tarafindan degerlendirilmis ve
Uluslarast1  Bas  Agnist  Bozukluklarn
Siniflamasi, 3. baskiya gore EM veya KM
tanis1 almistir.2 Yine iki tan1 birden alan
hastalar (migren arti gerilim tipi bas agrisi
gibi) ile ikincil bas agris1 olan hastalar
calismadan dislanmistir. Veri setine siklik,

Mersin Univ Saglik Bilim Derg 2023;16(3)
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siddet, aura varlig1, ozmofobi, fotofoni, viziiel
analog skala (VAS) skorlar1 ve bas agrisi
karakteri gibi bas agrisina ait ozellikler
kaydedilmistir. Demografik  verilerin
yanisira eslik eden psikiyatrik hastaliklar da
sisteme kaydedilmistir.

Istatiksel analiz

Arastirma  verileri TIBCO  Statistica®
13.5.0.17 (TIBCO Software Inc., Palo Alto, CA
94304 USA) programiyla analiz edildi.
Baslangicta yas ve cinsiyete gore homojenligi
saglamak i¢in Propensity Skor eslestirmesi
kullanildi. Grup tahsis orani 1:2 olarak alindi.
Siirekli degiskenlerin normalligini kontrol
etmek icin Shapiro-Wilk testi kullanildi.
Veriler normal dagillma  uygunluk
gostermedigi icin grup karsilastirmalarinda
Mann-Whitney U testi kullanildi. Kategorik
verilerin analizinde Ki-Kare testi kullanildi.
Istatistik anlamlilik seviyesi p < 0.05 olarak
alindi.

Bulgular

Calismamizda 75 KM (%33.3) ve 150
EM (%66.6) olmak lizere toplam 225 hasta
degerlendirildi. Hastalarin 115'i (%51.1)
erkek, 110'u (%48.8) kadindi. Hasta gruplari
arasinda yas ve cinsiyet dagilimi agisindan
istatistiksel olarak anlamh fark yoktu
(swrasiyla  p=0.219 ve p=0.637). KM
grubunda bas agrisi stiresi ve bas agrisi
siklig1 daha yliksek iken, VAS skorlarina gore
gruplar arasinda agr1 siddeti acisindan
istatiksel anlamh fark yoktu. (Tablo 1)
Migren belirtilerinden fonofobi varligit KM
grubunda daha yiiksekti (p=0.018), fotofobi,
bulanti, kusma gibi o6zelliklerde ise fark
yoktu. Beklendigi gibi agrinin bilateral olma
ozelligi KM grubunda, unilateral olma
ozelligi EM grubunda daha yiiksekti
(p<0.001). Migren tetikleyicilerinden stres
EM grubunda daha yiiksekti (p=0.010).
Hastalarin bas agris1 ozellikleri asagida
Tablo 1'de 6zetlenmistir.
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Tablo 1. Calisma grubunun bas agris1 6zellikleri

KM (n:75) EM (n:150)
OrtSS Medyan OrtxSS Medyan
(Min-Maks)  [IQR]  (Min-Maks) [IQR] P

Yas 14.67 + 2.64 15 14.21 +2.69 15 0.219a

(7-18) [13-17] (7-18) [12-17] '
Bas agrisi sikligi 20.64 +7.04 20 8.94 + 6.62 8 <0.0012
(giin/ay) (3-30) [15-30] (1-30) [4.75-11] )
Bas agrisi stresi 339.8 +372.08 180 253.1 £+ 314.08 120 0.027a
(dakika) (30-1440) [60-480] (30-1800) [60-300] ’
Bas agrisi siddeti 7.25+1.43 7 7.26 +£1.39 7 0.959a
(VAS) (4-10) [6-8] (3-10) [6-8] ’

n % n %
Bas agrisi Sikistirict 22 29.3 35 23.3 0.329b
karakteri Zonklayici 53 70.7 115 76.7 '
. Unilateral 24 32.0 103 68.7*

Yerlesim — pilateral 51 68.0* 47 31.3 <0.001
Bulanti 53 70.7 98 65.3 0.422b
Kusma 21 28.0 36 24.0 0.515b
Fotofobi 47 62.7 100 66.7 0.552b
Fonofobi 48 64.0* 71 47.3 0.018v
Aura 21 28.0 39 26.0 0.749p
Ozmofobi 25 33.3 52 34.7 0.842b
Stres 35 46.7 97 64.7* 0.010v
Fiziksel aktivite 40 53.3 78 52.0 0.8500

* istatistiksel olarak anlamli yiiksek orani ifade eder (p<0.05), a: Mann Whitney U testi, b: Ki-Kare testi, IQR:
Ceyreklik (Interquartile Range), SS: standart sapma, KM: kronik migren, EM: epizodik migren VAS: viziiel

analog skala,

Psikiyatrik bozukluklar
degerlendirildiginde DEHB oram1 EM
grubunda, depresyon orani ise KM grubunda
daha  yiiksekti (p=0.001). Anksiyete
bozukluklar1 ve OKB agisindan gruplar
arasinda istatistiksel olarak anlamh fark
yoktu. (p>0.05), (Tablo 2).

Anksiyete bozukluklari, depresyon
ve OKB'de kadin ve erkek cinsiyetleri
arasinda fark yokken (p>0.05), DEHB
erkeklerde kadinlara gore daha sik gorildii
(p=0.001), (Tablo 3).

Sonuclarimiz, bas agris1 siddeti,
fotofobi, bulanti, kusma, fiziksel aktivite ile

Tablo 2. Calisma grubunda psikiyatrik bozukluklar

tetiklenme gibi migren 6zellikleri agisindan
yani semptomlarin ¢ogunun dagiliminda
gruplar arasinda istatiksel anlamh bir fark
olmadigini gosterdi. En yaygin tetikleyiciler
arasinda yer alan stres EM’de daha sik iken,
depresyon oranlar1 ise kronik migren
grubunda daha ytiksekti. Primer psikiyatrik
tanilarda stres varligina bakildiginda ise en
stk OKB’de (%70.8) olmak iizere, anksiyete
bozuklugu (%68.5), depresyon (%51.1) ve
DEHB’de (%50.6) de oldukga yiiksek oranda
idi.

KM (n:75) EM (n:225)

n % n %
Anksiyete bozukluklari 24 32.0 49 32.7
Depresyon 26 34.7* 19 12.7 0.001
DEHB 19 25.3 64 42.7* )
OKB 6 8.0 18 12.0

p: Ki-Kare testi, *istatistiksel olarak anlamli yiiksek orani ifade eder (p<0.05), DEHB: dikkat eksikligi ve

hiperaktivite bozuklugu, OKB: obsesif kompulsif bozukluk
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Tablo 3. Cinsiyete gore psikiyatrik bozukluklar

Migrenli ¢ocuklarda psikiyatrik bozukluklar

Erkek (n:115) Kadin (n:110) p
n % n %
Anksiyete 32 27.8 41 37.3
DEHB 52 45.2* 31 28.2
0.001
Depresyon 23 20.0 22 20.0
OKB 8 7.0 16 14.5

p: Ki-Kare testi, * istatistiksel olarak anlamli yiiksek orani ifade eder (p<0.05), DEHB: dikkat eksikligi
ve hiperaktivite bozuklugu, OKB: obsesif kompulsif bozukluk

Tartisma

Migren, cocuk ve ergenleri etkileyen,
siklikla ciddi 6zurliliige yol agan yaygin bir
norolojik hastaliktir. Migrenli bireylerde bas
agrisinin yanisira psikiyatrik durumlarin da
siklikla eslik ettigi bilinmektedir.8 Bugiine
kadar yapilan kesitsel calismalarin cogu
migren ile anksiyete bozukluklar1 ve
depresyon gibi hastaliklar arasinda iliski
oldugunu ortaya koymustur.14 Gérece daha
az c¢alisilmis olan OKB ve DEHB ile migren
arasindaki iliski ise son yillarda dikkat
¢ekmeye baslamistir. Ancak migren ile
psikiyatrik bozukluklar arasindaki iliskinin
altinda yatan mekanizmalar hala
belirsizligini korumaktadir.1516

Bu boslugu gidermek ve bu konuya
bir nebze 151k tutmak icin, EM ve KM ile takip
edilen kendi ¢ocuk ve ergen bas agrisi
grubumuzda, psikiyatrik  bozukluklarin
varligini ve KM ile EM hastalar1 arasinda bu
acidan bir fark olup olmadigimi arastirdik.
Calismamizda KM grubunda depresyon
oranlarini daha yiiksek bulduk (p=0.001).
KM grubunda beklenildigi tizere agr1 siklig1
ve sliresi EM olan gruba gore daha ytksekti.
KM grubunda agrili giin sayisinin fazla
olmasi ve daha uzun siire agrinin yasaniyor
olmasi, belki depresyon oranlarina katkida
bulunmus olabilir. Biz biliyoruz ki eslik eden
bazi psikiyatrik bozukluklar tekrarlayan bas
agrilarinin  bir sonucu olarak ortaya
cikabilmektedir.11 KM hastalarinda
psikiyatrik bozukluklarin daha sik oldugu
bilinse de bizim ¢alismamizda DEHB, EM
grubunda daha ytiksek ¢ikmistir (p=0.001).
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Bircok iilkeden yapilan farklh
arastirmalarda ¢ocuk ve ergenlerde kronik
giinlik bas agris1 sikligt %0.9 ila %7.8
arasinda degiskenlik gostermektedir.1” Bizim
calismamizda ise bu oran yaklasik %33.3 idi.
Oranin grubumuzda bu kadar yiiksek
olmasinin  nedeni  lglincii  basamak
ozellesmis bas agris1 klinigi olmamizdan
veya eslik eden psikiyatrik
komorbiditelerden kaynaklanmis olabilir.
Calismamiza alinan tiim hastalar psikiyatrik
tanisi olan hastalar oldugundan dolayisi ile
tlim hastalarin psikiyatrik komorbiditeleri
mevcuttu.

Her ne kadar literatiirde anksiyete
bozukluklar1 ve depresyon gibi i¢csellestirme
bozukluklar1 kadinlarda daha sik bildirilse
de, bizim ¢alismamizda cinsiyet dagilimi
acisindan anksiyete bozukluklari, depresyon
ve OKB oranlarinda fark yoktu (p>0.05).18
Ancak literatiir ile uyumlu olarak DEHB
oranlari erkeklerde daha ytiksekti (p=0.001).
DEHB orani ¢alismamizda %36.8 olup,
Tiirkiye'de okul ¢agi ¢ocuklarinda yapilmis
olan en biiylik epidemiyoloji ¢alismasi ile
benzerdi (%36.2). Yine anksiyete oranlar1 da
bu calisma ile benzer sekilde ikinci siklikta
gozlenmekteydi.1?

Bas agris1 ozellikleri agisindan
baktigimizda migren eslikgileri dedigimiz
fotofobi, bulanti, kusma, ozmofobi oranlari
gruplar arasinda anlamli farklilik
gostermedi. Fonofobi ise KM grubunda daha
yuksekti (p=0.018). Yine en bilinen migren
tetikleyicilerinden olan stres EM grubunda
yuksek iken (p=0.010), fiziksel aktivite ile
tetiklenme oranlarinda gruplar arasinda
istatiksel olarak anlaml fark bulunmadi
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(p>0.05). Stresin DEHB gibi bozukluklara sik
eslik ettigi calismalarda gosterilmistir ve
kronik stresin bir sonucu olarak zamanla
DEHB hastalarina addlesan ¢agda anksiyete
ve depresyon eklenebilmektedir. Bu da yine
bas agrisi sikligini arttirabilmektedir.20

Cocuk ve ergenlerde bas agrilar ile
psikopatoloji arasinda cift yonlii bir iliski
oldugunu biliyoruz. Psikiyatrik semptomlara
yol acan bas agrisi, okul giinlerinin
kacirilmasina, bilissel islevlerin
zayiflamasina  ve sosyal iliskilerin
bozulmasina katkida bulunurken, tam
tersine psikopatoloji bedensel yakinmalara
ve bas agrisina yol agabilmektedir.2! Bu
nedenle eslik eden hastaliklarin belirlenmesi
onemlidir. Bu hastaliklar ortak patofizyolojik
mekanizmalar i¢in ipucu saglayabilir ve
kroniklesme stireci hakkinda fikir verebilir.

Sonug olarak, cocuk ve ergen migren
hastalarinda  psikiyatrik  bozukluklarin
ylksek prevalansi bu hastalarda bas agrisi
ozelliklerini arastirmayr elzem kilmistir.
Ozellikle kroniklesme riski, tedavi ve
prognoz acisindan degerlendirilmesi ihtiyaci
dogmustur. Bu ag¢idan c¢ocuk ve ergen
psikiyatriyi de igine alan multidisipliner
yaklasim, eslik eden psikiyatrik bozukluklari
olan migren hastalarinin daha kapsaml
degerlendirilmesine olanak saglayacaktir.
Eslik eden bu psikiyatrik bozukluklarin
erken tani almasi, hastalarin ydnetimi ve
tedavisi acisindan oOnemlidir. Boylelikle
kroniklesmenin engellenmesi, engelliligin
azalmasi1 ve etkilenen bireylerin yasam
kalitesinin iyilesmesinde o6nemli bir katki
saglanabilir.

Calismamiz EM ve KM gruplar
arasinda olan psikiyatrik 6zelliklerdeki
farkhiliklara 1sik tutsa da; ¢calismamizin 270
hastanin dahil oldugu nispeten kiigiik bir
orneklem grubu olmasi ve c¢alismamizda
kontrol grubunun olmamasi ¢alismamizin
sonuglarint  sinirlamaktadir. Ayrica
calismanin 6zellesmis bas agris1i merkezinde
yuriitiilmiis  olmasi,  kronik  migren
vakalarina yonelik bir secim yanlligiyla
sonuclanmis olabilir. Ancak ¢alismamiz, KM
ve EM hastalarindaki psikiyatrik
komorbiditeleri  arastirmasi  agisindan
onemlidir. Literatiirde eslik eden psikiyatrik
komorbiditeler siklikla arastirilmis olsa da
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EM ve KM grubundaki farkliliklara deginen
calisma sayisi azdir. Bu komorbiditelerin
kroniklesme silirecine katkis1 goéz Oniine
alindiginda, bu hastaliklarin taninmasi ve bu
stirecte cocuk ve ergen psikiyatri ile isbirligi
icinde olunmasinin 6nemi bu c¢alismada
vurgulanmaktadir.

Tesekkiir: Yillardir cocuk bas agrsi
polikliniginin  ytritilmesine  katki
saglayan Dr. Gilen Giler Aksu’ya
katkilarindan dolay tesekkiir ederiz.

Yazar katkisi: Veri toplanmasi, konsept,
calisma dizayni, makalenin yazimi ve
literatiir taramasi: NO, makalenin analizi
ve yazimi, hazirlanmasi, verilerin
diizenlenmesi: AAO

Cikar catismasi: Herhangi bir cikar
catismasi bulunmamaktadir.

Mali destek: Calisma icin herhangi bir
mali destek alinmamistir.
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Ebelerde dogumla iliskili ikincil travma sonrasi stres bozuklugu ve
iliskili faktorler

Meltem Aydin Besen!, "' Gézde Gokge isbir!

1Mersin Universitesi icel Saglik Yiiksekokulu, Ebelik Boéliimii, Mersin, Tiirkiye

0z

Amag: Bu arastirma, dogum salonunda c¢alisan ebelerin yaptirdiklart dogumla iliskili ikincil
travma sonrasi stres bozuklugu ve iliskili faktorleri degerlendirmek amaciyla yapilmistir.
Yontem: Bu calisma nicel arastirma metodolojisine uygun olarak kesitsel bir arastirma olarak
yapilmistir. Arastirmaya dogum salonunda en az bir yildir calisan, Web 2 teknolojilerini
kullanabilen, arastirmaya katilmaya goniillii olan 307 ebe dahil olmustur. Veriler “Tanitic1 Bilgi
Formu” ve “Olaylarin Etkisi Olgegi” kullanilarak toplanmistir. Arastirmanin duyurusu sosyal
medya platformlarinda kartopu yontemi kullanilarak yapilmistir. Bulgular: Ebelerin %53.1’inin
23-30 yas araliginda, %85.7’sinin egitim diizeyinin lisans oldugu, %57.7’sinin dogum salonunda
calisma siiresinin 1-4 y1l oldugu, %36.2’sinin siklikla ebelik uygulamalarinda bagimsiz karar aldig:
bulunmustur. Ebelerin %98.3’linlin travmatik doguma taniklik ettikleri ve bu ebelerin
%94.9’'unun travma sonrasl stres bozuklugu yasadigi belirlenmistir. Travmatik dogum
deneyimleyen ebelerin travma sonrasi stres bozuklugu puan ortalamalarinin 51.88+14.32 oldugu
belirlenmistir. Bireysel ve mesleki o6zellikler ile dogumla iligkili ikincil travma sonrasi stres
bozuklugu arasinda iliski bulunmamistir. Sonug: Ebelerin tamamina yakini dogum salonunda
travmatik doguma taniklik etmekte, biiyiik cogunlugu ise dogumla iliskili travma sonrasi stres
bozuklugu yasamaktadir. Organizasyonlarin ebeleri koruyucu uygulamalara yonelik strateji
gelistirmeleri 6nerilmektedir.

Anahtar Kelimeler: Ebe, travma sonrasi stres bozuklugu, travmatik dogum

Yazinin gelis tarihi: 12.09.2023 Yazinin kabul tarihi: 02.10.2023
Sorumlu Yazar: Meltem Aydin Besen, Mersin Universitesi icel Saglik Yiiksekokulu Ciftlikkoy
Kampiisii 33343  Yenisehir, Mersin, Tiirkiye, Tel: 0324 3610581, E-posta:
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Ebelerin travma sonrasi stres bozuklugu

Childbirth-related secondary posttraumatic stress disorder in
midwives and associated factors

Abstract

Aim: The aim of this study was to evaluate the secondary posttraumatic stress disorder associated
with childbirth in midwives working in the delivery room and related factors. Method: This study
was conducted as a cross-sectional study in accordance with the quantitative research
methodology. The study included 307 midwives who had been working in the delivery room for
at least one year, were able to use Web 2 technologies, and volunteered to participate in the
research. Data were collected using the "Introductory Information Form" and "Impact of Events
Scale". The announcement of the research was made using the snowball method on social media
platforms. Results: It was found that 53.1% of the midwives were between the ages of 23-30,
85.7% had a bachelor's degree, 57.7% worked in the delivery room for 1-4 years, and 36.2%
frequently made independent decisions in midwifery practices. It was determined that 98.3% of
midwives witnessed a traumatic birth and 94.9% of these midwives experienced post-traumatic
stress disorder. It was determined that the average post-traumatic stress disorder score of
midwives who experienced traumatic birth was 51.88+14.32. No relationship was found between
individual and professional characteristics and birth-related secondary post-traumatic stress
disorder. Conclusion: Almost all midwives witness a traumatic birth in the delivery room, and the
majority of them experience birth-related post-traumatic stress disorder. It is recommended that
organizations develop strategies for protective practices for midwives.

Keywords: Midwife, post-traumatic stress disorder, traumatic birth

Giris dogum Kliniklerinde calisan ebeyi farkh
sekilde etkileyebilir.#5 Travmatik olaylara
maruz kalmanin sayisi ve kapsami ise travma
sonrast stres belirtileri riskini artirir.
Tekrarlanan maruz kalmanin ebelerin ruh
saglig1 lizerinde kiimiilatif bir etkisi oldugu
bulunmustur.6 Travmatik doguma taniklik
etmenin, ebelerde farkh tilkede ve farkl
calisma alanlarinda olmasina ragmen benzer
duygusal etkileri oldugu bildirilmektedir.”
Dogumda komplikasyon gelisen veya giicliik
yasayan kadinlara bakim veren ebeler ikincil
travmaya maruz kalabilirler. 389 Travma
sonrasi stres bozuklugu (TSSB), travmatik
bir olay1 deneyimlemeye veya tanik olmaya
tepki olarak gelisebilen travma ile ilgili bir
durumdur.l® Arastirmalar, ebelerin dogum
travmasina maruz kaldiktan sonra travma
sonrasi stres semptomlari gosterebilecegi
belirlemislerdir. 11.12

Dogum, bireyin dogumuna taniklik
eden herkesi psikososyal agidan etkileyen
bir eylemdir. Dogumlarin ¢ogunlugu dogal
siirecte  gerceklesse de  bazilarinda
beklenilenin aksine anne ya da bebegin
yasamini tehdit eden ya da olimle
sonuclanan bir durum olabilmektedir.!
Diinya c¢apinda kadinlarin  %5-50’sinin
dogumu travmatik bir olay olarak
deneyimledigi bildirilmektedir. Dogumda
bakim saglayan profesyonellerin ise %45 ile
%96.9’u travmatik dogum olaylarina tanik
oldugu bulunmustur.2 Ebe icin bu
deneyimlerin etkisi gilicli olabilmekte,
ebenin psikolojik esneklik ve saglamlilifina
gore etkisi degisebilmektedir.3 Dogumda
ebeler primer bakim sunucudur ve bakim
sunarken dogasi geregi kadinla duygusal bag
kurar. Mesleklerinin 6zelligi olarak kadinla

ozel bir iliski icinde olan ebelerin korku, agri, Glunumiizde ebelerin  tikenmislik,

kaygi, travma semptomlar1 gibi karmasik
duygulara eslik etmesi zorlayici olmaktadir.
Doguma eslik eden ebenin 6ngoriilemeyen
travmatize edici durumlar oldugunda negatif
etkilenimi s6z konusu olabilir. Travmatik
dogum deneyiminin tek seferlik dahi olmasi
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anksiyete, depresyon, stres, TSSB gibi kisisel
ve orgiitsel iyi olusu etkileyecek, bakim
kalitesini diislirebilecek negatif duygulardan
etkilendigini gosteren kanitlar giderek
artmaktadir.13-15
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https://www.sciencedirect.com/topics/nursing-and-health-professions/midwife

“Bakimin duygusal maliyetleri' olarak
adlandirilan bu olumsuz etkilerin cesitli
sonuglar1  olmaktadir® Bir kapsamli
incelemede travmatik doguma taniklik eden
ebelerin psikolojik sorunlar yasadiklari,
mesleki  kaygillarimin  arttifi,  ebelik
uygulamalarinda degisiklikler yaptiklari
belirlenmistir.16 Ayrica duygusal
etkilenimlerin ebelerin 6zgiiven kaybina
neden oldugu belirlenmistir. Dolayisiyla bu
mesleki etkilenimler ebelik uygulamalarinin
niteliginin diismesine, daha savunmaci bir
stirecte yer alarak otokratik dogumlarin
artmasina  neden  olabilir.”  Yapilan
arastirmalar yiiksek dilizeydeki duygusal
zorlanmalar ile ebelik meslegini birakma
niyeti arasinda giicli bir iliski oldugunu
vurgulamaktadir.”17.18  Ebelik is giiciiniin
desteklenmesi agisindan duygusal ytliklerinin
tanimlanmas, olumsuz sonuglarinin
yayginligi ve iliskili faktorlerinin
belirlenmesi  olduk¢a  dnemlidir. Bu
arastirma, dogum salonunda ¢alisan ebelerin
yaptirdiklart dogumla iligkili ikincil TSSB’nu
ve iliskili faktorleri degerlendirmek amaciyla
yapimistir.

Gerec¢ ve Yontem

Bu arastirma nicel arastirma
metodolojisine uygun olarak Kkesitsel bir
arastirma olarak tasarlandi. Arastirmanin
amaci; dogum salonunda calisan ebelerin
yaptirdiklar1 dogumla iliskili ikincil TSSB’nu
ve iliskili faktorlerin degerlendirilmesidir.
Arastirmaya Tiirkiye’de Ebe unvani ile bir
kurumun dogum salonunda en az bir yildir
calisan, 21 yas ve ilizeri, herhangi bir
psikiyatrik hastalik tanisi olmayan, Wep 2
teknolojilerini (WhatsApp, Twitter,
Facebook, Instagram) veri toplama formunu
dolduracak diizeyde kullanabilen ve
arastirmaya katilmaya gontllii olan ebeler
dahil  edilmistir.  Tirkiye'de  dogum
salonlarinda calisan ebe sayis1 2617’dir.1?
Epi-info programi ile arastirma evreninde en
yliksek sayida o6rnekleme ulasabilmek icin
beklenen prevalans %50, hata payr %5,
given sinir1 %95 alinarak 6rneklem sayisi
335 olarak hesaplanmistir ve 368 ebeye
ulasilmistir. Tamamlanmamis eksik olan
verilerin analizden cikarilmasi sonucunda
307 katilimci ile arastirma
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sonuglandirilmistir. Bu arastirma yalnizca
dogum salonunda calisan ebeler ile yapilmis
olup, amach ornekleme yOontemi
kullanilmistir.

Verilerin toplanmasi

Arastirmanin verileri sosyal medya
platformlarinda  kar topu  yontemi
kullanilarak toplanmistir (Facebook,
Instagram, WhatsApp vs.). Arastirmacilar,
arastirmanin amacini, dahil ve dislama
kriterlerini iceren bir sosyal medya
duyurusu hazirlayip veri toplama aracini
ekleyerek kendi kisisel sosyal medya
hesaplarindan paylasmiglardir. Orneklem
sayisina ulasincaya kadar sosyal medya

lizerinden duyurular araliklarla
tekrarlanmistir. Ayrica ¢alismaya dahil olan
katilimcilarin gonilli olarak bu

platformlardan kendileri duyuru yapmis ve
bdylece arastirmanin verileri kartopu
yontemi  kullamlarak  01.2023-03.2023
tarihleri arasinda toplanmistir.

Arastirmanin verileri ebelerin
sosyodemografik bilgilerini iceren “Tanitici
Bilgi Formu” ve ebelerin yaptirdiklar
dogumla iligkili travma sonrasi stresini
degerlendiren “Olaylarin  Etkisi  Olgegi
(OEO)” kullanilarak toplanmistir. Tanitici
Bilgi Formu, ebelerin demografik
ozelliklerine ve mesleki uygulamalarina
iliskin 6 sorudan olusan veri toplama
formudur. OEO: Travma sonrasi stresin ii¢
semptom kiimesini degerlendiren 22
maddelik bir élgektir. OEO yeniden yasama
(8 madde), kacinma (8 madde) ve asir
uyarilma (6 madde) olmak flizere ii¢ alt
boyuttan olusmaktadir. Olgek, Horowitz ve
arkadaslari20 tarafindan 1979’da
gelistirilmistir, Weiss ve Marmar?! ile
Creamer, Bell ve Failla?? tarafindan revize
edilmistir. Revize edilen formun Tiirkge
gecerlilik ve glvenirligi Corapcioglu ve
arkadaslar tarafindan yapilmistir.23 Olgekte,
travmatik bir olaymn ardindan bireyin
hayatinin ne diizeyde olumsuz etkilediginin
olciilmesi amaglamaktadir. OEO bir teshis
araci olarak tasarlanmasa da genellikle TSSB
semptomlarinin  varligimmi  ve siddetini
degerlendirmek icin bir tarama 6l¢iisii olarak
kullanilmaktadir. Besli Likert tipi
puanlamaya sahip olan, son bir haftalik
donemde yasanan belirtilerin siddetinin 0-4
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puan arasinda degerlendirildigi olcekten
alinacak en disiik puan “0”, en yliksek puan
“88”dir. OEO’nin TSSB icin tam koydurucu
kesim degeri “24” ile “33” arasinda
oldugunda duyarhlik ve 6zgiilliikk degerleri
%70’'in ustliinde oldugu bildirilmistir. 23
Olcekten alinan puan arttikca olaydan
etkilenme miktar1 da artmaktadir. 23 OEQ'nin
Tiirkge versiyonunun psikometrik 6zellikleri
¢cok iyi bir i¢c tutarhilik go6stermektedir
(Crobach alfa=.93) 23 ve bu durum bu
calismada da bulunmustur (Crobach alfa
=.93).

Verilerin analizi

Calismadan elde edilen verilerin
analizi bilgisayarda Statistical Package for
Social Science 25 (SPSS 25.0) programi
kullanilarak analiz edilmistir. Dagilimin
normalligi Skewness and Kurtosis ile
degerlendirilmistir. Katilimcilarin
tanimlayici 6zellikleri sayi-yiizde dagilimlari
ile sunulmus, 6l¢ek puan ortalamalarinin
katihmcilarin ~ demografik ve  mesleki
ozellikler bakimindan farkliliklari icin One
Way ANOVA ve Student t testi kullanilmistir.
Arastirmada istatistiksel anlamlilik diizeyi
p<0.05 olarak belirlenmistir.

Etik kurul izni

Arastirmanin etik  kurul izni
arastirmacilarin  ¢alistifl  iiniversitesinin
Sosyal ve Beseri Bilimler Etik Kurulu'ndan
alinmistir (05.12.2022/401). Katihmcilar
veri toplama verilerine ulagsmadan o6nce
online ortamda arastirma ile ilgili
bilgilendirme metnine ulasmiglardir ve
okunduktan sonra onam  sekmesini
onaylamasi istenmistir. Onaylamayan ebeler
arastirma anket formlarina ulagamamistir.
Anket formlarinda kisisel veriler yoktur.
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Bulgular

Arastirmada ebelerin %53.1'i 21-30
yas araliginda oldugu, %85.7’sinin lisans
diizeyinde egitime sahip oldugu, %39.4'inlin
mesleki deneyiminin 1-4 yil araliinda
oldugu, % 57.7’sinin dogum salonunda
calisma deneyiminin 1-4 yil oldugu,
%36.2’sinin siklikla ebelik uygulamalarinda
bagimsiz karar alirken, %4.6’sinin asla kendi
mesleki kararlarini alamadiklar
belirlenmistir Ebelerin %98.3’liniin
travmatik doguma taniklik ettikleri ve bu
ebelerin  %94.9’'unun TSSB semptomlari
yasadigi belirlenmistir (Tablo 1).

Tablo 2’de ebelerin OEO ve alt
boyutlarinin puan ortalamalarinin dagilimi
gosterilmistir. Travmatik doguma taniklik
eden ebelerin OEO puan ortalamalarinin
51.88+14.32 oldugu, alt boyutlar1 olan
Yeniden Yasama puan ortalamasinin
19.32+6.42, Kacinma puan ortalamasinin
19.93+5.39, Asiri Uyarilma puan
ortalamasinin 12.62+4.95 oldugu
belirlenmistir.

Tablo 3’de ebelerin bireysel ve mesleki
ozellikleri ile OEO ve alt boyutlarinin puan
ortalamalarinin karsilastirmasi
gosterilmistir. Ebelerin yas gruplari ile OEO
ve alt boyutlar1 arasinda istatistiksel olarak
anlaml bir iliski bulunmamistir (p>0.05).
Ancak yas arttikca TSSB riskinin arttigi
goriilmektedir. Ebelerin egitim diizeyi,
meslekte calisma siiresi, dogum salonunda
calisma siiresi ile OEO ve alt boyutlan
arasinda istatistiksel olarak anlaml bir iliski
bulunmamistir (p>0.05).
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Tablo 1: Ebelerin tanitic1 6zellikleri

Ebelerin travma sonrasi stres bozuklugu

Tamitia Ozellikler (n: 307) n %
Yas

21-30 163 53.1
31-40 84 27.4
41-50 51 16.6
51 ve Uisti 9 2.9
Egitim

Lise 6 2.0
Lisans 263 85.7
Lisansustu 38 12.4
Ebe olarak calisma siiresi

1-4 y1l 121 39.4
5-10 yil 71 231
11-15 y1l 50 16.3
16-20 y1l 20 6.5
21 y1l ve Uisti 45 14.7
Dogum salonunda ¢alisma stiresi

1-4 y1l 17 57.7
5-10y1l 74 41
11-15 y1l 8 9.1
16-20 y1l 15 4.9
21 y1l ve Uisti 13 4.2
Ebelik Uygulamalarinda bagimsiz karar alma siklig1

Asla 14 4.6
Nadiren 52 16.9
Ara sira 98 31.9
Siklikla 111 36.2
Her zaman 32 10.4
Travmatik dogum deneyimleme durumu

Evet 272 98.3
Hayir 35 1.7
Dogumdan travmatize olma durumu (n:272)

Travma sonrasi stres semptomlari yok (30’un alt1) 14 5.1
Travma sonrasi stres semptomlari var (30 ve lizeri) 258 94.9

Tablo 2: Ebelerin Olaylarin Etkisi Olcegi ve alt boyutlarinin puan ortalamalarinin dagilimi

Degiskenler n Min-max X +SD

Olaylarin Etkisi Olcegi 272 23-96 51.88+14.32
Yeniden Yasama 272 8-39 19.32+6.42
Ka¢inma 272 8-32 19.93+5.39
Asirt Uyarilma 272 6-29 12.62+4.95
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Tablo 3. Ebelerin bireysel ve mesleki 6zellikleri ile Olaylarin Etkisi Olgegi ve alt boyutlarinin puan

ortalamalarinin karsilastirilmasi

Katihmcilarin  Yeniden Yasama Kacinma Asir1 Uyarilma OEO Toplam
Ozellikleri X +SD P X +SD p X +SD p X +SD p
Yas*

21-30 18.90+6.55 0.43 19.71x5.24 0.62 12.57#5.23 0.71 51.19%1448 0.51
31-40 19.53+6.39 19.91+5.54 12.36+4.74 51.82+14.56

41 ve lizeri 20.18+6.09 20.55+5.61 13.09+4.50 53.83+13.63
Egitim*

Lise 18.20+4.81 0.87 20.80+5.63 0.84 12.40+4.56 0.75 51.40+13.25 0.84
Lisans 19.3946.50 19.98+5.42 12.7145.02 52.09+14.51
Lisansustl 19.0246.20 19.52+5.27 12.05+4.67 50.61+13.49
Meslekte Calisma Siiresi **

1-4 y1l 18.94+6.82 0.24 20.03%x5.55 0.33 12.76£545 0.09 51.74+15.68 0.16
5 ve lizeri y1l 19.5646.16 19.87+5.30 12.53+4.63 51.97+13.44
Dogum Salonunda Calisma Siiresi**

1-4 y1l 19.09+6.58 0.32 19.94+5.25 0.32 12.64+5.10 0.58 51.68+14.70 0.76
5 ve lizeri y1l 19.61+6.22 19.92+5.58 12.59+4.78 52.13+13.90

*: One Way ANOVA testine; **: Student t testine ait ait p degerlerini gostermektedir.

Tartisma

Bu arastirma ebelerin dogumla iligkili
ikincil TSSB ve iliskili faktorleri belirlemek
amaciyla yapilmis kesitsel bir arastirmadir.

Dogum travmasi bir kadinin, dogrudan
dogumla ilgili etkilesimler ve/veya olaylarla
ilgili asir1 derecede rahatsiz edici duygu ve
tepkilere neden olan; kadinin saghg ve iyilik
hali tlzerinde kisa ve/veya uzun vadeli
olumsuz etkilere yol agan bir deneyimdir. 24
Literatlirde, ebelerin %94.3’linlin bir veya
birden fazla kez travmatik doguma eslik
ettigi bildirilmektedir.25 Ayrica ebelerin,
yi1lda 60 defaya kadar bebegin ve kadinin risk
altinda oldugu komplike dogumlarla
karsilastig vurgulanmaktadir.8.26 Bu
arastirmada ebelerin neredeyse tamaminin
(%98.3) travmatik doguma taniklik ettigi
bulunmustur.

Leinweber & Rowe’a® gore dogumun
0zel atmosferinde ebenin dogum yapan
kadin ile duygusal bag kurmasi, ikincil
travma sonrasi stres yasama riskini ortaya
¢ikarmaktadir. Arastirma bulgularimiza gore
travmatik doguma eslik eden ebelerin biiytik
¢ogunlugu (%94.9) TSSB semptomlar:
gostermektedir. OEO’'nin TSSB icin tam
koydurucu kesim degeri “24” ile “33”
arasinda oldugunda duyarhlik ve ozgulliik
degerleri %70’in istiinde oldugu
bildirilmigtir.23 Bu arastirmada ebelerin OEQ
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toplam puan ortalamasi oldukca yiiksektir
(51.88+£14.32) ve ebelerin TSSB yasadig
bulunmustur. Ayrica ebeler, li¢ semptom
kiimesi olan Yeniden yasama (19.32+6.42),

Kaginma (19.93+5.39), Asir1 uyarilma
(12.62+4.95) alt boyutlarindan yiiksek puan
ortalamalarina sahiptir. Yapilan
arastirmalarda, travmatik bir dogumun
ardindan tanmiklik eden ebelerde yiiksek
oranda TSSB semptomlar1 gorildiagi
bildirilmektedir.12.14 Ayrica ebelerin

travmatik dogum taniklig1 sonrasinda derin
tzinti, korku, sucluluk gibi duygusal
tiilkenmeye neden olabilecek  negatif
duygular yasadiklari bilinmektedir.2?

Siklikla 6nleyemedikleri olaylardan
duyulan sug¢luluk ve kadinlar1 savunma
konusundaki gii¢stizliik, o6zellikle birincil
rolde olmayan dogum profesyonellerinin
ikincil travmatik stres yasamalarina neden
olabilmektedir.2829

Bu kadar yaygin olarak deneyimlenen
travmatik dogum taniklig1 ve travma sonrasi
stresin ebelerde hem Kkisisel hem de
profesyonel uygulamalar ustiindeki etkisi
son zamanlarda dikkat cekmektedir. Bu
negatif etkilenim ebelerin profesyonel
kimligini etkileyebilir ve pratik deneyim
yoluyla kazanilan bilgileri
sekillendirebilir.3031 kincil travma ebelerin
uygun olmayan risk algisina dolayisiyla
endikasyon olusturmayan rutin
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miidahalelere zemin hazirlayabilmektedir.
2732:3¢  Komplikasyonla sik Karsilasilan
Uinitelerde c¢alisan ebelerin daha fazla
obstetrik girisim yaptig135, savunmaci karar
alarak erken bir asamada sevk yaptigl
bulunmustur.36

Yapilan bir g¢alismada ebelerin
dogumla iligkili TSSB oranlarinin o tilkenin
doguma bagh anne TSSB oranlari ile benzer
oldugu bildirilmektedir. Ebelerde TSSB
gelisme olasiiginin  kadinlarin  dogumla
iliskili travma oranlar1 ile benzer olmasi iki
tarafli etkilenimi gostermektedir.28 Ebelerin
yasadiklari ikincil travma ebelik bakiminin
nitelikli ~ sunulmamasina,  ¢atismalarin
artmasina, kisilerarasi iliskilerde
bozulmalara, duygusal yorgunluga, mesleki
tiikkenmislige, is performansinin
bozulmasina, isten ayrilmalara neden oldugu
goz oOnlne alindiginda annelerin dogum
travmasi oranlari ile benzer olmasi beklenen
bir sonuctur.12.2833.34

Nitelikli ebelik uygulamalarina bu
kadar derin negatif etkileri olmasina ragmen
ebeler, travmatik olaylara yeterince
hazirlikli olmadiklarini, kurumlarinin bu
konuyu goz ardi ettigini ve destekleyici bir
mekanizmanin bulunmadigini ifade
etmektedir. Ebeler, bu durumun sonuglariyla
bas etme stratejisi olarak travmatik
durumlardan  kag¢inmayi secmektedir.
Ozellikle kacinma, isten ayrilmalara ve
nitelikli ebelik isgiici kayiplarina neden
olmaktadir. Yapilan ¢alismalarda
kurumlarindan ve meslektaslarindan yeterli
destek alamadigini bildiren ebelerin travma
sonrasinda basa ¢ikma becerilerinin yetersiz
kaldigi ve meslekten ayrilma niyetini
etkiledigi bulunmustur.27.29.37

Arastirma bulgularina goére ebelerin
OEO ve alt boyutlari ile yas, egitim diizeyi,
meslekte calisma siiresi, dogum salonunda
calisma siliresi arasinda anlaml bir iliski
yoktur. Ebelerin yiiksek oranda saptanan
ikincil TSSB’nun yas, mesleki c¢alisma yili,
dogum salonunda c¢alisma yili  gibi
demografik veya mesleki ozellikler ile iligkili
bulunmamasi travmatik dogumla bir kez
dahi karsilasmanin kalici etkisine dikkat
cekmektedir. Ebelerin ruh saghigina gerekli
yatirnm yapilmadiginda bakim Kkalitesinin
diismesi, dolayisiyla travmatize edici dogum

Mersin Univ Saghk Bilim Derg 2023;16(3)

Ebelerin travma sonrasi stres bozuklugu

olaylarinin yayginlasmasi kag¢inilmazdir. Bu
birbirini tetikleyen iki travmanin azaltilmasi
hem kisisel hem de kurumsal olarak ebelerin
mental sagligina yonelik stratejilerin hayata
gecirilmesi ile saglanabilir.

Ebelerin dogumla iliskili ikincil
travmalart sonucunda ebelik bakimin
kalitesinin diismesi, teknokratik dogumlarin
artmasi, kadinin dogum  siireglerinin
travmatize edici olmasi kacinilmazdir.
Arastirmada yliksek oranda ebelerin
travmatik dogum deneyimi sonrasi TSSB
semptomlart  gosterdigi ~ bulunmustur.
Organizasyonlarin her asamada ebelerin
mental iyilik halini yiikseltmek icin
stratejiler gelistirmesi, nitelikli ebelik
uygulamalar1 ve ebelik is giici kaybinin
onlenmesi acisindan olduk¢a O6nemlidir.
Ebelerin mental sagliklarinin izlenmesi,
erken donemde uygun yaklasimlarin
yapilmas1  ebenin sagligini  dogrudan
etkilemektedir. Ebelerin travmatik bir
deneyim sonrasinda ruh sagligi uzmani
esliginde  ekiple de-briefing yapma
olanaklarinin kurumlar tarafindan
saglanmasi gerekmektedir. Ayrica ebelerin
istegi durumunda profesyonel bireysel
destek almasi kolaylastirilmalidir. Ebelerin
duygusal zorlanmalar ile bas etme
konusunda kurumda degerli hissetmeleri,
meslektas ve diger saglik profesyonelleri ile
iyi iliskilerin desteklenmesi, klinik
muayenelerde deneyimli ebelerin destek
noktasinda yer almasi 6nemlidir.

Calismanin Sinirhiliklar: ve Giiglii Yonleri

Arastirmada Tirkiye'nin cesitli
bolgelerinden ve kurumlarindan
katilimcilarin olmasi veri zenginligine olanak
saglamistir. Sonuclar tim ebeleri temsil
etmemektedir ve kesitsel bir tasarim oldugu
icin nedensellik ¢cikarimi yoniiyle sinirhdir.

Yazar katkisi: Fikir/Kavram: M.A.B., G.G.I.
Tasarim: M.A.B, G.G.I Denetleme
Damismanhk: M.A.B, G.G.I. Veri Toplama ve
isleme: M.A.B, G.G.I. Analiz ve Yorum: M.A.B,
G.G.I. Kaynak Taramasi: M.A.B, G.G.I. Makale
Yazimi: M.A.B, G.G.I. Elestirel Inceleme:
M.A.B, G.G.I.

Mali destek: Arastirmanin maliyeti
arastirmacilar tarafindan karsilanmistir.
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Cikar catismasi: Yazarlar aralarinda c¢ikar
catismasi olmadigini taahhiit eder.
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Evli kadinlarda cinsel 6zgiiven ile baglanma stilleri arasindaki iliskide
sosyal goriiniis kaygisinin aracilik etkisi
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Amag: Bu calismada evli kadinlarda cinsel 6zgiiven ile baglanma stilleri arasindaki iliskide sosyal
goriinis kaygisinin aracilik etkisini belirlemek amacglanmistir. Yontem: Arastrma tanimlayici ve
iliskisel tarama modelinde yiritilmistir. Arastrmanin evrenini Yozgat ilindeki evli kadinlar
olusturmustur. Arastirmanin 6rneklemini 375 evli kadin olusturmustur. Katithmecilara kisisel bilgi
formu, Cinsel Ozgiiven Olcegi, Yakin Iliskilerde Yagantilar Envanteri I, Sosyal Goriiniis Kaygisi
Olcegi online olarak uygulanmistir. Bulgular: Baglanma stilleri puan ortalamasi ile cinsel dzgiiven
puan ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlaml ve negatif yonli bir iliski oldugu
saptanmistir (r=-0.388; p<0.05). Cinsel oOzgiiven ile sosyal goriiniis kaygisi arasindaki yol
katsayisinin anlaml oldugu tespit edilmistir ($=-0.374; p<0.001). Sosyal goriinlis kaygisi ile
baglanma stilleri arasindaki yol katsayis1 anlamhdir (f= 0.016; p<0.001). Evli kadinlarin sosyal
goriliniis kaygisi puanlarinin %5.6’lik kismi cinsel 6zgliven ile 6ngoriilmektedir. Baglanma stilleri
puanlarinin ise %21.2°lik kismi cinsel 6zgiiven ve sosyal goriiniis kaygisi ile 6n goriilmektedir.
Sonug¢: Calisma sonucunda sosyal goriiniis kaygisi artakca cinsel 6zgiivenin azaldigi, baglanma
stillerinin ise artagl goriilmiistiix. Bununla birlikte baglanma stilleri artukca cinsel 6zgiiven
azalmaktadir. Evli kadinlarda cinsel 6zgiiven ile baglanma stilleri arasindaki iliskide sosyal goriiniis
kaygisinin aracilik roliiniin orta diizeyde oldugu bulunmustur. Ayrica kadinlarda cinsel 6zgiivenin
baglanma stilleri iizerinde dogrudan bir yordayici etkisi vardir. Mevcut g¢alismada baglanma
stillerinin énemli bir kismi cinsel 6zgiliven ve sosyal goriintis kaygisi ile agiklanmaktadir. Baglanma
ile ilgili gelecekte yapilacak calismalarda, olas1 bagimsiz degiskenlerin daha kapsaml bir sekilde ele
alinip degerlendirilmesi onerilir.
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Kadinda baglanma stilleri, 6zgiiven ve kaygi

The mediating effect of social appearance anxiety in the relationship
between sexual self-confidence and attachment styles in married
women

Abstract

Objective: This study aimed to determine the mediating effect of social appearance anxiety on
the relationship between sexual self-confidence and attachment styles in married women.
Method: The study was carried out with a descriptive-relational design. The population of the
research consisted of married women in Yozgat. The sample of the study consisted of 375
married women. Personal information form, Sexual Self-Confidence Scale, Experiences in Close
Relationships, Social Appearance Anxiety Scale were administered online to the participants.
Results: There was a statistically significant and negative correlation between the mean score of
the attachment styles and the mean score of the sexual self-confidence (r=-0.388; p<0.05). The
path coefficient between sexual self-confidence and social appearance anxiety was statistically
significant ($=-0.374; p<0.001). The path coefficient between social appearance anxiety and
attachment styles was significant ($=0.016; p<0.001). 5.6% of social appearance anxiety scores of
married women were explained by sexual self-confidence. On the other hand, 21.2% of
attachment styles scores were explained by sexual self-confidence and social appearance anxiety.
Conclusion: As a result of the study, it was observed that as social appearance anxiety increases,
sexual self-confidence decreases and attachment styles increase. However, as the attachment styles
increases, the sexual self-confidence decreases. It was found that the mediating role of social
appearance anxiety in the relationship between sexual self-confidence and attachment styles in
married women was at a moderate level In addition, sexual self-confidence has a direct predictive
effect on attachment styles in women. In the current study, a significant part of attachment in close
relationships was explained by sexual self-confidence and social appearance anxiety. In future
studies, it is recommended that possible independent variables should be considered and
evaluated more comprehensively regarding attachment styles.

Keywords: Women, anxiety, attachment, sexuality, mediation analysis

Giris birbiri ile benzer o6zellik gosterir* Vertue
(2003) sosyal kayginin gelisimi noktasinda

Bireylerin _degerli hissettikleri = ve sosyal kaygiy1 ele alan farkh yaklasimlarin

deger gordikleri baskalar1 icin gelistirilen
duygusal baglar1 baglanma olarak tanimlanir.1
Evlilik ise c¢esitli dinamikleri icinde
bulunduran bir yapidir ve bireylerin
yasamlarinda hem fizyolojik hem de
psikolojik doyuma ulasma da 6nemli bir yere
sahiptir2 Romantik iligkilerin dogas1 goz
oniline alndiginda, her romantik iliski bir
baglanma stirecidir. Bu siirecte es secimi ve
evlilik karar, baglanma bicimlerinden
etkilenir.

Baglanma, bireyin kendisinden ve
diger kisiden beklenti ve inanclar1 icerdigi
icin hem evliligi hem de evlilik 6ncesi asama
olan es secimini etkilemektedir3 Insan
yasaminin ilk yillarinda bakim verene
gelisen baglanma stilleri ile yetiskinlikte
romantik iliskide kurulan baglanma stilleri
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yeterli bilgiyi vermediklerini savunmustur.
Bu agidan Vertue (2003) baglanma
kuraminin sosyal kaygi teorilerini tutarh bir
sekilde bir araya getirerek sosyal kaygiya
iliskin bir aciklama sunabilecegini ileri
stirmektedir.s

Sosyal kaygi cok cesitli nedenlere
dayanmaktadir. Kisi sosyal ortamlarda kaygj,
korku ve rahatsizhik duyarken o ortamlardan
bilerek kacinir ve baskalar1 tarafindan
olumsuz degerlendirilmekten korkar.6
Bowlby’e (2018) gore yetiskin kaygisinin
temeli cocukluktaki yasanmishklara
dayanmaktadir ve  kaygiy1  anlamada
baglanma siirecleri 6nem arz etmektedir.” Bu
baglamda ele aldigimizda sosyal kayginin bir
tirt olan sosyal goriiniis kaygisinin
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baglanma ile ilgili olabilecegi
diistiniilmektedir. Psikososyal gelisim
kuramcilarindan Erikson’a (1968) gore,
yakinliga karsi yahtilmishk déneminde ortaya
c¢ikabilen goriiniis kaygisi problemi bireylerin
yasamlarint ve ruh saghgini daha fazla
olumsuz etkileyebilir.8

Sosyal goriiniis kaygisi, kisinin
gorinusi nedeniyle olumsuz
degerlendirilecegi  korkusudur.® Goriiniis
kaygisi, bireylerin kendi bedenleri ve dis
goriinisleri ile ilgili olumsuz beden
imajlarinin bir sonucu olarak
degerlendirilmektedir.l®  Sosyal  goriiniis
kaygisinin beden algisin1 etkileyebilecegi
dolayis1 ile cinselligi ve cinsel Ozgiiveni
etkileyebilecegi diisiiniilmiistiir. ~ Cinsellik,
birey icin hayati olmayan, tiiriin devamlihgi
icin gerekli olan bir ihtiyag¢ ve i¢giidii olarak
tanimlanmaktadir. Ayn1 zamanda cinsellik
biyolojik, kiiltiire], kisileraras1 ve sosyal
yonleri olan ¢ok boyutlu bir olaydir. Insan
davranisi ve cinsellik fiziksel, psikolojik ve
sosyal kosullardan etkilenir.!! Lauster (2005)
yeterli diizeyde oOzgiivene sahip olan
bireylerin cinsel isteklerini daha kolay ifade
edebildiklerini ve erteleme egilimi
gostermediklerini belirtmektedir. Cinsel 6z
giiven kaybi ile bireyin mutsuz olacagl ve
cinsel hayati tanimayacag diistintilmektedir.
Cinsel oOzgiiven ile bireyler cinsel agidan
kendilerini yeterli diizeyde acabilir ve karsi
cinsle  cinsel birliktelik  yasayabilme
cesaretini gosterebilir.12

Literatiirde yapilan cahsmalarda, evli
bireylerin baglanma stillerinin, goriints
kaygilarin1 pozitif yonde etkileyecegi tespit
edilmistir.’3  Evli  bireylerin = baglanma
bicimleri ve sosyal goriinliis kaygilarn ile
cinsel 6zgiliven ile ilgili cahsmalara ayr1 ayri
siirh rastlanmis olsa da!314 bu li¢ psikolojik
kavramin bir arada incelenmesine
rastlhinmamistr. Bu dogrultuda bu
aragtrmanin kadin ruh saghg alaninda
literatiirdeki bu boslugu doldurmasi ve
bundan sonraki yapilacak calismalar icin de
onemli olacag diisiiniilmektedir.

Bu arastirmada su sorulara cevap
aranmistir:

“Evli kadinlarda baglanma stillerinin
sosyal goriiniis kaygis1 ve cinsel
ozgliven lizerine etkisi var midir?”
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“Evli kadinlarda baglanma stilleri ile
cinsel oOzgiiven arasindaki iliskide
sosyal gorlinlis kaygisinin aract
etkisi var midir?”

Gerec ve Yontem
Arastirmanin Amact ve Tiirt

Bu arastirma evli kadinlarda cinsel
ozgliven ile baglanma stilleri arasindaki
iliskide sosyal goriiniis kaygisinin aracilik
etkisini belirlemek amaciyla tanimlayic1 ve
iliskisel tarama modelinde ytritilmistir.

Arastirmanin Evren ve Orneklemi

Ic Anadolu Bolgesi'nde bulunan
Yozgat ilindeki evli kadinlar c¢alismanin
evrenini olusturmustur. Orneklem sayisim
belirlemek icin literatiir dogrultusundal4
sosyal goriiniis kaygisi ile baglanma stilleri
arasinda  korelasyon  degeri  dikkate
alindiginda; %95 giiven (1-a), %95 test giicii
(1-B), p=0.260 ve iki yonlii bivariate normal
model dikkate alindifinda ¢alismaya dahil
edilmesi gereken kisi sayis1 minimum 186
olarak belirlenmis olup, ¢alisma 375 evli
kadin ile tamamlanmistr.  Veri toplama
asamasindan sonra yapilan gii¢ analizinde
testin giicli %99 bulunmustur.

Verilerin Toplanmast

Katihlmcilar ~ icin ~ dahil  edilme
kriterleri; i¢ Anadolu’nun bir ilinde yasayan,
18 yas ve lizeri olan, herhangi bir psikiyatrik
rahatsizhigl olmayan, en az 6 aydir evli olan,
herhangi fiziksel rahatsizlig1 olmayan, akilh
telefon ve sosyal medya kullanan,
bilgilendirilmis goniilli olur formunu (BGOF)
onaylayan kadinlar ainmistir.

Cahsma verileri 11 Temmuz 2022- 9
Ocak 2023 tarihleri arasinda online olarak
toplanmistir. Google forms olarak olusturan
formda c¢alismanin amacin agiklayan bir
bilgilendirme yapilmistir ve dahil edilme
kriterlerini karsilayanlarin ¢alismaya katthm
gostermesi icin davet edilmistic Form
icerisinde ayrica bilgilendirilmis goniillii
onam linki, kisisel bilgi sorular1 ve olcekler
yer almistir. Veriler aragtirmacilar tarafindan
olusturulan e anket formlarinin Yozgat ilinde
sosyal medya platformlarinda paylasiimasi ile
375 kadindan elde dilmistir.
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Veri Toplama Araglari
Kisisel Bilgi Formu

Kisisel bilgi formu yas, boy, kilo,
egitim durumu, gelir durumu, c¢alisma
durumu, evlilikle ilgili sosyodemografik
veriler iceren ve toplamda 12 sorudan
olusan bir formdur.11-14

Yakin Iligkilerde Yasantilar Envanteri II (YIYE-
)

Yetiskin baglanma stillerini
belirlemek amaciyla Fraley ve arkadaslar
2000 yiinda YIYE-II bildirim &lgegini
gelistirmistir.!5 YIYE-II élceginin Tiirkce
gecerlik ve giivenirlik calismasi ise Selguk ve
arkadaglar1  farafindan 2005  yilinda
gerceklestirilmistir.16 Olcek iki alt boyuttan
(kaygi, kacinma) ve her bir boyutta 18 madde
olmak lzere toplam 36 maddeden
olusmaktadir. Olcek yedili likert tipi olup,
Olcekten 36 ila 252 arasinda puan
ahnabilmektedir. Do6rt baglanma stilini 2
boyut iizerinden kiime analiz yontemiyle
Olcmektedir. Her iki diizeydeki yliksek
puanlar baglanmanin kaygi ve kaginma
boyutundaki artis1 gosterir. Kacinma boyutu
ic tutarhhik katsayis1 0.90 iken kaygi boyutu
0.86 bulunmustur.l’é Mevcut ¢alismada i¢
tutarlihk katsayilar toplam 6lkcek 0.87, kaygi
boyutu 0.77 ve kagcinma boyutu 0.82
saptanmistir.

Sosyal Gériiniis Kaygisi Olcegi (SGKO)

Kisilerin sosyal goriiniis kaygilarini
belirlemek amaciyla Hart ve arkadaslar1 2008
yihinda SGKO bildirim dlegini gelistirmistir.®
Olcegin Tiirkce gecerlik ve giivenirlik
calismasi ise Dogan tarafindan 2010 yihnda
gerceklestirilmistir.1® Olcek 16 madde, besli
likert tipi olup 16 ila 80 arasinda puan
ahnabilmektedir. Olcek sorularinda Kisilerin
goriinis kaygilarn ile ilgili davranissal,
emosyonel ve bilissel ifadeler yer almaktadir.
Olcekten ahnan puanlarin yiikselmesi kaygi
diizeyinin artugini gostermektedir. Olcegin ic
tutarlibk katsayilar1 0.93 bildirilmis olup
mevcut calismada ise 0.95 bulunmustur.

Cinsel Ozgiiven Olcegi (COO)

Celik (2015) tarafindan gelistirilen
Cinsel Oz Giiven Okegi (COO), Kisilerin
ozgliven Ozelliklerini olcen bir 6z bildirim
formudur. Okek cinsel kendini acma, cinsel

Mersin Univ Saglik Bilim Derg 2023;16(3)

Kadinda baglanma stilleri, 6zgiiven ve kaygi

cesaret ve cinsel farkindalik olmak iizere ii¢
alt boyuttan olusmaktadir. Toplam 13
maddeden olusan ve dortlii likert tipi olan
Olcekten en az 13 en fazla 52 puan
ahnabilmektedir. Yiiksek puanlar, cinsel
ozglvenin daha ylksek oldugunu
gosterir.l” Okcegin i¢ tutarhlk katsayilar
Olcegin tamami i¢in 0.88 olarak bulunmus
olup mevcut c¢alsmada 0.91 olarak
belirlenmistir.

Etik Aciklamalar

Cahsma, 2008 Helsinki bildirgesi
(World Medical Associations Declaration of
Helsinki, 2008) ilkelerine uygun olarak
ylriitiilmiistiir. Yozgat Bozok Universitesi
Sosyal ve Beseri Bilimler Kurulu’'ndan etik
onay (No:34/21, Tarih: 24.06.2022)
alnmistir.  “Bilgilendirilmis  Goniilli  Olur
Formu” Google Forms’a eklenmis olup,
goniillii onam sekmesi zorunlu kiinmistir.

Verilerin Analizi

SPSS 25.0 paket programi ve bu
programin bir eklentisi olan PROCESS
makrosu  verilerin  degerlendirilmesinde
kullanilmistir (IBM Corp., Armonk, New
York, USA). Karsilastrmalarda istatistiksel
anlamhlik i¢in hata degerinin tst siir1 0.05
olarak belirlenmistir. Evli kadinlarin tanitici
bilgisi say1 ve ylizde olarak verilmistir.
Parametrik tekniklerin kullanilmasi igin
normallik varsayimini incelemek amaciyla
Kolmogorov-Smirnov  testi  kullanilmistir.
Olceklerin ¢arpiklik ve basiklik ve varyasyon
katsayilarina gore normal dagihm gosterdigi
tespit edilmistir.!® Bu nedenle COO, SGKO ve
YIYE-II 6lgeklerinin tamimlayic1  6zelliklere
gore karsilastirilmasinda ikili degiskenlerde
Student t testi, li¢c ve daha fazla degiskende ise
One-way anova testi uygulanmistir. Olcekler
ve yas arasindaki iliskinin
degerlendirilmesinde Pearson korelasyon
analizi  kullamilmigtir.  Olcekler  arasinda
dogrusal saciim oldugundan regresyonel
analizlerin kullanilmas1 uygun gorilmiistir.
Baglanma stilleri, sosyal goriiniis kaygisi ve
cinsel oOzgiiven arasindaki dolayh iliskinin
anlasilabilmesi icin IBM SPSS programina
Process Makro yazihmi eklenmis ve aracilik
testleri Process Makro lizerinden
gerceklestirilmistir. PROCESS makrosu Hayes
(2018) tarafindan gelistirilmistir. Bagimh
degisken baglanma stilleri, bagimsiz degisken
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cinsel 6zgiiven ve araci degisken ise sosyal
gorinliis  kaygist  olarak  belirlenmistir.
PROCESS eklentisinde Model 4 kullanilarak
mediator aracl etki analizinden
yararlanilmistir.1® Araci degiskenlerin dolayh
etkileri ise, Bootstrap teknigi ile 5000

orneklemde %95 gliven araliginda
degerlendirilmistir.
Bulgular

Tablo 1'de  kadinlarin  Kkisisel

ozelliklerine gore dagiimina yer verilmistir.
Ayrica kadinlarin Yakin iliskilerde Yasantilar
Envanteri II, Cinsel Ozgiiven Olgegi ile Sosyal
Goriiniis Kaygis1 Olcegi puan ortalamalarinin
kisisel 6zelliklerine gore karsilastirilmasi yer
almaktadir. Calismamiza katilan kadinlarin
yas ortalamasi 33.98 + 9.02 olup, % 55.5'i
lisans mezunu, %78.1'i ¢ocuk sahibi olup,
bunlardan %43.5’i bir c¢ocuk sahibidir.
%52.81f calismamakta, %61.1'inin gelir
gidere denk, %89.9’unun aile yapisi
cekirdektir. Kadinlarin %26.4'tc 6 ay-3 yil
arasinda evlilik sliresine sahip, %51.2’si flort
usulii evlenmis, %52.3’linliin beden Kitle
indeksi normal aralkta olup, %49.6’s1 cinsel
yasamini ne iyi/ ne kotii degerlendirmekte,
%32.8’'i cinsel iliski sikhginda azalma
belirtmistir  Kadinlarin aile tipi, evlenme
bicimi ve cinsel yasami degerlendirme ile
YIYE-II puan ortalamalari arasinda anlamh
farklihklar tespit edilmistir (p<0.05). Bu
farkhliklarin sirayla; genis aile tipinden,
goriicii usulii evlenenlerden, cinsel yasamini
cok iyi /iyi degerlendirenlerden
kaynaklandigi tespit edilmistir Kaygi alt
boyut ortalamasi ile cinsel yasamini ¢ok iyi
/iyi  degerlendirenler arasinda anlamh
istatistiksel ~ farklihklar elde edilmistir
(p<0.05). Kadinlarin egitim durumu, aile tipi,
evlenme  bicimi ve cinsel yasami
degerlendirme ile kacinma puan ortalamasi
arasinda anlamh istatistiksel farkhliklar
bulunmustur (p<0.05). Bu farkhliklarin
sirayla; lisans mezunlarindan, genis aile
tipinden, goriicl usulii evlenenlerden, ¢ok iyi
/iyi degerlendirenlerden kaynaklandig: tespit
edilmistir ~ Kadinlarin  egitim  durumu,
evlenme  bigcimi ve cinsel yasami
degerlendirme ile COO toplam, KAV puan
ortalamalar1 arasinda anlaml istatistiksel
farklihklar  belirlenmistir  (p<0.05). Bu
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farklihklarin sirayla; lisans mezunlarindan,
goriicii usulii evlenenlerden, cinsel yasamini
cok iyi /iyi degerlendirenlerden
kaynaklandig1 tespit edilmistir Kadinlarin
cocuk sahibi olma durumu, c¢ocuk sayisi,
evlenme bicimi ile CS puanlar1 arasinda
anlaml  istatistiksel  farkhlhiklar tespit
edilmistir (p<0.05). Bu farkhliklarin sirayla;
cocuk sahibi olanlardan, dort cocuga sahip
olanlardan, gorlicii usulii evlenenlerden
kaynaklandig1 tespit edilmistir Kadinlarin
evlenme  bicimi ve cinsel yasami
degerlendirme ile CF puan ortalamasi
arasinda  olarak  anlamh istatistiksel
farklibklar  gorilmistir  (p<0.05). Bu
farkhliklarin sirayla; flort usulil
evlenenlerden, cinsel yasamini cok iyi /iyi
degerlendirenlerden  kaynaklandigi  tespit
edilmistir Kadinlarin ¢ocuk sahibi olma
durumu, ¢ocuk sayisi, beden kitle indeksi ile
SGKO puan ortalamasi arasinda anlamh
istatistiksel farkhliklar saptanmistir (p<0.05).
Bu farkhliklarin sirayla; c¢ocuk sahibi
olmayanlardan, bir ¢ocuga sahip olanlardan,
zaylf beden Kkitlesine sahip olanlardan
kaynaklandig1 tespit edilmistir.
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Tablo 1. Evli Kadinlarin Yakin iliskilerde Yasantilar Envanteri II, Cinsel Ozgiiven Olcegi ile Sosyal Gériiniis Kaygisi Olcegi puan ortalamalarinin kisisel
ozelliklerine gore karsilastirilmasi (n=375)

Ozellikler Mean + SD
Yas 33.98 £9.02
Yakin C . P

Egitim Durumu iliskilerde Kaygi Kaginma Cinsel Ozgiiven Kendini Agiga Cinsel Cesaret Cinsel Sosyal Goriinis

n A Yasantilar Vurma Farkindalik Kaygisi
Okur Yazar 13 35 270+1.00 246+1.19 294+154 34.08+11.05%» 18.62 + 6.632b 7.85+2.85 7.62 +2.50 3292 +16.74
[Ikégretim 66 17.6 3.08+0.84 287+119 3.29x1.37% 32.73 £9.46% 18.42 + 6.462b 6.45+2.76 7.85+2.82 33.03 £15.53
Lise 88 235 277+082 249x0.82 3.05+1.482 35.02 £9.752 20.41 £ 6.122 6.65 £ 3.09 7.97 £ 2.65 29.88 £ 13.11
Lisans 208 555 2.77+£095 2.79+1.05 2.76 + 1.36b 36.34 + 8.84b 20.82 +5.83b 7.36+2.98 8.16 +2.43 32.14 + 1494
Test Ist. 2.217** 2.494** 2.782%* 2.675** 2.956** 2.477** 0.429** 0.719**
p 0.086 0.060 0.041 0.047 0.032 0.061 0.732 0.541
Cocuk Sahibi Olma Durumu
Evet 293 781 2.81+x090 2.70+1.00 291+1.39 35.04 £9.09 20.18 £ 6.07 6.89 £2.96 7.97 £ 2.55 30.77 £ 13.88
Hayir 82 219 288+095 2.79+1.17 297 £1.46 36.29 £ 10.05 20.38+6.19 7.62 £ 3.00 8.29 £ 2.56 35.45 £ 16.87
Test Ist. -0.606* -0.658* -0.296* -1.076* -0.259* -1.979* -1.004* -2.571*
p 0.545 0.511 0.767 0.282 0.796 0.049 0.316 0.011
Cocuk Sayis1
1 163 435 278+095 276+1.09 2.79+1.39 36.09 £9.14 20.35+5.86 7.50 + 3.042 8.24 +2.46 34.69 +15.852
2 127 339 286090 2.67+0.92 3.05+1.46 34.61 £9.15 20.06 £ 6.11 6.80 £ 2,932 7.75 £ 2.60 29.46 £ 13.05P
3 48 128 295+093 281124 3.08+1.46 34.42 £10.03 19.90 + 6.79 6.44 + 2.64 8.08 £ 2.55 29.50 £ 13.292b
4 21 56 273060 253+0.78 293+1.12 35.43 +7.98 2143 +6.11 5.62 £+ 2.65P 8.38+2.91 29.43 £ 14.144
5 ve lizeri 16 43 274+088 264+1.10 2.84+1.35 35.63+11.93 19.63 £ 6.55 8.19 + 3.292 7.81+2.74 30.75 + 15.832b
Test Ist. 0.466 0.419** 0.779** 0.578** 0.316** 3.536** 0.791** 2.898**
p 0.761 0.795 0.539 0.679 0.867 0.008 0.531 0.022
Aile tipi
Cekirdek aile 337 899 2.79+092 2.71+1.04 2.87 £1.42 35.54+9.23 20.38 £ 6.07 7.09 £ 3.00 8.08 £ 2.52 31.71+14.81
Genis aile 38 101 3.11+0.70 2.81+1.04 3.40£1.25 33.29+£9.92 18.87 +6.15 6.68 +2.88 7.74 £ 2.83 32.50£13.76
Test Ist. -2.522* -0.542* -2.216* 1.416* 1.450* 0.793* 0.779* -0.313*
p 0.015 0.588 0.027 0.158 0.148 0.428 0.437 0.754

ab; ANOVA testinde karsilastirmalarda her bir dlciim i¢in ayni harfe sahip gruplar arasinda fark yoktur, *Bagimsiz drneklem t testi, **Tek Yonlii Varyans
Analizi (ANOVA), (Mean % SD)
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Tablo 1.’ in devam: Evli Kadinlarin Yakin iliskilerde Yasantlar Envanteri II, Cinsel Ozgiiven Okegi ile Sosyal Goériiniis Kaygis1 Olcegi puan
ortalamalarinin Kisisel 6zelliklerine gore karsilastirilmasi

Yakin C . . e

Ozellikler lliskilerde Kaygi Kacinma Cinsel Ozgiiven Kendini Agiga Cinsel Cinsel Sosyal Goriiniis

n A Yasantilar Vurma Cesaret Farkindalik Kaygisi

$
Meslek
Calismiyor 198 52.8 2.84+0.88 2.74+£1.08 2.95+1.40 34.31+£9.48 19.62 + 6.35 6.69 £ 3.03 8.00 = 2.60 31.54 +14.72
Memur 120 32 3.51+0.89 3.50+2.02 3.53+1.47 36.25 +8.96 20.00 £9.49 7.00 £ 1.83 9.25 +3.40 38.25 + 24.57
Ozel sektor 41 109 2.77+0.48 2.46 £0.37 3.09+1.29 33.20x7.79 18.80 £ 3.96 6.40£2.19 8.00 + 2.35 27.00 £ 14.25
Esnaf 5 1.3 2.38+0.74 2.14£0.63 2.63 +1.53 34.57 +8.14 21.29 £ 2.75 6.71 + 3.55 6.57 + 2.88 21.71+5.94
Isci 7 1.9 2.79+£0.99 2.81+1.01 2.78+ 142 36.78 £ 8.96 21.23 £5.55 7.48 £2.96 8.07 £ 2.34 32.74 £ 14.67
Emekli 4 11 2.83 £ 0.85 2.46 £0.87 3.21+£143 36.17 £9.71 20.22 £ 6.46 7.63+2.78 8.32+2.83 31.93+14.51
Test Ist. 0.832** 1.670** 0.817** 1.201** 1.155** 1.466** 0.750** 1.034**
p 0.528 0.141 0.538 0.308 0.331 0.200 0.586 0.397
Gelir gider durumu
Geliri giderden az 95 253 2.94+0.89 2.71+1.05 3.17+1.38 34.53+9.59 19.45 + 6.2 6.95 + 3.25 8.13+2.59 33.05+13.85
Geliri gidere denk 229 611 2.75+x091 2.7 +1.05 2.79+1.39 35.56 +9.07 20.57 £5.92 6.94£2091 8.05+2.51 31.79+15.3
Geliri giderinden fazla 51 13,6 296+0.94 2.83+1.01 3.08+15 35.69 +9.94 20.12 £ 6.57 7.71£2.72 7.86 £ 2.7 29.43+133
Test Ist. 2.174** 0.333** 2.850** 0.459** 1.136** 1.439** 0.178** 1.009**
p 0.115 0.717 0.059 0.632 0.322 0.238 0.837 0.366
Evlilik siiresi
6 ay-3 yil 99 264 2.72x0091 2.75+1.14 2.70+£1.38 37.05 +9.84 2094 + 6.26 7.58 +3.13 8.54 +2.72 34.70 £ 16.32
4-6 y1l 53 141 2.69+0.87 2.71£0.86 2.67 £1.30 35.06 +8.09 20.11+5.19 7.11+2.88 7.83 £2.08 33.00£12.83
7-9yil 44 11.7 3.03+1.01 2.85+1.12 3.21+£147 35.82 +8.67 20.25+5.52 7.43 + 3.05 8.14+ 232 32.23+£14.44
10-13 yul 46 123 2.83+0.96 2.74 £ 1.00 292 +1.36 34.74 + 8.54 20.07 £ 6.08 6.61 +3.02 8.07 £ 2.53 30.30 + 15.26
14-16 y1l 23 6.1 2.72+£0.90 2.76 £1.09 2.69+147 35.09 +8.81 20.35+5.36 6.96 £ 3.11 7.78 £2.47 27.13 £8.49
17-19 y1l 22 59 3.14+£1.00 2.88+1.31 3.40+1.52 32.82+11.10 19.86 £ 7.69 5.68 +2.73 7.27 £2.99 31.27 +15.92
20 y1l ve iizeri 88 235 2.86+0.82 2.57+0.93 3.14+141 34.25+9.68 19.61 £ 6.51 6.82+2.77 7.82+2.62 29.70 £ 14.28
Test Ist. 1.279** 0.526** 1.917** 1.090** 0.394** 1.687** 1.177** 1.489**
p 0.266 0.789 0.077 0.368 0.883 0.123 0.318 0.181
**Tek Yonli Varyans Analizi (ANOVA), (Mean % SD).
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Tablo 1. in devam: Evli Kadinlarin Yakin iliskilerde
ortalamalarinin Kisisel 6zelliklerine gore karsilastirilmasi

Kadinda baglanma stilleri, 6zgtiven ve kaygi

Yasantlar Envanteri II, Cinsel Ozgiiven Olcegi ile Sosyal Goriiniis Kaygis1 Okegi puan

Yakin

Ozellikler iliskilerde Kayg! Kacinma ) Cirjsel Kvendini Cinsel Cinsel Sosyal Goriintis
n % Yasantilar Ozgliven Aciga Vurma Cesaret Farkindalik Kaygisi

Evlenme bicimi

Flort 192 51.2 2.68+0.932 2.63+0.99 2.73+1.39> 36.84+9.22b 20.99+597> 7.37+3.022 848+251a 31.59+1491

Goriicii usulii 113 30.1 3.07+0.80> 2.78+1.08 3.36+1.382 32.33+9.332 1839+6.272 6.40+2.71> 7.54+256> 32.48+13.70

Gortici usuli+flort 70 187 2.82+093:» 287+1.10 2.76+1.38> 3594 +8.46> 21.09+552> 7.21+3.162> 7.64+247> 31.24+1575

Test Ist. 7.213** 1.621** 7.822%* 8.928** 7.609** 3.970** 6.091** 0.190**

p 0.001 0.199 <0.001 <0.001 0.001 0.02 0.002 0.827

Beden kitle indeksi

Zayf 8 21 3.02+1.25 316+1.73 2.88+144 36.75+8.03 20.25+x6.11 838+245 8.13+2.03 45.38+20.362

Normal 196 523 2.78+0.93 2.68+0.99 288+1.45 36.08+890 20.57+5.72 7.27+294 8.24+244 31.41%+14.52b

Kilolu 122 325 2.79+0.89 276 £1.09 2.82+1.34 34.05+9.78 19.87+649 648+3.07 7.70+2.66 30.83* 14.68b

Obez 49 131 3.05%0.79 2.71+1.00 338+132 3516+983 19.71+x656 735+2.88 8.10+2.75 33.49+13.57®

Test Ist. 1.291** 0.619** 1.992** 1.265** 0.464** 2.542** 1.150** 2.756**

p 0.277 0.603 0.115 0.286 0.708 0.056 0.329 0.042

Cinsel yasami degerlendirme

Cok iyi/iyi 170 453 2.58+0.872 252+0972 2.64+139 37.76+9.112 2217+5.662 7.16+3.08 843+2502 30.61+14.23

Ne iyi/ne kotii 186 49.6 2.99+0.89> 2.87+1.06> 3.12+1.35> 33.13+8.88> 18.68+5.87> 6.83+2.82 7.62+2.55 32.62%*14.70

Cok kott/kotl 19 51 334+090> 3.13+1.13> 3.55%1.67b :ié(})?ii 1795+7.08> 8.16 +3.53 322;‘; 34.21+18.26

Test Ist. 13.235** 6.544** 7.359** 11.671** 17.426** 1.962** 5.173** 1.105**

p <0.001 0.003 0.001 <0.001 <0.001 0.142 0.006 0.332

ab; ANOVA testinde karsilastrmalarda her bir dlglim icin aym harfe

(Mean * SD).

Mersin Univ Saglik Bilim Derg 2023;16(3)

sahip gruplar arasinda fark yoktur, **Tek Yonli Varyans Analizi (ANOVA),

356



Tablo 2’de Sosyal Goriiniis Kaygisi
Olcegi, Cinsel Ozgiiven Olegi, Yakin
lliskilerde Yasantlar Envanteri II ile diger
degiskene  korelasyon  degerleri  yer
almaktadir. Yas puan ortalamasi ile SGKO
puan ortalamasi arasinda anlamh ve negatif
yonli bir iliski oldugu saptanmistir (p<0.05).
SGKO puan ortalamasi ile YIYE-II, kaygi ve
kacinma puan ortalamalari arasinda anlamh
ve pozitif yonlii bir iliski oldugu bulunmustur
(p<0.05). YIYE-II puan ortalamas: ile COO
puan ortalamasi arasinda negatif yonli ve
anlamh bir iliski oldugu tespit edilmistir
(p<0.05). SGKO puan ortalamasi ile COO
puan ortalamasi arasinda negatif yonli ve
anlamh bir iliski tespit edilmistir (p<0.05).
SGKO puan ortalamasi ile COO, KAV ve CF
puan ortalamalar1 arasinda negatif yonli ve
anlamh bir iliski belirlenmistir (p<0.05).
YIYE-II puan ortalamasi ile kaygi ve kacinma
puan ortalamalari arasinda pozitif yonli ve
anlamli  bir iliski oldugu bulunmustur
(p<0.05). COO toplam puan ortalamas ile
KAV,CC ve CF puan ortalamalar1 arasinda
pozitif yonlii ve anlamh bir iliski saptanmistir
(p<0.05).

Kadinda baglanma stilleri, 6zgiiven ve kaygi

Tablo 3'de ve Sekil 1'de Cinsel
Ozgiiven  Okegi'nin  Yakin Iliskilerde
Yasantilar Envanteri II tizerindeki etkisinde
Sosyal Goriiniis Kaygis1 Olcegi’nin araciik
etkisi bulunmaktadir. CO0 ile SGKO
arasindaki yol Kkatsayisi anlamh elde
edilmistir (8=-0.374; p<0.001). COO ile YIYE-
Il arasindaki direkt etki anlamh olarak
bulunmus olup COO da bir birimlik artis
YIYE-II de 0.032 birimlik azahsa neden
olmaktadir (B=-0.032; p<0.001). SGKO ile
YIYE-II arasindaki yol katsayis1 istatistiksel
olarak anlamhdir (= 0.016; p<0.001).
Dolayli etki incelendiginde etkinin -0.006
oldugu ve Bootstrap teknigi ile elde edilen
%95 glven arahgmin sifir  degerini
icermedigi gozlemlenmis ve dolayh etkinin de
anlamh etkisinin oldugu tespit edilmistir.
Tam standartlastirilmis dolayl etki -0.060(-
0.095: -0.030) olarak elde edilmistir Bu
sonugla birlikte SGKO’niin aracilik roliiniin
orta diizeyde oldugu saptanmistr. Evli
kadinlarin SGKO puanlarinin %5.6’ik kismi
CO0 ile o6ngoérilmektedir. YIYE-II puan
ortalamalarinin ise %21.2'lik kismi1 COO ve
SGKO ile 6ngoriilmektedir.

R2=0.056

Sosyal Goriiniis Kaygisi (M)

Cinsel Ozgiiven (X)

Direkt Etki (c)= -0.032; p<0.001

R2=0.212

Yakin iliskilerde Yasant (Y)

Toplam Etki (c)=-0.038; p<0.001

Dolayh Etki = -0.006; %95 CI (-0.010: -0.003)

Sekil 1. Cinsel Ozgiiven Olcegi'nin Yakin iliskilerde Yasantilar Envanteri II {izerindeki etkisinde
Sosyal Goriiniis Kaygis1 Olcegi'nin aracihik etki modeli.
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Tablo 2. Yakin iliskilerde Yasantilar Envanteri II, Cinsel Ozgiiven Olegi, Sosyal Goriiniis Kaygis1 Olcegi ve alt boyutlari ile yas degiskenine ait ortalama,
standart sapma ve korelasyon degerleri

Degiskenler Mean + SD 1 2 3 4 5 6 7 8 9
1. Sosyal Goriiniis Kaygisi 31.79 £ 14.69 -

2.Yakin iliskilerde Yasantilar ~ 2.82 + 0.91 0.332** -

3. Kaygi 2.72+1.04 0.386** 0.636** -

4. Kacinma 293+141 0.143** 0.821** 0.082 -

5. Cinsel Ozgiiven 3531+9.31  -0.237**  -0.388** -0.107* -0.421** -

6. Kendini A¢ig1 Vurma 20.22+£6.09  -0.285**  -0.475* -0.179** -0.481** 0.893** -

7. Cinse Cesaret 7.05 £ 2.98 -0.035 -0.037 0.069 -0.099  0.622**  0.265** -

8. Cinsel Farkindalik 8.04 + 2.55 -0.143**  -0.239**  -0.047 -0.274** 0.791** 0.561** 0.469** -

9.Yas 33.98+9.02  -0.148** 0.038 -0.054 0.088 -0.094 -0.057  -0.104* -0.085 -

Pearson korelasyon analizi kullanilmistir. *p<0.05, **p<0.01

Tablo 3. Cinsel Ozgiiven Olcegi'nin Yakin iliskilerde Yasantilar Envanteri Il iizerindeki etkisinde Sosyal Goriiniis Kaygis1 Olcegi'nin aracilik rolii

Sosyal Goriintis Kaygisi Yakin Iligkilerde Yasantilar
B SE p* B SE p*
Cinsel Ozgiiven a -0.374 0.079 <0.001 cl -0.032 0.005 <0.001
Constant 45.004 2.898 <0.001
Sosyal Gortintis Kaygisi okk okk ok b 0.016 0.003 <0.001
Constant 3.454 0.211 <0.001
R2 0.056 0.212

Toplam Etki (¢)=-0.038; p<0.001
Dolayli Etki = -0.006; %95 CI (-0.010: -0.003)

B: Standardized Coefficient; SE: Standard Error.*<0.001
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Tartisma

Bu c¢alsmada, evli kadinlarda
baglanma stilleri, sosyal goriiniis kaygisi ve
cinsel  oOzgiiven  arasindaki iliskinin
incelenmesi amaclanmistir. Arastirma
bulgular, literatiir kapsaminda ele alinmis ve
yorumlanmistir.

Cahsmamizda kadinlarin
sosyodemografik  ozellikleri ile  sosyal
goriiniis kaygisi, baglanma stilleri ve cinsel
O0zgliven  puanlar1  arasinda  anlamh
istatistiksel farkhliklar bulunmustur. Evli
bireylerde cinsel 6zgiiven ile ilgili yapilan bir
calismada benzer sekilde gelir durumu,
egitim durumu, ¢ocuk sayisi ve ¢ocuk sahibi
olma durumlar arasinda anlamh farkhhklar
bildirilmistir.!

Cahsmada, yas ortalamas1 artikca
sosyal goriiniis kaygi puanlarinin azaldigi
tespit edilmistir Demir ve ark. (2021)
sporcularla  yaptigi ¢alismada  benzer
sonuglara  ulasmistr.  Kadinlarin  yas
ortalamalarinin artmasiyla belirli bir goriiniis
tarzini benimsemis olmalar1 bu durumun
sebebi olarak gosterilebilir.20

Cahsmada, kadinlarin sosyal goriints
kaygis1 artikca baglanma stilleri diizeylerinin
artag1 goriilmistiir. Ayrica, kadinlarin sosyal
gorliniis kaygisinin baglanma bicimlerini
yordadigl sonucuna da ulasiimistir. Sosyal
goriniis kaygisi kisinin fiziksel
gorliniistinden dolay1 baskalar1 tarafindan
olumsuz degerlendirilmesi veya reddedilmesi
korkusu  olarak  tamimlanir2!  Yapilan
calismalarda, sosyal goriniis kayg diizeyi ile
kaygili ve kacinmaci baglanma stili arasinda
pozitif ve anlamh bir iliski oldugu
bildirilmistir.1314 Kaygilh baglanan bireyler,
reddedilme ve terk edilme korkusuyla
yasarlar. Kacinmaci baglanma stiline sahip
bireylerde ise, kendilerine glivenmedikleri
gibi baskalarin1 da gilivenilmez bulurlar.
Bununla  birlikte  sevilmeme  kaygisi
yasadiklar1 icin reddedilmemek ya da terk
edilmemek icin iliski kurmaktan kacinirlar.22
Mevcut arastirma sonuglarina gore, kaygih
baglanan kadinlarin fiziksel cekiciliklerine
iliskin  kaygi  yasadiklar1  soylenebilir.
Kadinlarin fiziksel goériiniislerinden kaynakh
reddedilme korkusu kacinma davranisini
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harekete gecirebilir Ka¢inmaci baglanma
stilinde sosyal goriiniis kaygisinin azaltilmasi
onemli bir degisken olarak g6z Oniinde
bulundurulabilir.

Cahsmada, sosyal goriints kaygisinin
puanlar1 artukeca cinsel 0Ozgiiven puanin
azaldig1 saptanmistir. Cinsel 6zgiliven, kisinin
cinselligini rahat yasayabilmesi, cinsel
farkindahga sahip olmasi, cinsellige iliskin
diisiince ve duygularim1 rahat ifade
edebilmesi ve cinsel iliskiye girme cesaretine
sahip  olabilmesi olarak  tanimlanir.23
Literatiirde beden imajinin cinsel 6zgiivene
etkisi hasta bireylerde arastirilmis olupz4,
saghk bireylerde rastlanilmamistir. Sosyal
goriiniis  kaygisinin  6zgiivene  etkisini
belirleyen arastrma sayist sinirh olmakla
birlikte25 bu c¢alismaya kanit sunacak
calismalar dikkate ahnmistir. Kurutgu (2020)
estetik ve cerrahi icin saghk hizmeti alan
bireylerle yaptifi c¢alismasinda o6zgliven ile
utangachk ve sosyal goriiniis kaygisi
arasinda negatif yonde ve anlamh bir iliski
tespit etmistir. Sosyal goriiniis kaygisi
yasayan kadinlarin utangachk diizeylerinin
yliksek oldugunu ve oOzgiivenlerinin diistiik
oldugunu bildirilmistir.25 Bu bulgular bizim
calismamizla  paralellik  gostermektedir.
Sosyal goriiniis kaygist  yiiksek olan
kadinlarin, cinsellige iliskin duygu ve
disiinceleri olumsuz yo6nde etkilenebilir.
Cinsel hayatta sorun yasamasina neden
olabilir.

Calhsmada baglanma stilleri puanlan
artukca cinsel 6zgiiven puanlarinin azaldigi
saptanmistir.  Ayrica kadinlarda cinsel
ozglvenin  baglanma  stilleri izerinde
dogrudan bir yordayici etkisi vardir. Giivenli
olmayan baglanma bicimleri bireylerde daha
fazla cinsel Kkaygiya neden olmaktadir.
Giivensiz baglanma stillerinin, hem kaygih
hem de kacinan baglanmayla ile pozitif iliskili
oldugunu gosteren calismalar
bulunmaktadir262? Hem kaygih hem de
kacinmaci baglanma tipine sahip bireylerde,
cinsel yasamlarinda olumsuz diisiinceler ve
sikinti verici duygular olusabilir. Eslerinin
cinsel ihtiyaclarim karsilama konusunda
endise yasamaktadirlar. Bu bireyler giivenli
baglanan kisilere goére olumsuz cinsel
semalara  sahiptirler.28  Ayrica  eslerini
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kaybetme diisiincesi ve memnun edememe
korkusu yasayan kisilerin cinsel dzgiivenleri
azalabilir.

Cahsmamizda  kadinlarda, cinsel
Ozglivenin  baglanma  stilleri  iizerinde
dogrudan bir yordayici etkisi vardir. Ayrica
calsmamizdaki  aracihbk  modeli, evli
kadinlarda cinsel o6zgiiven ve baglanma
stillerinin sosyal goriiniis kaygisini aracilik
roliiniin orta diizeyde oldugu bulunmustur.
Bu c¢alismada, baglanma stilleri puanlarinin
%21.2’lik kismi cinsel 6zgiiven ve sosyal
goriiniis  kaygist  ile  aciklanmaktadir.
Baglanma  kaygist ve  kaginma, cinsel
yasamda uyarilma, zevk ve tatmin
duygusunda bozulmalara neden
olabilmektedir. Bu Kisiler, cinsel performans
kaygisini yasamaktadir.2° Bu sonuglardan yola
cikilarak, kaygili baglanan kisiler cinsel
yasamlarinda samimi duygulara ve giivene
daha fazla deger verebilmekle birlikte
cinsellikte konfor alaninin gelisimini daha
¢cok dnemseyebilir.

Sosyal goriiniis kaygisi, bireylerin
olumsuz beden imajina sahip olmalarina
bagh gelisen bir durumdur.3? Evli kadinlarda
baglanma stilleri diizeyi artukca sosyal
goriiniis kaygisi artabilir. Yine ¢calismamizda,
evli kadinlarin sosyal goriiniis kaygisinin
%5.6'hk  kismi  cinsel  oOzgliven ile
aciklhnmaktadir. Cinsel o6zgiivenin cinsel
doyum icin oOnemli bir faktér oldugu
belirtilmektedir. 23 Sosyal goriiniis kaygisinin
ylksek olmasi, kadinlarin cinsel 6zgiiven
diizeyini disiirebilir Bu durum kadinlarin
cinsel isteklerini ifade edememelerine,
aidiyet duygularinin azalmasina ve cinsel
yasam kalitesinin diismesine sebep olabilir.

Sonug

Mevcut arastirmanin sonucuna gore,
baglanma stillerinin 6nemli bir kismi cinsel
o0zgiiven ve sosyal goriiniis kaygisi ile
aciklanmaktadir. Calismada cinsel
O0zgiivenin  baglanma  stilleri {izerinde
dogrudan  etkisi bulunmaktadir. Bu
arastirmada ele alinan degiskenlerin
birbirini etkiledigi de g6z oOntline alinarak
herhangi bir degiskenin varligl
saptandiginda, sorunun ¢6ziimii i¢in diger
degiskenlerinde incelenip degerlendirilmesi
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onemlidir. Bu ¢alisma sonucu elde edilen
bulgular yakin iliskilerde baglanmaya etki
eden faktorleri belirlemek adina 6nemlidir.
Bireylerin baglanmalar1 ve sosyal goriiniis
kaygilar1 arasinda anlamli bir iliski vardir.
Calismanin  evli  bireylerle  yapilmis
olmasinin alana 6nemli bir katkis1 olacagi
sOylenebilir. Kadin ruh saghg acisindan
onemli konu olan baglanmayla iliskili
faktorleri belirlemeye yonelik farkli nitel ve
nicel calismalar yapilabilir. Kadinlarda
sosyal gorilinlis kaygis1 azaltmaya ve cinsel
ozglveni dlizeylerini artirmaya yonelik
psiko-egitim programlari, psikolojik
danismanlik hizmetleri gelistirilebilir.

Cahsmanin kisithhiklar

Calisma verilerinin I¢ Anadoluda
Bolgesi'nde bulunan bir ilde yasayan kadinlar
ile siirhdir Bu nedenle sonuglar evrene
genellenemez. Ayni zamanda bu c¢alisma
incelenen degiskenler, kullanilan dlgme
araclar1 ile elde edilen verilerle sinirhdir. Bu
nedenle baglanma ile ilgili gelecekte yapilacak
calismalarda, olas1 bagimsiz degiskenlerin
daha Kkapsamh bir sgsekilde ele alnip
degerlendirilmesi 6nerilebilir.

Yazar Kkatkisi: N.U.. Tasarim/planlama,
verilerin analizi, makale taslaginin
olusturulmasi; Y.G: verilerin toplanmasi,
makale taslaginin olusturulmasi.

Cikar catismasi: Herhangi bir c¢ikar
catismasi bulunmamaktadir.

Mali destek: Calisma icin herhangi bir mali
destek alinmamistir.
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Uzayan pandemide gogiis cerrahisi geciren hastalarda COVID-19
korkusu ve anksiyete diizeyleri
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Amag: Bu arastirmada uzayan pandemide, akcigerlerle dogrudan temas gerektiren ve solunum
sisteminin direkt etkilendigi gogiis cerrahisi geciren hastalarin COVID-19’a bagh korku ve
anksiyete dilizeyleri ile bunlari etkileyen faktorlerin belirlenmesi amacglandi. Yontem: Bu kesitsel
arastirmanin 6rneklemini bir tiniversite hastanesinin gégiis cerrahi servisinde yatan ve elektif
cerrahi uygulanan 86 hasta olusturdu. Arastirmada veriler 30 Haziran-15 Agustos 2021 tarihleri
arasinda “Tamtic1 Ozellikler Formu”, “Gogiis Cerrahisi Gegiren Hastalarin COVID-19 Korkusunu
ve Anksiyetesini Etkileyen Faktorler Formu”, “Koronaviriis Korkusu Olgegi (KKO0)” ve
“Koronaviriis Anksiyete Olcegi (KAO)” kullanilarak toplandi. Bulgular: Arastirmada gogiis
cerrahisi geciren hastalarin KKO puani 21.65+6.58 ve KAO puani 6.36+5.45 idi. Hastalarin yasi ve
COVID-19 enfeksiyonu gecirme durumu KKO puanim etkiledi (p<0.05). Hastaneye basvuru
stirecinin geciktigini diistinen, yakinlarinin refakatci olarak hastanede kalmasindan, COVID-19’a
0zgu bilgilendirilmis onam formu kullanilmasindan ve ameliyat siirecinde kisisel koruyucu
ekipman kullanilmasindan etkilenen hastalar ile akcigerlerle ilgili ameliyat olacagi icin
endiselenen hastalarin KKO ve KAQ puan ortalamalarinin daha yiiksek oldugu saptand1 (p<0.05).
Ayrica arastirmada KKO ile KAO puan ortalamalar arasinda yiiksek diizeyde pozitif yénde iliski
saptand1 (r=0.745; p<0.05). Sonug: Arastirmada, gogiis cerrahisi geciren hastalarin COVID-19
korkusu ve anksiyetesini orta diizeyde deneyimledigi, COVID-19 korkusu arttik¢a anksiyetesinin
de arttig1 saptandi. Bu baglamda cerrahi hemsirelerinin, hastalarin COVID-19 korkusunu arttiran
faktorlere yonelik bilgilendirme yapmasi, bdylece anksiyete diizeyinde artisa bagl gelisebilecek
komplikasyonlarin 6nlenmesi ve hastalarin erken taburculuga hazirlanmasinda aktif rol almasi
oOnerilebilir.
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Hastalarda COVID-19 korkusu ve anksiyete diizeyleri

COVID-19 fear and anxiety levels in patients undergoing thoracic
surgery in the prolonged pandemic

Abstract

Aim: This study aimed to determine the fear and anxiety levels of patients related to COVID-19
who underwent thoracic surgery which requires direct contact with the lungs and directly affects
the respiratory system, and the factors affecting them during the prolonged pandemic. Methods:
The sample of this cross-sectional study consisted of 86 patients who were hospitalized in the
thoracic surgery ward of a university hospital and underwent elective surgery. The data in the
study were collected using “Descriptive Characteristics Form”, “Factors Affecting COVID-19 Fear
and Anxiety of Patients Undergoing Thoracic Surgery”, “Coronavirus Fear Scale (CFS)” and
“Coronavirus Anxiety Scale (CAS)” between 30 June and 15 August 2021. Results: In the study,
patients who underwent thoracic surgery had a CFS score of 21.65+6.58 and a CAS score of
6.36%5.45. The age of the patients and the status of having COVID-19 infection affected the CFS
score (p<0.05). It was determined that the mean scores of CFS and CAS were higher in patients
who thought that the hospital admission process was delayed, who were affected by their relatives
staying in the hospital as a companion, the use of an informed consent form specific to COVID-19,
and the use of personal protective equipment during the surgery, and the patients who were
worried about having lung-related surgery (p<0.05). In addition, in the study, a high level of
positive correlation was found between the mean scores of CFS and CAS (r=0.745; p<0.05).
Conclusion: In the study, it was found that patients underwent thoracic surgery experienced
moderate fear and anxiety of COVID-19, and anxiety increased as the fear of COVID-19 increased.
In this context, it can be recommended that surgical nurses inform patients about the factors that
increase the fear of COVID-19, thus preventing complications that may develop due to an increase
in anxiety level and taking an active role in preparing patients for early discharge.

Keywords: COVID-19, pandemic, thoracic surgery, anxiety, fear

Giris

Hasta ve hasta yakinlar1 icin bir
endise kaynagi olan cerrahi girisim, hangi tiir
olursa olsun hastay1 psikolojik ve fizyolojik
olarak etkilemektedir. Cerrahi, hasta igin
bagimsizigin  kaybi, beden imajinda
bozulma, agri, ac gibi anlamlar ifade
etmektedir. Bu durum hasta tarafindan
tehdit olarak algilanarak hastada korku ve
anksiyeteye yol ag¢maktadir.t3 COVID-19
pandemisinde, ertelenen elektif cerrahilerin
yeniden baslatilmasiyla birlikte hastalarin
cerrahi girisim sonrasi enfekte olma riskinin
yiksek oldugu* ve =zaten endiseli olan
hastalarin enfekte olma korkusu nedeniyle
daha fazla anksiyete yasadig1 bildirilmistir.>

COVID-19 gibi dogrudan hastalarin
solunum sistemini etkileyen bir
enfeksiyonda, go6giis cerrahisi uygulanan
hastalar o6nemli bir risk grubunu
olusturmaktadir. COVID-19 enfeksiyonu
postoperatif doénemde, akciger
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fonksiyonlarinin gelistirilmesini ve iyilesme
slirecini olumsuz yo6nde etkilemektedir.
Gogls cerrahisi sonrasi donemde COVID-19
tanili hastalarda nefes darhigi, pndémoni,
yogun bakim initesi gereksiniminde artis,
solunum yetmezligi, sok ve 6lim gibi ciddi
sonuglarin gorilmesié?, hastalarin pandemi
slirecinde cerrahi girisime bagh korku ve
anksiyete yasamalarina neden
olabilmektedir. Pandemi sirecinde
hastalarin yasadigi korku ve anksiyete,
uygulanan tedavi ve hemsirelik bakimina
katilimlarini olumsuz yonde
etkileyebilmektedir. Bu durum gogiis
cerrahisi geciren hastalarda pandemiden
kaynakli problemlerin yaninda kanama,
kardiyak sorunlar, pnomotoraks gibi
komplikasyonlarin da goriilmesine neden
olmakta ve iyilestirmeyi
geciktirebilmektedir.68

Uzayan COVID-19 pandemisinde
gogls cerrahisi hastalarinin  yasanilan
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olumsuzluklardan daha az etkilenmesinde ve
hastalarin kaygilarinin azaltilarak cerrahi
sonrasi  slrecte etkin  komplikasyon
yOnetiminin  saglanmasinda hemsirenin
onemli roli bulunmaktadir.! Literatiirde,
gogiis cerrahisi geciren hastalarda COVID-
19’a bagh korku ve anksiyete durumunun
incelendigi bir calismaya rastlanilmamistir.
Literatiirde hastalarin COVID-19’a bagh
anksiyete ve korkularindan dolay1 hastaneye
ge¢ basvurduklari ve bunun sonucunda
cerrahi girisim sonrasinda hastanede kalis
stireclerinin uzadig belirtilmektedir. Ayrica
COVID-19 nedeniyle endiseli olan hastalarin
hasta sonuclarinin da olumsuz yo6nde
etkilendigi  belirtilmistir.9-11  Mulita ve
ark.’nin (2021) COVID o6ncesi ile pandemi
donemini karsilastirdig1 arastirmasinda, acil
cerrahi girisim uygulanan hastalarin COVID-
19 ile enfekte olma korkusu ve
anksiyetesinden dolay1 hastaneye gec
basvurdugu ve bu hastalarin cerrahi girisim
sonrasl hastanede kalis siirelerinin uzadigi
saptanmistir.l® Bronheim ve ark.’nin (2022)
spinal cerrahisi hastalarinda yaptiklari
arastirmada, COVID-19 siirecinde hastalarin
yasadiklar1 psikolojik rahatsizligin agriy1
arttirdigi ve fiziksel fonksiyonu
kotilestirdigi bildirilmistir.11 Cerrahi girisim
icin bekleyen onkoloji hastalarinda yapilan
bir arastirmada ise, COVID-19’dan kaynakl
ameliyat1 ertelenen hastalarda durumluk
anksiyetesinin arttigt ifade edilmistir.
Hastalara bakim verilirken maske, sperlik ve
gozliik gibi kisisel koruyucu ekipmanlarin
(KKE) kullaniminin kaygiy1 daha da arttirdig:
belirtilmektedir.1213 Diger taraftan
arastirmanin  yapildigi  klinikte  gogiis
cerrahisi  geciren  hastalarda  hasta
yakinlarinin refakat¢i olarak kalmasinin,
bilgilendirilmis onam formunun COVID-19’a
6zgl olmasinin ve akcigerleri etkileyen bir
cerrahi girisimin planlanmasinin hastalarda
anksiyete ve korkuya neden oldugu
gozlenmistir.  Ancak  literatiirde  bu
faktorlerin etkisini gosteren arastirmaya
rastlanmamistir. Pandeminin uzamasi ve
yeni varyantlarin ortaya ¢ikmasi!4 hala bir
endise kaynagi olup ilerleyen siireclerde de
cerrahi girisimlerin ertelenmesine neden
olabilecek benzer pandemiler
yasanabilecektir. Bu c¢alisma ile uzayan
pandemide cerrahi girisim geciren gogiis
cerrahisi hastalarindaki korku ve anksiyete
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diizeyinin belirlenmesi amaglanmis olup,
arastirma sonuglar1 bu hasta grubuna bakim
veren saglik profesyonellerinin hastalarin
korku ve anksiyetesini arttiran faktorlere
yonelik cesitli stratejiler gelistirmesine ve
sonradan yasanacak pandemilerde
alinabilecek 6nlemlere yonelik yol gosterici
olacaktir.

Gerec¢ ve Yontem

Kesitsel tipte tasarlanan bu arastirma,
STROBE yonergesine uygun olarak kontrol
listesi  dogrultusunda raporlandirildi.1s
Arastirmanin o6rneklemini 30 Haziran-15
Agustos 2021 tarihleri arasinda bir
Universite hastanesinin Goglis Cerrahi
Servisinde yatan ve elektif cerrahi girisim
uygulanan 86 hasta olusturdu. Arastirmaya,
18 yas lizerinde olan, oryante ve koopere,
calismaya katilmayr kabul eden, Tiirkce
konusup anlayabilen, anksiyete diizeyini
etkileyen ilaglar (antidepresan, beta
adrenoreseptdr antagonistleri, dopmain
agonistleri vb.) kullanmayan, genel durumu
stabil olan ve psikiyatrik bir tanisi
bulunmayan hastalar dahil edildi.
Arastirmanin yapildig tarihlerde, bes hasta
psikiyatrik ila¢ kullandigr ve doért hasta
Tirkce  konusup  anlayamadigi  icin
arastirmaya dahil edilmedi.

Arastirmanin yapildigi gogiis
cerrahisi servisinde 20 hasta yatag:
bulunmaktadir. Géglis cerrahisi sonrasinda
hastalar ortalama bir hafta siireyle serviste
tedavi ve bakim almaktadir. Servise hastalar,
cerrahi girisimden bir giin 6nce yatirilmakta
ve servis rutinleri ile uygulanacak cerrahi
girisim hakkinda bilgilendirilmektedir.

Verilerin Toplanmasi

Veriler 30 Haziran-15 Agustos 2021
tarihleri arasinda arastirmaya katilmayi
kabul eden hastalardan anket formu ile
toplandi. Hastalarin demografik verileri
“Tamitict Ozellikler Formu” ile COVID-19 ile
iliskili korku ve anksiyetesi literattir3 1416
dogrultusunda olusturulan ve “Gdgiis
Cerrahisi  Gecgiren Hastalarin COVID-19
Korkusunu ve  Anksiyetesini  Etkileyen
Faktérler Formu”, “Koronaviriis Korkusu
Olcegi (KKO)” ve “Koronaviriis Anksiyete
Olcegi (KAO)” kullanilarak toplandh.
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Tanitict Ozellikler Formu,; hastalarin
yas, cinsiyet, medeni durum, egitim durumu,
ek hastalik durumu, tibbi tan, cerrahi girisim
tiri ve COVID-19 gecirme durumuna
yoOnelik toplam sekiz sorudan olustu.

COVID-19 Korkusunu ve Anksiyetesini
Etkileyen Faktorler Formu ise; COVID-19
nedeniyle hastaneye basvuru siirecinin
geciktigini diislinmesi, pandemide yakinlarin
refakatgi olarak kalmasi, COVID-19'a o6zgii
bilgilendirilmis onam formunun
kullanilmasi, ameliyat siirecinde KKE
kullanilmas1 ve akcigerlerle ilgili ameliyat
olmasina yonelik bilgileri iceren toplam bes
sorudan olustu.

Koronaviriis Korkusu Olcegi (KKO);
Ahorsu ve ark. (2020) tarafindan
yetiskinlerde COVID-19 korkusunun
belirlenmesi  amaciyla  gelistirilmistir.1?
Olgegin Tiirkge gegerlilik ve giivenilirligi
Bakioglu ve ark. (2020) tarafindan yapilmis
ve Cronbach Alfa giivenirlik katsayis1 0.88
olarak bulunmustur. Yedi sorudan olusan
Olcegin biitiin maddeleri pozitif
puanlanmakta olup oOlgekte ters puanlanan
madde yoktur. Olgek 5’li Likert tipinde ve tek
boyutludur. Olgek puanlar1 1-5 arasinda (1-
Kesinlikle katilmiyorum, 2-Katilmiyorum, 3-
Kararsizim, 4-Katiliyorum, 5-Kesinlikle
katiliyorum)  puanlanmaktadir.  Olgekte
alinabilecek en diisiik puan 7 ve en yiiksek
puan 35tir. Yiksek puan, COVID-19
korkusunun “yiiksek diizeyde” oldugunu
ifade etmektedir.!8 Bu arastirmada olcegin
Cronbach Alfa giivenirlik katsayis1 0.84
olarak bulundu.

Koronaviriis Anksiyete Olcegi (KAO);
Lee (2020) tarafindan COVID-19
anksiyetesinin belirlenmesi icin gelistirilmis
ve Cronbach Alfa gilivenirlilik katsayis1 0.93
olarak hesaplanmigtir.’® Olcegin Tiirkge
giivenirlik ve gecerligi Bicer ve arkadaslari
(2020) tarafindan yapilmis ve Cronbach Alfa
glivenirlik katsayisi 0.83 olarak
bulunmustur. Bes sorudan olusan olcek,
likert tipinde tek boyutlu odlgektir. Olgek
puanlar1 her soru i¢in 0-4 arasinda olup
toplamda alinabilecek en diisiik puan 0 ve en
yiiksek puan ise 20’dir. Olgek puan degerinin
9 ve lizerinde olmasi bireylerdeki anksiyete
diizeyinin yliksek oldugunu
gostermektedir.20  Arastirmada  6lcegin
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Cronbach Alfa gilvenirlik katsayis1 0.78
olarak bulundu.

Arastirmacilar, hastalarin cerrahi
girisim sonras1 1. giinde “Tamtic1 Ozellikler
Formu”, “G6giis Cerrahisi Gegiren Hastalarin
COVID 19 Korkusunu ve Anksiyetesini
Etkileyen Faktorler Formu”, “KKO” ve
“KAO”ni  doldurmasim  sagladi.  Biitiin
formlarin doldurulmasi yiiz ylize yapild1 ve
formlar1 doldurulmasi ortalama 15 dakika

stirdii.
Etik Izin

Etik kuruldan 6nce kullanilan 6l¢eklerin
izinleri alind1 ve TC. Saghk Bakanligi Bilimsel
Arastirma Platformu’ndan yazili onay alindi.
Arastirmaya baslamadan o6nce Mersin
Universitesi Rektorliigii Klinik Arastirmalar
Etik Kurulu’'ndan (23.06.2021 tarih ve 463
sayil Kurul Karari) yazili izin alind.
Arastirmaya katilan hastalardan yazili
bilgilendirilmis onam alindi. Arastirma
Helsinki Bildirgesi kurallar1 dogrultusunda
gerceklestirildi.2!

Veri Analizi

Veriler, bilgisayar ortaminda analiz
edildi. Tanimlayic1 istatistikler; frekans,
ylzde, ortalama, standart sapma ve medyan
(maksimum-minumum) ile ifade edildi.
Kullanilan 6lcek  puanlarinin  normal
dagihma uygunlugu Kolmogorov Smirnov
normallik testi ile belirlendi. Normal dagilim
gosteren iki degiskenli gruplar arasi
karsilastirmada bagimsiz gruplarda t testi,
normal dagilim gostermeyen iki degiskenli
gruplar arasinda ise Mann-Whitney-U testi
kullanildi. Normal dagilim gosteren ¢ veya
daha fazla degiskenli gruplarda tek yonli
varyans analizi (ANOVA) ve normal dagilim
gostermeyen gruplarda ise Kruskal Wallis
Testi yapildi. Korelasyon analizinde Pearson
korelasyon analizi kullanildi. Korelasyonda r
degeri; <0.20 iliskinin olmadigi/¢cok zayif
iliski, 0.20-0.39 zayif iliski, 0.40-0.59 orta
diizey, 0.60-0.79 yiiksek diizey ve 0.80-1.00
cok yliksek  diizeyde iliski  olarak
degerlendirildi.22 Tim analizlerde istatistik
testlerinin anlamlilik diizeyi p<0.05 olarak
kabul edildi.
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Bulgular

Hastalarin tanitici 6zellikleri Tablo
1’de  gosterilmektedir. Hastalarin yas
ortalamasi 21.65+6.58 yil olup %65.1'i
erkek, %77.9'u evli, %4310 ortadgretim
mezunuydu. Hastalarin %62.8’inin ek
hastaligr olmayip, %45.3'liinlin tibbi tanisi
akcigerde kitle, %50’sinin cerrahi girisim
tiri  rezeksiyon ve %86’st COVID-19
enfeksiyonu gecirmedi. Hastalarin yasi ve
COVID-19 gecgirme durumu disinda diger
tanitic1 6zellikleri ile KKO puan ortalamalar:
arasinda fark bulunmadi (p>0.05). COVID-19
gecirmeyenlerde KKO puani ortalamasinin
(22.12+6.46), COVID-19 gecirenlere gore
(18.75+6.88) daha yliksek oldugu saptandi
(p<0.05). Yas ile KKO arasinda negatif yonde
zayif bir iliski saptand1 (r=-0.204; p<0.05)
(Tablo 1).

Tablo 2’de gogiis cerrahisi geciren
hastalarin KKO ve KAQ ortalamalan ile
COVID-19 korkusunu ve anksiyetesini
etkileyen  faktorlerin  karsilastirilmasi
gosterilmektedir. Hastalarin KKO puan
ortalamasi 21.65+6.58 (orta diizey) ve KAO
puan ortalamasi 6.36+5.45 (orta diizey)
olarak bulundu. Hastalarin COVID-19
korkusunu ve anksiyetesini etkileyen
faktorler ile KKO ve KAO puan ortalamalar:
arasinda anlamh fark saptandi (p<0.05).
COVID-19 nedeniyle hastaneye bagsvuru
strecinin geciktigini disiinen, pandemide
refakatci olarak yakinlarinin kalmasindan,
COVID-19’a o6zgii bilgilendirilmis onam
formunun kullanilmasindan ve ameliyat
surecinde KKE kullanilmasindan etkilenen
hastalar ile akcigerle ilgili ameliyat olacagi
icin endiselenen hastalarin KKO ve KAO
puanlarinin daha yiiksek oldugu saptandi
(p<0.05) (Tablo 2). Ayrica arastirmada KKO
ile KAO puan ortalamalar1 arasinda yiiksek
diizeyde pozitif yonde iliski tespit edildi
(r=0.745; p<0.05) (Tablo 3).
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Tablo 1. Koronaviriis Korkusu ve Anksiyetesinin Gogiis Cerrahisi Gegiren Hastalarin Tamtic1 Ozellikleri ile Kargilastirilmasi

Tanitic1 Ozellikler KKO Puam KAO Puam
Min-Max X £SS Medyan [IQR] Test p X £SS Medyan [IQR] Test p
Yas (Y1l) 18-78 21.65+6.58 - -0.204a <0.05 6.36+5.45 - -0.0562 0.31
Cinsiyet n %
Kadin 30 349 23.00+5.95 - 1.400b 1.67 7.03+5.46 7.00 [10] -0.90¢ 0.37
Erkek 56 65.1 20.93+6.84 - 6.00+5.46 5.00 [10]
Medeni Durum
Bekar 19 22.1 23.16+6.63 - -1.13b 0.26 5.42+5.19 5.00 [10] 0.90¢ 0.37
Evli 67 77.9 21.22+6.94 - 6.63+5.54 5.00 [9]
Egitim Durumu
[Ikégretim 30 349 21.07+6.84 - 0.744 0.48 6.13+5.87 - 0.50¢ 0.78
Ortadgretim 37 43.0 21.30+6.60 - 6.27+5.41 -
Yiiksekdgretim 19 22.1 23.266.22 - 6.89+5.11 -
Ek Hastalik Durumu
Var 32 37.2 22.34+#598 22.00 [7] -0.36¢ 0.72 7.09+6.05 6.00 [12] -0.79c¢ 0.43
Yok 54 62.8 21.24+6.94 23.00 [11] 5.93+5.08 5.00 [10]
Tibbi Tani
Akcigerde Kitle 39 45.3 21.28+6.76 - 2.55¢ 0.64 5.95+5.59 - 2.93¢ 0.57
Pnémotoraks 18 209 23.44+7.01 - 8.17+5.89 -
Plevral Efiizyon 10 11.6  20.90%4.98 - 6.10+5.28 -
Hemotoraks 10 11.6 21.10+6.72 - 4.60+4.17 -
Kot Fraktiirii 9 10.5 21.11+7.11 - 6.78+5.54 -
Cerrahi Girisim Tiru
Rezeksiyon 43 50.0 21.19+6.50 - 1.12¢ 0.57 5.93+5.48 0.73¢ 0.67
Gégiis Tiipti Takilmasi 36 41.9 22.08+£7.06 - 6.97+5.50
Pléréken Takilmasi 7 8.1 22.29+4.92 - 5.86+5.52
COVID-19 Gecirme Durumu
Evet 12 14.0 18.75+6.88 - -2.48b <0.05 4.33+5.33 2.50 [8] 1.46¢ 0.14
Hayir 74 86.0 22.12+6.46 - 6.69+5.44 5.50 [8]

aPearson Korelasyon analizi; PBagimsiz gruplarda t-testi; ctMann Whitney-U testi; 4Tek Yonlii Varyans Analizi (ANOVA); ¢Kruskal Wallis Testi
SS: standart sapma, Min: minimum, Max: maksimum, KKO: Koronaviriis Korkusu Olgegi, KAO: Koronaviriis Anksiyete Olcegi
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Tablo 2. G6glis Cerrahisi Geciren Hastalarin Koronaviriis Korkusu ve Anksiyete Puanlari ile Etkileyen Faktorlerin Karsilastirilmasi

KKO Puam KAO Puam
X £SS Min-Max X £SS Min-Max
21.65+6.58 7-35 6.36+5.45 0-20
Etkileyen Faktorler X £SS Medyan[IQR] Test p X £SS Medyan[IQR] Test p
COVID-19 nedeniyle hastaneye basvuru stirecinin geciktigini diistinmesi
Evet 23.71+5.17 25.00 [8] -4.17v <0.05 8.14+4.90 10.00 [8] -4.82b <0.05
Hayir 17.15+7.16 17.00 [10] 2.48+4.57 0.00 [3]
Pandemide yakinlarin refakatci olarak kalmasi
Evet 24.02+5.36 - 5.59a <0.05 8.22+4.98 10.00 [7] -4.83b <0.05
Hayir 16.75+6.22 - 2.50+4.28 0.00 [3]
COVID-19’a 6zgii bilgilendirilmis onam formunun kullaniimasi
Evet 24.31+5.16 - 4.94a <0.05 8.47+5.08 10.00 [8] -4.51b <0.05
Hayir 17.77+6.56 - 3.29+4.48 0.00 [5]
Akcigerlerle ilgili ameliyat olmast
Evet 23.49+5.48 - 3.81a <0.05 7.88+5.14 10.00 [8] -4.11b <0.05
Hayr 17.63+7.09 - 3.04£4.65 0.00 [5]
Ameliyat siirecinde KKE kullanilmasi
Evet 23.84+4.85 25.00 [8] -3.21b <0.05 8.09+4.57 10.00 [7] -3.39» <0.05
Hayir 19.36+7.39 20.00 [9] 4.55+5.76 2.00 [9]

aBagimsiz gruplarda t-testi, PMann Whitney-U testi, SS: standart sapma, Min: minimum, Max: maksimum, KKO: Koronaviriis Korkusu Olcegi, KAO:
Koronaviriis Anksiyete Olcegi, KKE: Kisisel Koruyucu Ekipman
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Tablo 3. Koronaviriis Korkusu Olcegi ile Koronaviriis Anksiyete Olceginin Korelasyon Analizi

KKO puani
ra p
KAQ puani 0.745 <0.05
aPearson Korelasyon analizi, KKO: Koronaviriis Korkusu Olcegi, KAO: Koronaviriis Anksiyete
Olgegi
Tartisma yasamasi beklenen bir durumdur. Daha 6nce

COVID-19 pandemisinde; bilinmezlik
korkusu, hastanede ve aile tlyelerinden
uzakta olma, uygulanacak cerrahi girisim,
uzayan pandemiden dolayr COVID-19 ile
enfekte olma diistiincesi gibi bir¢ok faktoriin
hastalarda COVID-19 korkusu ve
anksiyetesini arttirdigi bildirilmistir.7.9.121823
Bu arastirmada da, uzayan pandemide gogiis
cerrahisi geciren hastalarda COVID-19
korkusu ve anksiyetesinin orta dilizeyde
oldugu ve korkular1 arttikca hastalarin
anksiyetelerinin de arttigi ortaya
konulmustur.

Cerrahi girisimin acil ya da elektif
olmasindan bagimsiz bir bicimde hastalarda
anksiyete ve korkuya neden oldugu
bilinmektedir.2324 Cerrahi planlanan
hastalar, bedeni iizerinde kontroliini
kaybetme, sakat kalma, yasamini kaybetme,
normal yasamina geri donememe, ameliyat
sonrasi agri yasama gibi bircok nedene bagh
olarak korku ve anksiyete
deneyimlemektedir.2¢ Bu duygular ameliyat
sonrasi donemde hastalarin bedeninin
cerrahiye verdigi stres yanitin uzamasina
neden olabilmekte2s, hastalarin anestezi
gereksiniminde artis, agriy1 daha fazla
algilamasi, yara iyilesmesinde gecikme,
enfeksiyona yatkinlik, kanama riskinde artis
ve uyku sorunlar1 gibi istenmeyen etkilere
yol  acabilmektedir. Bu istenmeyen
durumlarin gelismesi, hastalarin yasam
kalitesinin azalmasina, iyilesme siirecinin
uzamasina ve beraberinde hastaneden
taburculuk siirecinin gecikmesine neden
olabilmektedir.2425 Her hastanin cerrahi
girisim siirecinde deneyimledigi stres
yanitina ek olarak bu arastirmanin
orneklemini olusturan go6giis cerrahi gibi
solunum yollarinin etkilendigi
ameliyatlarda, hastalarin COVID-19
enfeksiyonu nedeniyle korku ve anksiyete
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yapilan arastirmalara®!223 benzer bicimde
mevcut arastirmada hastalarin korku ve
anksiyetesinin orta diizeyde oldugu ve
korkulart arttik¢a anksiyetelerinin de arttig1
saptandi. Yapilan bir arastirmada da,
hastalarin COVID-19 enfeksiyonu nedeniyle
tedavi ve normal yasama doniis siirecinin
uzamasindan kaynakl anksiyete
diizeylerinin yiiksek oldugu belirtilmektedir.
Ayn1 arastirmada, pandemi siirecinde
cerrahi girisim sonrasi donemde hastalarin
COVID-19 enfeksiyonu gecirme
korkusundan dolay1 anksiyete diizeylerinin
yluksek  oldugu belirtilmistir.23 Bu
arastirmada hastalarin korku ve
anksiyetelerinin orta dizeyde olmasinda;
arastirmanin yapildigi zaman etkili olmus
olabilir. Arastirma; pandeminin erken
donemlerinde yapilmamis olup, elektif
cerrahilerin tekrar baslandig, bu
enfeksiyonun salginin ilk baslarindaki gibi
olimciil etkilerinin azaldig1 ve asilamanin
yogun olarak toplum tarafindan yapildigi
doneme denk gelmesinden kaynaklanmis
olabilir.

Mevcut arastirmada, uzayan
pandemide  go6giis  cerrahisi  geciren
hastalarda yas, COVID-19 gecirme durumu,
hastaneye basvuru siirecinin geciktigini
distinme, yakinlarin refakatci olarak
kalmasi, COVID-19’a o6zgii bilgilendirilmis
onam formunun kullanilmasi, KKE ekipman
kullanilmas1 ve akcigerlerle ilgili ameliyat
olma gibi faktorlerin COVID-19 korkusu ve
anksiyetesini etkiledigi goriildi. Bu
arastirmaya benzer bicimde baska bir
arastirmada, yas ortalamasi arttikca COVID-
19 korkusunun azaldig1 ancak yasla birlikte
anksiyete diizeyinin degismedigi
saptanmistir.2 Yasin ilerlemesiyle birlikte
bireylerin gecmis tecriibelerinin katkisiyla
hayata iliskin daha fazla farkindaliklarinin
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olmasi?6, gen¢ bireylere gore COVID-19
korkusunu daha fazla yasamalarina neden
olmus olabilir.

Mevcut arastirmada  COVID-19
enfeksiyonu gecirmeyenlerin korkusunun
daha yiiksek oldugu ancak literattirle2”
benzer bicimde hastaligl gecirme
durumunun anksiyete diizeyini
degistirmedigi saptanmistir. Sporcularin
COVID-19 korkusunun incelendigi bir
arastirmada?® ise COVID-19 enfeksiyonu
geciren ve gecirmeyenlerin  korkusu
arasinda fark olmadigl bildirilmistir. Bu
arastirmada ise, hastalarin hi¢ COVID-19
enfeksiyonu gecirmemesi, hastaligit ve
semptomlarini deneyimlemesi, asilanmaya
ragmen Olimlerin devam etmesi ve ilk
zamanlarda medyada ortaya ¢ikan olumsuz
haberler?? nedeniyle hastalarin daha fazla
korkmalarina neden olmus olabilir. Ayrica
COVID-19 enfeksiyonu geciren hastalarin
bagisiklandig1 ve belirli bir siire hastaligi
gecirmeyecegi ya da daha hafif gecirebilecegi
diistincesi de daha az COVID-19 korkusu
yasamasina neden olmus olabilir.

Arastirmada, hastalarin COVID-19
korku ve anksiyetesini arttiran faktorlerden
birinin de hastaneye basvuru silirecinde

gecikme oldugunu diisiinmesiydi.
Arastirmaya katilan hastalarin yarisina
rezeksiyon yapildigl gozonlinde

bulunduruldugunda, cerrahi tedavi sansi
olan akciger kanserli hastalarin basvuru
stireclerini ertelemesi nedeniyle hastaligin
evresinin ilerleyecegi ve COVID-19 ile
enfekte olup ameliyat sonrasl
komplikasyonlara yatkinlifin aratabilecegi
diisiincesi3® hastalarda anksiyete ve korku
diizeyinin artmasinda etkili olmus olabilir.

Arastirmada, hastalarin COVID-19
korku ve anksiyetesini arttiran faktorlerden
bir digeri de hastanede yakinlarinin
yanlarinda refakat¢i olarak kalmasiydi.
Hasta  yakinlarinin  refakatci  olarak
kalmalarinin  hastalarda sosyal destek
algisini arttirdigl ve depresyon diizeylerini
diisiirdiigii boylece rahatlatic1 bir etkisinin
oldugu bilinmektedir.3! Ancak pandemide bu
durum degisebilmektedir. Hastanin
kendisinin  enfekte olma  diislincesi,
yakinlarinin enfekte olma diisiincesi ve
bilinmezlik duygusu, COVID-19 kaynakl
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korkuyu ve anksiyeteyi arttirdigl
belirtilmistir.13.1630 Mevcut arastirmada da
hastalar benzer gerekceler ile endise
yasamis olabilir.

Mevcut arastirmada, cerrahi girisim
oncesi yasal ve etik bir zorunluluk olan
bilgilendirilmis onam formunun
doldurulmasi sirasinda COVID-19
enfeksiyonu gecirme riskine yonelik
ifadelerin olmasi, hastalarin anksiyetesini ve
korkusunu arttirmistir. Pandemi 6ncesinde
yapilan bir arastirmada, bilgilendirilmis
onam formunun imzalatilmasinin hastalarda
rahatlatici olsa bilse anksiyeteyi arttirdigi32;
baska bir arastirmada da ayrintili onam
formunu okuyup imzalayan hastalarda
anksiyete dilizeylerinin normal onam
formunu okuyup imzalayan hastalara oranla
daha yiiksek oldugu belirtilmigtir.33

Bu arastirmada da hastalara COVID-
19 enfeksiyonu ge¢irme riskinin onam formu
ile tekrar hatirlatilmasi, hastalarin COVID-19
ile enfekte olma diislincesini arttirmis ve
daha fazla korku ve anksiyete yasamalarina
neden olmus olabilir.

Pandemiyle birlikte hastanelerde
bircok onlem alinmis ve gesitli protokol
degisikliklerine gidilmistir. Bu
degisikliklerden biriside cerrahi siirecte
saglik profesyonellerinin (hekimi, hemsire,
vb.) KKE kullanmasiydi. Arastirmanin
yapildig1 go6giis cerrahi servisinde calisan
saghk profesyonellerinin COVID-19
enfeksiyonunun yayilimini 6nleme amaciyla
KKE kullanmaya baslamasi, hastalarin daha
fazla COVID-19 korkusu ve anksiyetesi
yasamasina neden olmustur. Mevcut
arastirmanin sonuglariyla benzer sekilde
daha once yapilan arastirmalarda da KKE
kullaniminin hastalarda anksiyeteyi
arttirdig121323,  hemsirelerin hasta ile
konusmasini ve uzun siire yakin temasta
olmasini engelledigi belirtilmistir.3+

Arastirmada, hastalarin COVID-19
korku ve anksiyetesini arttiran faktorlerin
sonuncusu ise akcigerlerle ilgili ameliyat
gecirecegi icin endiseli olmasiydi. COVID-19
enfeksiyonunun  dogrudan  akcigerleri
etkilemesi, cerrahi sonrasi hastalarin
solunumsal sikintilarinin tekrar etmesi, bir
daha eskisi gibi rahat nefes alamama
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korkusu ve yasam Kkalitesinin diismesi812;
gogiis cerrahisi sonrasinda COVID-19 tanih
hastalarda nefes darlig, pnémoni, yogun
bakim {initesi gereksiniminde artis, solunum
yetmezligi, sok ve 6liim gibi ciddi sonuclarin
gorilmesié?, hastalarda anksiyete ve
korkuya neden olmus olabilir.

Sonug

Arastirma, goglis cerrahisi geciren
hastalarda COVID-19 korkusu ve anksiyetesinin
orta diizeyde oldugunu, korkunun anksiyeteyi
de arttirdigini1 ortaya koydu. Yasi daha kiiciik
olanlarin ve COVID-19 enfeksiyonu ge¢irmeyen
hastalarin daha fazla korku yasadigi; hastaneye
basvuru siirecinin geciktigini diisiinenlerin,
hastanede yakinlarinin refakatci  olarak
kalmasindan endiselenenlerin, cerrahi siirecte
COVID-19’a  ozgli ifadelerin yer aldig
bilgilendirilmis onam formunun ve ¢esitli
KKE’lerin  kullanilmasindan etkilenenlerin,
yapilacak cerrahi girisimin akcigerlerle ilgili
olmasindan kaygi yasayanlarin, COVID-19
korku ve anksiyetesinin daha yiliksek oldugu
gorildi. Uzayan pandemide ve gelecekte
yasanabilecek benzer salginlarda hemsireler;
cerrahi stresin azaltilmasi, buna bagh olarak
daha az komplikasyon (enfeksiyon riskinde
artls, yara iyilesmesinde gecikme, vb.)
yasanmasl, hastalarin giinliik yasamlarina daha
kisa siirede doénebilmesi ve erken taburculuk
icin hastalarin korku ve anksiyetesini ve bu
duygular1 etkileyen faktorleri belirlemelidir.
Belirlenen faktorlere yonelik hemsireler dogru
bilgilendirme yapmali (KKE''n kullanim
amacinin aciklanmasi, bilgilendirilmis onam
sirasinda hastanin sorularinin yanitlanmasi ve
soru sormaya tesvik edilmesi, pandemide
cerrahi slirec hakkinda ayrintili
bilgilendirmenin yapilmasi, uygun olmayan
bilgi ve disiincelerin diizeltilmesi, vb.),
bakimlarinmi planlamali (hasta yakinlarinin KKE
kullanmasinin saglanmasi, vb.) ve hastalarin
mevcut korku ve anksiyeteleriyle bas
edebilmelerine  yonelik  yeni  stratejiler
(duygularini ifade etme, dikkati baska ydne
cekme yontemlerini kullanma, vb.)
gelistirmelidir. Tek merkezde
gerceklestirilmesi ve gogiis cerrahisi geciren
hastalarla yapilan ilk prospektif arastirma
olmasi nedeniyle, konu ile ilgili daha fazla sayida
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ve daha biiyiik 6rneklem ile cok merkezli yeni
arastirmalarin yapilmasi 6nerilebilir.
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0z

Amag: Febril konviilziyon patofizyolojisinde artan proinflamatuar (IL-1f, IL-6 ve TNF-a)
sitokinlerin etkisiyle kan hiicrelerinin oranlari ve fonksiyonel 6zellikleri degisir. Periferik kandaki
16kosit sayisi, notrofil/lenfosit orani, trombosit sayisi, ortalama trombosit sayisi ve kirmizi kan
hiicresi dagilim genisligi inflamasyon belirtegleri olarak kullanilabilecek 6nemli hemogram
indeksleridir. Bu c¢alismanin amaci febril konviilziyon tamisi ile takip edilen hastalar ile
(basit/komplike) aymi zaman dilimindeki saghkli kontrol gruplar arasinda hemogram
parametrelerinin degerlendirilmesi amacglanmistir. Yéntem: Agustos 2019-Mart 2021
tarihlerinde 6 ay-6 yas arasinda basit ve komplike febril konviilziyon tanisi alan ve ilk 24 saat
icinde hemogram tetkiki yapilan hastalar, retrospektif olarak gozlemsel analitik vaka kontrol
calismasi olarak degerlendirildi. Bulgular: Febril konviilziyon grubu ile kontrol grubu arasinda;
hemoglobin (Hb) (p=0.048), hematokrit (Hct) (p=0.045), trombosit (plt) (p=0.001), eozinofil
(p=0.001) sayilarinin, ortalama trombosit hacmi (MPV) (p=0.026), MPV/Plt (p=0.006), Plt/MPV
(p=0.001) oranlarmin iki grup arasinda istatiksel olarak farkli oldugu saptandi. Sonug:
Hemoglobin, hematokrit, trombosit, MPV, MPV/PIt inflamatuar bir siire¢ olan febril konviilziyon
ile iligkili bulunmustur. Konu ile ilgili prospektif daha yiiksek katilimli ¢alismalara ihtiyag
bulunmaktadir.
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Febril konvulziyonda hemogram parametlerinin degerlendirilmesi

Evaluation of hemogram parameters in patients with febrile
convulsion: a single center experience

Abstract

Objective: In the pathophysiology of febrile convulsions, the proportions and functional
properties of blood cells change with the effect of increased proinflammatory (IL-1f3, IL-6 and
TNF-a) cytokines. Peripheral blood leukocyte count, neutrophil /lymphocyte ratio, platelet count,
mean platelet count and red blood cell distribution width are important hemogram indices that
can be used as inflammation markers. The aim of this study was to evaluate the hemogram
parameters between patients followed up with the diagnosis of febrile seizures (simple/complex)
and healthy control groups in the same time period. Method: Patients who were diagnosed with
simple and complex febrile convulsions between the ages of 6 months and 6 years between August
2019-March 2021 that had hemogram examination within the first 24 hours were evaluated
retrospectively as an observational analytical case-control study. Results: Hemoglobin (Hb)
(p=0.048), hematocrit (Hct) (p=0.045), platelet (plt) (p=0.001), eosinophil (p=0.001) counts,
mean platelet volume (MPV) (p=0.026), MPV/Plt (p=0.006), Plt/MPV (p=0.001), ratios were
found to be statistically different between the febrile convulsion group and the control group.
Conclusion: Hemoglobin, hematocrit, thrombocyte, MPV, MPV/PIt have been found to be an
inflammatory process associated with febrile convulsion. Further prospective studies with larger
numbers of participants are now require.

Keywords: Child, febrile convulsion, hemogram subparameters

Giris

Febril konviilziyon (FK), 6-60 ay
arast c¢ocuklarda merkezi sinir sistemi
enfeksiyonu, metabolik bozukluk veya
afebril nobet oykiisii olmadan 38 derece
veya lzerinde atesli hastalik sirasinda
meydana gelen nobetler olarak tanimlanir.
Febril konviilziyon, saglikli bebek ve
¢ocuklarda en yaygin goriilen nobet
tiriadir.! FK en yiiksek insidansi 14-18 ay
arasindadir.2 FK, norolojik olarak saglikh
bebek ve ¢cocuklarin %2-5’inde goriiliir.3

Yas grubuna uyan hastalarda birinci
veya ikinci derece akrabalarda febril ve
afebril nobetlerin  gorilmesi, gelisimsel
geriligin eslik etmesi, influenza A, Herpes
simpleks viriis-6 (HSV-6), metapnémovirus
enfeksiyonlarinin olmasi ve demir eksikligi
anemisi bulunmasi ilk FK' nin ortaya
cikmasiyla iligkili oldugu bildirilmigtir.4
Erken ¢ocukluk déneminde demir eksikligi
ve FK sik goriildiigiinden bu iki klinik durum
arasinda bir iliski olabilecegi  6ne
slirilmustiir. Literatiirde FK hastalarinda
demir  eksikliginin yaygin = oldugunu
vurgulayan calismalar bulunmakla birlikte
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demir eksikliginin febril konviilziyonlarda
belirgin roli olmadigini bildiren
arastirmalar da mevcuttur. 5-9

Inflamasyon  beyindeki néronal
eksitabiliteyi artirdifi ve nobet esigini
azalttig icin atesli nobetlerin
etyopatogenezinde inflamatuar hiicrelerin
ve proinflamatuar sitokinlerin 6nemli roller
oynadigina dair kamtlar vardir. FK
patofizyolojisinin arastirilmasinda
inflamatuar mekanizmalarin 6zellikle IL-1f3,
IL-6 ve TNF-a gibi proinflamatuar
sitokinlerin iizerinde durulmustur.10
Periferik kanda artan bu sitokin diizeylerinin
etkisiyle kan hiicrelerinin oranlar1 ve
fonksiyonel ozellikleri degisir. Fonksiyonel
kapasitelerini arttirmak ig¢in eritrosit,
notrofil ve trombosit sayilar yiikselir ve
hiicresel hacimleri degisir.!! Bu baglamda
periferik kandaki lokosit sayisi,
notrofil/lenfosit oram1 (N/L veya NLO;
Notrofil Lenfosit Orani), trombosit sayisi
(Plt), ortalama trombosit hacmi (MPV) ve
eritrosit dagilim genisligi (RDW)
inflamasyon belirtecleri olarak
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kullanilabilecek onemli
indeksleridir.12 13

hemogram

Bu calismada cocuk noroloji
polikliniginde febril konviilziyon tanisi ile
takip edilen hastalarin hem kendi iginde
(basit/komplike) hem de ayni zaman
diliminde izlenen saglikli kontrol grubu ile
hemogram parametrelerinin
degerlendirilmesi amac¢lanmistir.

Gerec¢ ve Yontem
Aragtirmanin Yeri ve Yiiriitiildiigii Tarih

Calismaya Balikesir Universitesi Tip
Fakiiltesi Cocuk Noroloji poliklinigine
Agustos 2019-Mart 2021 tarihleri arasinda
basvuran ve febril konviilziyon tanisi olan
hastalar dahil edilmistir.

Arastirmanin Evreni ve Orneklemi

Agustos 2019-Mart 2021 tarihleri
arasinda basvuran 6 ay-6 yas arasindaki
hastalarin dosyalar1 geriye doéniik olarak
degerlendirildi. ik 24 saat icinde rutin
hemogram tetkiki yapilan basit ve komplike
febril nobeti olan olgular calismaya dahil
edildi. Serebral palsi, epilepsi, global gelisim
geriligi, merkezi sinir sistemi enfeksiyonu ve
bakteriyel enfeksiyon siiphesi yiliksek C-
reaktif protein (CRP) ve eritrosit
sedimentasyon hizi  (ESR)]  olanlar,
metabolik bozuklugu, kafa travmasi veya
hematolojik  hastalik  dykiisti, zihinsel
yetersizlik gibi nérolojik sorunlari olanlar ve
dosya verileri eksik olan hastalar ¢alismaya
dahil edilmedi.

Verilerin Toplanmasi

Hastalarinin  dosyalarindan yasi,
nobet tipi, ailedeki akrabalik/nobet 6ykiisi,
hemogram alt parametreleri (beyaz kiire
sayisi, kirmiz1 kiire sayisi, notrofil, lenfosit,
eozinofil, ortalama eritrosit hacmi (MCV),
MPV, PIt, Notrofil/Lenfosit (N/L) oranj,
eritrosit dagilhim genisligi (RDW), RDW/PIt,
MPV /Plt verileri kayit altina alind1.

Aragtirmanin Etik Boyutu

Calisma icin yerel etik kuruldan izin
alindi (izin no: 2021/225).
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Verilerin Degerlendirilmesi

Calismada elde edilen verilerin
istatistiksel analizi icin SPSS (Statistical
Package for Social Sciences) for Windows
23.0 programi Kkullanildi. Degiskenler
ortalama#standart sapma, say1 (n) ve yiizde
(%) olarak gosterildi. Normal dagilim
gostermeyen iki grup Kkarsilastirmasinda
Mann-Whitney U, kategorik degiskenlerin
degerlendirilmesinde Ki-Kare ve Student T
testi kullanildu. istatistiksel anlamlihik diizeyi
icin p <0.05 degeri kabul edildi.

Bulgular

Calismaya febril konviilziyon geciren
40 hasta ve 40 saghkli cocuk (kontrol grubu)
dahil edildi. Calisma grubu toplam 44 erkek
(%55) ve 36 kiz (%45) c¢ocugundan
olusuyordu. Febril nébet grubunda 26 (%65)
erkek ve 14 (%35) kiz vardi. Kontrol grubu
ise 18 (%45) erkek ve 22 (%55) kizdan
olusuyordu. Hasta ve kontrol grubu arasinda
ve basit-komplike febril konviilziyon
gecirenler arasinda cinsiyet acisindan
istatiksel fark saptanmadi (Tablo 1).

Febril  konviilziyon  grubundaki
olgularin yas ortalamasi 2.79%1.71 yil iken
saglikli  kontrollerde yas ortalamasi
3.35#1.52 yil idi. Yas agisindan basit
(3.14%1.23 y1l) ve komplike (3.09+2.14 yil)
febril konviilziyon gecirenler ile hasta ve
kontrol grubu arasinda istatiksel fark
saptanmadi.

Yirmi yedi hasta (%67.5) basit, 13
hasta (%32.5) komplike FK gec¢irmisti. FK
geciren hastalar cogunlukla (%57.5) 37-72
ay arasi yastaydi. FK grubunda 20 (%50)
olgunun ailesinde FK oykiisii varken, 4
(%10) olgunun ailesinde akrabalik oykiisi
mevcuttu. Yirmi ¢ olguda (%57.5)
tekrarlayan nobet hikayesi saptandi. Dokuz
olgunun (%22.5) ailesinde epilepsi oykiisii
vardi. Tani sirasinda 3 hastaya (%7.5) beyin
tomografisi, 12 hastaya (%30) beyin
magnetik rezonans cekimi gerekmis olup
tamami normal bulundu. Tan sirasinda 26
hastaya (%70) elektroensefalografi (EEG)
cekimi gerekmis olup 21 EEG normal
(%52.5) bulundu. 2 EEG ¢ekimini (%5) aile
reddetti. Bir EEG kaydinda anormal (%2.5)
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bulgu tespit edildi, iki EEG kaydinda ise
jenerelize epileptiform (%5) anormallik
saptandi. FK’li olgularin 24’i (%60) ndbet
tekrarinda atak tedavisine, 40 (%10)
intermitant medikal tedaviye, 12’si (%30)
ise siirekli antiepileptik ilac  (AEI)

kullanmaktaydi (Tablo 1). FK’li olgulardan
sturekli antiepileptik ila¢c alan 40 (%10)
sodyum valproat, 8'i levatirasetam (%20)
kullanmaktaydi.

Tablo 1. Febril Konviilziyonlu olgularin demografik 6zellikleri

Yas (yil), ortalama + SD (min.-max.)

Cinsiyet, n (%)
Kiz
Erkek

Basit Febril Konviilziyon
Komplike Febril Konviilziyon

Yas grubu
7-12 ay
13-18 ay
19-36 ay
37-72 ay

Ailede FK 6ykiisii varligi
Ailede akrabalik 6ykisii varligi
Ailede epilepsi dykiisii varlig

Tedavi

Atak tedavisi

Intermitant medikal tedavi
Siirekli AEI

2.79+1.71 (0.25-6)

14 (%35)
26 (%65)

27 (%67.5)
13 (%32.5)

3 (%7.5)
3 (%7.5)
11 (%27.5)
23 (%57.5)

20 (%50)
4 (%10)
9 (%22.5)

24 (%60)
4 (%10)
12 (30%)
[(Valproat 4 (%10),
Levatirasetam 8 (%20)]

*AE[; Antiepileptik ilag, FK; Febril Konviilziyon, SD; Standart Deviasyon

Calisma grubu ile kontrol grubu
arasinda hemogram parametreleri
degerlendirildiginde; Hb (p=0.048), Hct
(p=0.045), PIt (p=0.001), eozinofil (p=0.001)
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sayillarinin, MPV degerlerinin (p=0.026),
MPV/PIlt (p=0.006), PIt/MPV (p=0.001)
oranlarinin iki grup arasinda istatiksel
olarak farkli oldugu saptandi (Tablo 2).
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Tablo 2. Febril konviilziyonlu olgular ile saglikli kontrollerin hemogram parametrelerinin

karsilastirilmasi
Hemogram Febril Konviilzyon Grubu Kontrol Grubu p
Parametereleri Ortalama+SD Ortalama+SD
(Min-Max) (Min-Max)
Yas 2.79+1.71 (0.25-6) 3.35+x1.52 (0-6) -
*WBC (x103/mm3) 8.91+3.34 (1.49-16.70) 9.32+3.58 (4.20-21.10) -
"Hemoglobin (g/dL) 11.46+1.28 (8.4-14) 11.97+1.19 (9-14.30) 0.048
#*Hematokrit (%) 34.34+3.55 (27.3-42.6) 35.20+3.55 (26.4-43.30) 0.045
&MCV (fl) 75.26+5.70 (55.90-88) 77.48+7.57 (53.50-107.2) 0.019
'RDW (%) 14.56+01.75 (11.90-22) 14.44+1.75 (11.40-22) -
¥Plt (103/pL) 311.35+£106.92 (169-652) 347.20+100.28 (169-652) 0.001
RDW/PIt 0.04+0.015 (0.02-0.08) 0.04+0.04 (0.02-0.40) -
*MPV (f1) 7.94+1.04 (5.70-9.8) 7.54+0.71 (6.20-9.20) 0.026
MPV/Plt 0.028+0.010 (0.01-0.05) 0.021+0.008 (0.01-0.04) 0.006
Plt/MPV 40.66+18.28(18.50-105.16) 49.18+15.73 (7.05-89.23) 0.001
SNLR (%) 1.32+1.29 (0.09-6.14) 1.03+1.06 (0.09-6.14) -
Notrofil 3.99+2.74 (0.55-12.4) 3.60+2.47 (0.55-14.40) -
Lenfosit 4.15+1.78 (0.7-8) 4.63+2.20 (0.70-13.00) -
Eozinofil 0.158+0.151 (0.00-0.60) 0.28+0.21 (0.00-1.30) 0.001

*WBC: Beyaz kiire, ": Hb: hemoglobin, #:Hct: Hematokrit, & MCV; ortalama eritrosit hacmi, :RDW; eritrosit

dagilim genisligi, ¥:Plt, trombosit, L:MPV; ortalama trombosit hacmi, §:NLR, nétrofil/ lenfosit orani

Basit ve komplike FK’li olgularda
hemogram parametreleri incelendiginde

MCV (p=0.035) ve PIt/MPV (p=0.039)

Mersin Univ Saglik Bilim Derg 2023;16(3)

oraninin iki grup arasinda istatiksel olarak
anlaml farklilik oldugu saptandi (Tablo 3).
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Tablo 3. Basit ve komplike febril konviilziyonlu olgularin hemogram parametrelerinin

karsilastirilmasi
Hemogram Basit Febril Konviilziyon Komplike Febril P
Parametreler Ortalama+SD Konviilziyon
(Min-Max) Ortalama+SD
(Min-Max)

Yas 3.14+1.23 (1-6) 3.09+2.14 (0.25-6) -
*WBC (x103/mm3) 9.09+3.44 (1.49-16.1) 8.62+3.23 (5.2-16.7) -
"Hb (g/dL) 11.44+1.35 (8.4-14) 11.39+1.14 (9.40-13.40) -
#Hematokrit (%) 34.30+3.70 (27.3-42.6) 34.4+3.38 (28.6-39.5) -
&MCV (fl) 73.9+6.03 (55.9-88 77.97+3.87 (71.8-87) 0.035
'RDW (%) 14.7+1.99 (11.9-22) 14.15+1.03 (12.5-16.2) -
¥Plt (103/uL) 327.74+101.59 (169-652) 277.3+101.06 (179-578) -
RDW/PIt 0.04+0.015 (0.02-0.08) 0.056+0.015 (0.03-0.09) -
*MPV (fl) 7.91+1.05 (5.7-9.8) 8+1.05 (5.9-9.7) -
MPV/Plt 0.021+0.011 (0.01-0.05) 0.031+0.09 (0.01-0.04) -
Plt/MPV 42.77+17.55 (18.57-105.16)  36.32+19.69 (22.1-97.97) 0.039
SNLR (%) 1.37+1.41 (0.1-6.14) 1.204£1.03 (0.09-3.13) -
Notrofil 4.12+2.74 (0.7-12.4) 3.72+2.83 (0.55-9.60) -
Lenfosit 4.24+1.83 (0.7-8) 3.95+1.74 (1.6-6.9) -
Eozinofil 0.174+0.16 (0-0.60) 0.11+0.12 (0-0.4) -

*WBC: Beyaz kiire, ": Hb: hemoglobin, #:Hct; Hematokrit, & MCV; ortalama eritrosit hacmi, :RDW;
eritrosit dagilim genisligi, ¥:Plt: trombosit, .:MPV; ortalama trombosit hacmi, §:NLR; notrofil/ lenfosit

oranl.

Tartisma

Calismamizda FK'l1 olgularin ortalama
yast 2.79+1.71 yil idi. FK hastalarin yas
ortalamasi cesitli calismalarda oldukca farkl
bulunmustur. Sharma ve Sharmat4, 50 FK’'l
hastay1 kapsayan calismalarinda olgularin
yas ortalamasini 23.12+10.75 ay olarak,
Heydarian ve Vatankhah® 20.53+15.07 ay
olarak, Naveed-ur-Rehman ve Billoo?s,
22.94+9.52 ay olarak, Sharif ve arkadaslari
léjse 25.34+12.56 ay olarak belirtmislerdir.
Kuppusamy ve arkadaslari?, calismalarinda
FK’l1 olgularin %54’tiniin 1-3 yas grubunda
oldugunu, Kumari ve arkadaslari® ise, FK’li
vakalarin %55.8" inin 17 aydan kiiguk
oldugunu  bildirmistir.  Arastirmamizda
literatlirden farkli olarak FK’l1 olgularin en

Mersin Univ Saglik Bilim Derg 2023;16(3)

sik 37-72 ay arasinda oldugu saptandi. Bu
durum FK'Ii hastalarin daha ¢ok ikinci
basamakta izlendigini ve merkezimizin
iiclinci basamak saglik merkezi olmasi
nedeni ile hastanemize basvuru yasinin daha
ge¢ oldugunu diisiindlirmiistiir.

Calismamizda FK gegiren hastalarda
erkek ve kiz orani; 14 (%35) olgu kiz, 26
(%65) olgu erkek seklindeydi. Bazi
calismalarda FK’nin erkek cinsiyetinde daha
sik gorildigi bildirilmistir.%.16.18
Arastirmamizda da literattire uyumlu olarak
FK erkek cinsiyette daha sik olarak
saptanmistir.
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Bu calismada basit FKlarin tim
FK'larin cogunlugunu olusturdugu ve %67.5
oraninda oldugu goérildi. Literatiirde
bildirilen oranlar benzerdir ve tiim FK’larin
cogunlugu basit FK olarak bildirilmistir. FK
geciren hastalarda basit FK oranin1 Ornek ve
arkadaslari’®  %64.6, Gokstgir  ve
arkadaslari20 %60, Yigit ve arkadaslari?!
%064 oraninda saptamislardir.

Calismamizda ortalama Hb degerleri
FK grubunda 11.46+1.28 mg/dl, kontrol
grubunda 11.974+1.19 mg/dl olarak saptandi.
Kuppusamy ve arkadaslari, 50 FK hastasi ile
50 saglkli olgu arasinda hemogram
parametrelerini incelemisler ve yazarlar FK
grubunda kontrol grubuna gére ortalama Hb
ve MCV degerlerinin anlamli derecede disiik
olduklarini  belirtmislerdir!” Daoud ve
arkadaslari tarafindan yapilan bir calismada
FK’'li olgularda Hb ve MCV diizeylerinin
kontrollere gore daha diistik oldugunu ancak
farkin istatiksel olarak anlamli olmadigini
saptamislardir.22 Modaresi ve arkadaslari,
FK’'li cocuklarda saglikli kontrollere gore
Hb'nin anlamli derecede diisiik oldugunu
bulmuslardir.z22 Malla ve arkadaslar1 FK'I
olgularin ortalama MCV dizeylerinin
66.21+8.578 fL, RDW diizeylerinin ise
16.65+5.080 fL oldugunu belirtmislerdir.z4
Naveed-ur-Rehman ve Billoo, FK'l1 olgularda
hematokrit, MCV ve hemoglobin degerlerinin
vaka grubunda kontrol grubuna gére anlamli
derecede dusiik oldugunu bildirmislerdir.1s
Modaresi ve ark?3, ve Gancer ve ark?s,
ortalama Hb, Hct, MCH, serum demir
diizeyinin vaka grubunda kontrol grubuna
gore anlaml derecede diisiik oldugunu fark
etmislerdir. Bununla birlikte Ornek ve
arkadaslari; calismalarinda komplike FK
grubunda daha diisiik Hb ve Hct seviyeleri
saptamislardir ve bu sonuglarla Hb degerinin
nobet tiplerinin ayriminda yararli bir
belirte¢ oldugunu belirtmislerdir.1® Ozaydin
ve arkadaslar1 da komplike FK hastalarinda
daha diisik Hb, Hct ve MCV degerleri
oldugunu bildirmislerdir.zé Normal
hemoglobin degerleri yasa ve cinsiyete gore
degismektedir. Calismamizda yas araligl
oldukca genis oldugundan hemoglobin
degerini yorumlamak zordur. Daha dar yas
araliginda yapilacak calismalara ihtiyag
vardir. Ayrica vitamin B12, folat, beslenme
aliskanliklar1 gibi pek cok diger faktor de
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hemoglobin degerlerini etkileyebilmektedir.
Bu durum sonugclarimizi etkilemis olabilir.

Bu calismada ortalama Plt degerleri
FK grubunda 311.35#106.9 (103/pL),
kontrol grubunda 347.20+100.28 (103/uL)
olarak bulundu. Trombositlerin sadece
hemostazda degil ayn1 zamanda bagisiklik
sisteminde ve inflamasyonda da kritik rol
oynadigi  gdosterilmistir ve trombosit
indeksleri ile FK arasindaki iliskiyi arastiran
cesitli calismalar yapilmistir.2? Platelet, MPV,
PDW ve platekrit (Pct) dahil olmak tizere
trombosit indekslerinin tiimii trombosit
aktivitesinin  belirtecleridir ve  MPV
trombositlerin boyutunu ve kemik iligindeki
trombosit iretim hizin1 yansitir. MPV,
trombosit aktivasyonun ve inflamasyonun
siddetinin bir belirteci olarak c¢esitli
hastaliklarla ilgili olarak arastirilmistir.20. 2%
27 Atesli nobet tipleri ile MPV arasindaki
iliskiyi arastiran bir c¢alisma, epilepsiyi
beynin inflamatuar bir hastaligi olarak kabul
etmis ve komplike FK varlifinda o6nemli
Olglide diisiik MPV degerleri
saptamislardir.26 Bunun aksine Ozkale ve
arkadaslari, trombosit indeksleri ile febril
nobet arasindaki iliskiyi arastirdiklari
calismalarinda, komplike FK’larda artan
trombosit dongilistintin plateletleri
azalttigini ve cocuklarda FK siddetinin
ongorilmesinde 6nemli rol oynadigl
disiinilen MPV degerinin belirgin bir
sekilde arttigini belirtmislerdir.28 Bagka bir
calismalarda ise MPV’deki artis ve azalislarin
basit veya komplike FK tipi arasinda 6nemli
Olciide farkli olmadigi, ancak MPV’nin
komplike febril nébet grubunda basit FK’ya
gore anlamli olarak daha yiiksek oldugu
bildirilmistir.2> 29 Ornek ve arkadaslar,
komplike FK’l1 hasta grubunda MPV degerini
basit FK grubuna gore anlamli derecede
yuksek tespit etmislerdir.l® Bu calismada
MPV'deki artisin bir nedeni olarak
enflamasyon nedeniyle azalmis olabilen
trombosit sayisini telafi etmek icin kemik
iliginin hizlica trombosit liretmesi ve bu yeni
trombositlerin ortalama boyutlarinin daha
biiyiik olmasi belirtilmistir.

Calismamizda N/L  oram1 FK
grubunda 1.32%1.29, kontrol grubunda
1.03+1.06 olarak bulundu. Cesitli stres
kosullar1 altinda l6kositlerin fizyolojik
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tepkisi genellikle notrofillerin sayisinda bir
artis ve lenfosit sayisinda azalma ile
karakterize edilir. N/L orani, inflamasyonu
yansitabilen, etkili, pahali olmayan, kolay
erisilebilir ve kolay hesaplanabilir basit bir
trombo-inflamatuar belirtectir. Literatiirde
atesli nobet tiplerinin ayird edilmesinde N/L
oraninin rolii de arastirilmis ve N/L oraninin
FK yonetiminde potansiyel bir degeri oldugu
belirtilmistir. Yigit  ve arkadaslar,
calismalarinda N/L’nin basit ve komplike FK
ayriminda etkili olabilecegini ancak kesin bir
ayrim yapmayacagini belirtmislerdir.2! Liu
ve arkadaslari, FK'l1 olgularda saghkl
kontrol vakalarina gére N/L oranim 3.2
olarak bulmustur.30

RDW, eritrositlerin boyut
dagiliminin ¢esitliligini gosterir ve uzun
stiredir anemi etyolojisini belirlemek i¢gin
kullanilmaktadir.3®  RDW, eritrositlerin
heterojenligini otomatik olarak o6lgen bir
indekstir. RDW’nin belirli hastaliklarin
(kardiyovaskiiler ve otoimmiin hastaliklar ve
kanser) varliginda inflamatuar belirteclerle
pozitif olarak iligkili oldugu gosterilmis ve bu
nedenle potansiyel bir inflamatuar belirteg
olarak kabul edilebilecegi ifade edilmistir.32
Demir eksikligi, folat eksikligi, B12 vitamini
eksikligi, orak hiicreli anemi, hemolitik
anemi, kronik karaciger hastalign ve
miyelodisplastik sendrom gibi cesitli
durumlarda RDW artabilmektedir.33
Goksugur ve arkadaslar: tarafindan yapilan
calismada, RDW’nin FK tiplerinin ayrimi igin
basit, etkili ve pratik bir belirte¢ oldugu
gosterilirken, bir baska ¢alismada RDW’nin
FK tiplerinin ayriminda o6nemli oOlgiide
yardimcl olmadigi bildirilmistir.20. 27 Ornek
ve arkadaslarinin ¢alismasinda, iki grup
arasindaki fark istatiksel olarak anlamh
olmasa da, komplike FK grubunda ortalama
RDW degeri ytlikselmistir.1® Bu calismada
ortalama RDW FK grubunda %14.56+01.75
olarak, kontrol grubunda %14.44+1.75
olarak saptandu.

Trombosit  sayillarn  ve  diger
hemogram parametrelerine oranlar cesitli
calismalarda degerlendirilmis ve bir¢cok
durumda kullanish olduklar: bildirilmistir.34
Liu ve arkadaslari, basit ve komplike FK
arasinda MPV/Plt oranim istatiksel olarak
anlamli saptamadiklarini bildirmislerdir.30
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Calismamizda, MPV/Plt oram1 FK grubu ile
kontrol grubu arasinda istatiksel olarak
anlaml diisiik saptanirken basit ve komplike
FK arasinda anlamli bir farklilik saptanmada.

Bu calismanin kisithliklar;; hasta
sayisinin az olmasi, calismamiz retrospektif
oldugundan hemogram parametrelerinin;
vitamin seviyesi, beslenme, enflamasyon
durumu gibi pek ¢ok faktérden etkilenmesi
nedeniyle vitamin degerleri ve beslenme
durumlarinin degerlendirilememesi, 6lciilen
bir ¢cok parametrenin ayni hastada bile giin
icinde stirekli degiskenlik gosterebilmesidir.

Sonug¢

Sonug olarak bu calismada FK tanisi
ile takip edilen hastalarin hem kendi i¢cinde
(basit / komplike) hem de ayni zaman
diliminde izlenen saglikli kontrol grubu ile,
inflamatuar bir siire¢ olan FK'nin hemogram
alt parametreleri ile birlikte
degerlendirilmesi icin daha fazla sayida
olgunun dahil edilebilecegi ¢ok merkezli
calismalara ihtiyag vardir.

Yazar katkisi: H.A.: Planlama, literatiir
arastirmasl, makalenin yazimyi, S.Y.: Verilerin
analizi, makale yazimi, A.O.; literatir
arastirmasi, makalenin  yazimi, B.0.:
Verilerin toplanmasi

Cikar catismasi: Yazarlar tarafindan
herhangi bir c¢kar catismasi beyan
edilmemektedir.

Mali destek: Calisma icin herhangi bir mali
destek alinmamuistir.
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COVID-19 asis1 hakkinda kisa mesaj gonderiminin gebelerde asiya
yonelik tutum, as1 okuryazarligi ve kaygiya etkisi: Randomize
kontrollii bir ¢calisma
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Amag: Bu arastirma, COVID-19 asis1 hakkinda kisa mesaj génderiminin gebelerde asiya yonelik
tutum, as1 okuryazarligi ve kaygiya etkisini belirlemek amaciyla yapilmistir. Yontem: Randomize
kontrollii deneysel olarak tasarlanan ¢alisma Ocak -Nisan 2022 tarihleri arasinda yuriitilmistiir.
Arastirmanin 6rneklemini gii¢ analizi ile belirlenen 60 miidahale, 60 kontrol grubunda olmak
lizere toplam 120 gebe olusturmustur. On test verileri toplandiktan sonra miidahale grubundaki
gebelere bir hafta boyunca COVID-19 asis1 hakkinda kisa mesaj gonderilmistir. Kontrol
grubundaki gebelere herhangi bir girisim uygulanmamistir. Bir ay sonra son test verileri
toplanarak veri toplama asamasi tamamlanmistir. Veriler Kisisel Bilgi Formu, COVID-19 Asisina
Yonelik Tutumlar Olgegi, COVID-19 As1 Okuryazarligi Olcegi ve Durumluk Kaygi Envanteri
kullanilarak toplanmistir. Bulgular: Girisim sonrasi gebelerin Gebelerde Asiya Yonelik Tutum
Olgegi alt boyutlari ile As1 Okuryazarhig Olgegi alt boyutlar: ve Durumluk Kayg1 Envanteri toplam
puan ortalamalar1 karsilastirilmistir. Karsilastirma sonucunda hem grup ici hem de gruplar
arasindaki farkin miidahale grubu lehine istatistiksel olarak 6nemli oldugu belirlenmistir.
Gebelerde asiya yonelik olumlu tutumum arttig1, olumsuz tutumun azaldig1 ve as1 okuryazarligina
yonelik bilissel becerilerin arttig1 belirlenmistir (p <0.05). Ayrica, COVID-19 asilar1 hakkinda kisa
mesaj gonderiminin gebelerde as1 yaptirma oranlarini artirdig1 goriilmustiir. Sonug: Calisma
sonucunda COVID-19 asilar1 hakkinda kisa mesaj gonderiminin gebelerde asiya yonelik olumlu
tutumu arttirmada ve kaygi diizeyini azaltmada etkili oldugu belirlenmistir. Buna gére gebelerin
asiya yonelik olumlu tutumlarin1 artirmak ve kaygilarim azaltmak amaciyla bilgilendirme
mesajlarinin kullaniminin yayginlastirilmasi 6nerilebilir.

Anahtar Kelimeler: Ebe, kaygi, kisa mesaj, okuryazarlik, tutum
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Kisa mesaj gonderimi ve covid-19 agisi iliskisi

The effect of text messaging about COVID-19 vaccine on attitudes,
vaccine literacy and anxiety in pregnant women: A randomized
controlled study

Abstract

Aim: This study was carried out to determine the effect of sending text messages about the COVID-
19 vaccine on the attitude towards the vaccine, vaccine literacy and anxiety in pregnant women.
Method: The randomized controlled experimental study was conducted between January and
April 2022. The sample of the study consisted of a total of 120 pregnant women, 60 of whom were
in the control group and 60 of which were determined by power analysis. After the pre-test data
were collected, a short message about the COVID-19 vaccine was sent to the pregnant women in
the intervention group for one week. No intervention was applied to the pregnant women in the
control group. One month later, the post-test data were collected and the data collection phase
was completed. Data were collected using Personal Information Form, Attitudes Towards the
COVID-19 Vaccine, COVID-19 Vaccine Literacy Scale and State-Trait Anxiety Inventory. Results:
After the intervention, the sub-dimensions of the Attitudes towards Vaccination in Pregnant
Women, and the sub-dimensions of the Vaccine Literacy Scale and the State Anxiety Inventory
total score were compared. As a result of the comparison, it was determined that the difference
both within the group and between the groups was statistically significant in favor of the
intervention group. It was determined that the positive attitude towards the vaccine increased,
the negative attitude decreased and the cognitive skills towards vaccine literacy increased in
pregnant women (p <0.05). In addition, it has been observed that sending text messages about
COVID-19 vaccines increases the rate of vaccination in pregnant women. Conclusion: As a result
of the study, it was determined that sending text messages about COVID-19 vaccines is effective
in increasing the positive attitude towards the vaccine and reducing the level of anxiety in
pregnant women. Accordingly, it may be recommended to expand the use of informational
messages in order to increase the positive attitudes of pregnant women towards the vaccine and
to reduce their anxiety.

Keywords: Anxiety, attitude, literacy, midwife, text message

Giris fetlis hem de anne saghg icin oldukga

COVID-19 veya SARS-CoV-2 Olarak onem ldlr

tanimlanan hastalik 2019 yilinin aralik Gebelikte ~ COVID-19  asilarinin

ayinda Cin’de baslayip kisa siire icerisinde
diinyadaki bircok bolgeye yayilmistir.
Yiiksek olim oranlarina ve hizli yayilima
sahip olan COVID-19’un klinik seyrinin gebe
kadinlarda daha agir oldugu
belirtilmektedir.L2 Gebe olmayanlara gore
gebelerde hastaneye yatis ve agir hastalik
oranlar1 daha ytiksektir. Ayrica 6lii dogum ve
erken dogum COVID-19 enfeksiyonu gegiren
gebelerde, gecirmeyenlere gore daha fazla
goriliir.3 Diger viral hastalik salginlarinda da
oldugu gibi (EBOLA, Zika, H1N1 gibi) COVID-
19’un etkilerini azaltmada as1 oldukca
onemli olup, gebelere giivenle
uygulanabilecek bir as1 uygulamasi hem
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uygulanmas ile ilgili Turkiye Cumhuriyeti
Saglik Bakanlig), Diinya Saghk Orgiitii (DSO)
ve Hastalik Kontrol ve Korunma Merkezleri
(CDC) gibi Diinya genelindeki saghk
kuruluslarinin benzer 6nerileri mevcut olup,
gebelik doneminde COVID-19 asisinin
gebelige ve fetlise herhangi bir zarar
olmadig1 bildirilmis ve asinin yapilmasi
Onerilmistir.245 Yapilan bir¢cok calismayla da
gebelik  sirasinda  COVID-19  asisinin
uygulanmasinin giivenli oldugu kanitlanmis
olup asinin diisiik, 61ii dogum yada konjenital
anomali gibi olumsuz dogum sonugclarina
sebep olmadig1 gosterilmistir. Buna ragmen,
gebelerde asilanma oram dusiiktiir.67 Cesitli
calismalarda gebelikte COVID-19
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bagisiklama oranlar1 incelenmis ve asi
yaptiran gebelerin orani %29.7 ile %77.4
arasinda bulunmustur.8® Cogu gebenin asi
olmama nedeninin, kendisinin ve bebeginin
giivenligine dair endiseler, as1 hakkinda
yeterli bilgiye sahip olmama, asinin
gebelerde yeterince denenmemis olmasi,
asiy1 gereksiz gérme, yan etkilerden korkma
ve farkindalik eksikligi oldugu
bilinmektedir.810 Ayrica COVID-19 asi
calismalarina iliskin celiskili bilgiler kitle
iletisim araglari ile bireylere sunulmakta ve
bu durum bireylerin eksik ve yanlis bilgilere
inanmalarina, as1 yaptirip yaptirmama
konusunda yanlis kararlar vermelerine, asi
teredditii ve kaygi yasamalarina neden
olabilmektedir. ~Sonu¢ olarak yapilan
calismalarda gebelerin COVID-19 asisina
yonelik tutumlarinin olumsuz oldugu ve asi
ile ilgili yeterli bilgiye sahip gebelerin asi
olmaya daha istekli oldugu tespit
edilmistir.7.10.11

Gebelerin COVID-19 asisina yonelik
giivenini ve bilgisini artirmak, asiya yonelik
olumlu tutum kazanmasini saglamak ve
asilanma oranini arttirmak icin gebelere
odaklanan egitimlere ihtiya¢ duyulmaktadir.
Ayrica gebelik stirecinde asilanma hakkinda
bilgilendirme yapilmas1 ve egitim igerikli
materyallerin kullanilmasi gibi miidahaleler
asilama oranlarinin artirilmasi1 amaciyla
onerilmektedir.1912  Mobil tabanli saghk
miidahaleleri saghk egitimlerinde yaygin
olarak kullanilmaktadir.l2 Mobil tabanh
saglik miidahalelerinden biri olan kisa mesaj
servisi (SMS), ucuz, hizli ve bilgiye kolay
ulasmay1r saglayan bir yoldur. Saglk
profesyonelinden gelen kisa mesajin COVID-
19 asl oranlarini degistirip
degistiremeyecegini belirlemek amaciyla
yapilan bir calismada asilanma oraninin
arttigl tespit edilmistir.1213 COVID-19 asisi
olmamis gebelere as1 hakkinda bilgilendirme
yaparak asiya yonelik tutumunu olumlu
yonde degistirmek, as1 okuryazarhgini
artirmak ve kaygisini azaltmak, gebe ve fetiis
sagligiicin 6nemlidir. Bunlardan yola ¢ikarak
bu calisma, COVID-19 asisi olmamis gebelere
asi ile ilgili gonderilen kisa mesajin asiya
yonelik tutum, as1 okuryazarligl ve kaygiya
etkisini arastirmay1 amaglamaktadir.
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Arastirmanin hipotezleri:

Hi: COVID-19 asis1 hakkinda bilgilendirici
kisa mesaj gonderilen kadinlarin asiya
yonelik tutumlari gonderilmeyen
kadinlardan daha olumludur.

Hz: COVID-19 asis1 hakkinda bilgilendirici
kisa mesaj gonderilen kadinlarin asi
okuryazarliglt gonderilmeyen kadinlardan
daha ytiksektir.

Hz: COVID-19 asis1 hakkinda bilgilendirici
kisa mesaj gonderilen kadinlarin kaygi
diizeyleri gonderilmeyen kadinlardan daha
dustktir.

Gerec¢ ve Yontem

Randomize kontrolli olarak
tasarlanan ¢alisma 1 Ocak-1 Nisan 2022
tarihleri arasinda Tiirkiye’'nin dogusunda yer
alan  bir ildeki saglikli  gebelerle
yuriitiilmustiir. Power analizinde 6rneklem
biiytikligi %5 yanilg: diizeyi ¢ift yonlii 6nem
diizeyinde, %95 giiven araliginda %80
evreni temsil etme yetenegi (giig) ile
ortalamasi 3.50 olan (standart sapma 1.95)
COVID-19 asisina yoénelik tutum puan
ortalamasinini4 1 puan azalacagl
varsayilarak her bir grup i¢in 60 gebe olarak
hesaplanmistir (60 miidahale, 60 kontrol).

Arastirmaya alinma kriterleri:
- Suanda ve tekil gebeligi olan,

- Gebeliginde herhangi bir risk faktori
(preeklemsi, intrauterin gelisme geriligi,
erken membran riptiird, getasyonel
diyabet vb.) tasimayan,

- Fetiisiin saghgi ile ilgili tanilanmis
herhangi bir problemi (fetal anomali,
intrauterin gelisme geriligi gibi) olmayan,

- Gebeliginde COVID-19 gecirmemis olan,

- COVID-19°dan korunmaya yonelik daha
once herhangi bir as1 yaptirmamis olan,

- COVID-19 pandemisinde gebelik hakkinda
herhangi bir egitim almayan,

- lletisime engel herhangi bir durumu
olmayan (Tirkce bilmeme, mental gerilik
vb.),

- Okur-yazar olan,
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- Akill telefonu ve internet baglantisi olan,

- WhatsApp uygulamasini kullanabiliyor
olan tiim gebeler arastirmaya alindi.

Arastirmadan ¢ikarilma kriterleri:
Calisma boyunca COVID-19’a yakalanan,

Calisma boyunca COVID-19’a yonelik
herhangi bir as1 yaptirmaya karar veren
tiim gebeler arastirmadan cikarildi.

Miidahale grubuna alinan 68
kadindan 5’'i COVID-19’a yakalandigi, 3’ii as1
yaptirdigl icin, kontrol grubuna alinan 63
kadindan 2’si COVID-19’a yakalandig1 ve 1'i
de as1 yaptirdifi icin  ¢alismadan
cikarilmistir. Arastirma, 60 miidahale ve 60
kontrol olmak iizere toplam 120 gebe
kadinla  tamamlanmistir.  Arastirmada
kaybedilen gebeler yerine érneklem sayilari
tamamlanana kadar gruplara
randomizasyonla gebe alimmna devam
edilmigtir.

Kisa mesaj gonderimi ve covid-19 agisi iliskisi

Randomizasyon
Calismanin  baglangicinda  tam
randomizasyonun saglanmasi amaciyla

calismanin yiiriitiilecegi ilde yer alan iki gebe
egitim sinifi arasinda kura cekilmistir.
Kurayla belirlenen gebe egitim sinifina
basvuran gebelerden oOrneklem secim
kriterlerine uygun olanlar i¢cin Random.org
sitesinden Numbers alt basligindan Random
Integer Generator yonteminden
yararlanarak 1-120 arasinda siitunlar
olusturulmustur. Hangi rakamin miidahale
veya kontrol grubu oldugu yine calismanin
baslangicinda kura cekilerek belirlenmistir.
Siitunda 1 rakamina denk gelen gebeler
miidahale grubuna; 2 rakamina denk gelen
gebeler de kontrol grubuna randomize
olarak atanmistir.’> Randomizasyon siireci,
deneysel calismalarin kalitresini belirlemek
amaciyla CONSORT tarafindan yayinlanan
kriterler gore degerlendirilmis ve Sekil'l de
gosterilmigtir.

| Uygunluk igin degerlendirilen (n=145) ‘

[ Kawyit J

* Ornekleme alinmayan (n= 14)

Y

» | - Alinma kriterlerini kargilamayan
(n=9)

| Randomize edilenler (n= 131) ‘

- Katilmayi reddeden (n=5)

)
/

‘ Miidahale Grubu (n=68) |

\‘

‘ Kontrol Grubu (n=63)

| On Test (1. Giin) |

= On test veri toplama araglari uygulandi (n=68)

¥

» On test veri toplama araglarn uygulandi (n=63)

» 7 gin boyunca kisa mesaj gonderildi (n=68)

h 4

» Herhangi bir girisim uygulanmadi (n=63)

Son Test (30. Giin)

k4

v

= Son test veri toplama aracglan uygulandi (n=60)
~ COVID-19'a yakalandi (n=5)
> COVID-19 asisi yaptirdh (n=3)

~ Son test veri toplama araglarn uyguland (n=60)

» COVID-19'a yakalandi (n=2)
~ COVID-19 asisi yaptirdi (n=1)

* Analiz edildi (n=60)
e Analizden ¢ikarildi (n=0)

e Analiz edildi (n=60)
e Analizden cikarildi (n=0)

Sekil 1. Calismaya alinan gebelerin gruplara atanmasina yonelik CONSORT diagrami
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Verilerin Toplanmasi

Calisma, Tiirkiye'nin dogusunda bir
ilde yasayan saglikli gebeler ile 1 Ocak-1
Nisan 2022 tarihleri arasinda Gebe Egitim
Sinifinda  yiiriitilmistiir. Gebe egitim
smifinda iki ayr1 oda bulunmaktadir.
Midahale ve kontrol grubundaki gebeler
ayni ortamda bulunmamis olup, gériismeler
ayr1 odalarda ve tek tek yapilmistir. Gebe
Egitim Sinifina basvuran ve arastirmaya
alinma  kriterleri  saglayan  gebelere
arastirma ile ilgili bilgi verilmis, COVID-19
pandemisinde gebelik silireci hakkinda
herhangi bir egitim alip almadiklan
sorgulanmis ve sozel beyanlarina dayanarak
egitim almayanlar ¢alismaya dahil edilmistir.
Arastirmaya  katilmay1  kabul eden
gebelerden yazili onam alinmistir. Daha
sonra calismaya katilmayr kabul eden
miidahale grubundaki gebelerin telefon
numaralar alinmis ve erisime ac¢ik sosyal
medya platformu kullanilarak (WhatsApp)16
kendilerine COVID-19 asis1 hakkinda kisa
mesaj gonderilecegi belirtilmistir. Kontrol
grubunda yer alan gebelere veri toplama
formlarinin tekrar uygulanarak son test
verilerinin toplanmasi i¢in 30 giin sonra
olacak sekilde randevu verilmistir. Bu
uygulama sonucunda COVID-19 asisi
yaptirma hakkinda kisa mesaj gondermenin
etkisini O6lgmek amaciyla midahale ve
kontrol grubunda yer alan gebelerin 6ntest-
sontest puanlar1  istatistiksel  olarak
karsilastirilmistir.

Ebelik Girisimi

Miidahale grubunda yer alan ve
calismaya katilmay1 kabul eden gebelere ilk
goriismede Kisisel Bilgi Formu, COVID-19
Asisina Yonelik Tutumlar Olcegi, COVID-19
As1 Okuryazarhgi Olgegi ve Durumluk Kaygi
Envanteri (DKE) uygulanarak 6n test verileri
toplanmistir. Daha sonra bu gebelere 7 giin
boyunca erisime agik sosyal medya
platformu araciligiyla (WhatsApp) gebelikte
COVID-19 asis1 yaptirma hakkinda Kkisa
mesaj gonderilmistir. Kisa mesaj
gonderiminden 21 giin sonra bu gebelere
tekrar COVID-19 Asisina Yonelik Tutumlar
Olgegi, COVID-19 As1 Okuryazarhig Olcegi ve
DKE uygulanarak son test verileri toplanmis
ve veri toplama asamasi tamamlanmistir.
Ayrica gebelere arastirmacilar tarafindan
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olusturulan ve gonderilen mesajlari
okuduktan sonra giinlik kaydedebilecegi
izlem cizelgesi verilmis ve gebelerin her
okuduklar1 mesaj icin isaret koymasi
istenmistir.

Kontrol grubunda yer alan ve
calismaya katilmay1 kabul eden gebelere ilk
goriismede Kisisel Bilgi Formu, COVID-19
Asisina Yonelik Tutumlar Olgegi, COVID-19
As1 Okuryazarhg Olcegi ve DKE uygulanarak
O6n test verileri toplanmistir. Daha sonra
miidahale grubunda yer alan gebelerle es
zamanl olacak sekilde 30 giin sonra tekrar
COVID-19 Asisina Yonelik Tutumlar Olgegi,
COVID-19 As1 Okuryazarh@ Olgegi ve DKE
uygulanarak son test verileri toplanmis ve
veri toplama asamasi tamamlanmistir.
Arastirmada esitlik ilkesi dogrultusunda son
test verileri toplandiktan sonra kontrol
grubuna gebelikte COVID-19 asis1 yaptirma
hakkinda kisa mesaj génderilmistir.

Calismada kullanilan kisa mesaj
icerigi: Mlidahale grubunda yer alan gebelere
gonderilen kisa mesaj icerikleri
arastirmacilar  tarafindan T.C.  Saghk
Bakanligt COVID-19 Asis1 Bilgilendirme
Platformu kullanilarak hazirlanmistir. Bu
platformda “Yayinlar » Afisler » Halka
Yonelik” sekmeleri takip edildiginde yer alan
afisler kullanilmistir.!” Bu afislerde yer alan
basliklar su sekilde belirlenmistir: “COVID-
19 Asis1 Hakkinda Merak Edilenler, Gebelikte
COVID-19 Agilan, Saghgimiz Icin Kollar
Siviyoruz 1, 2, 3 ,4 5). Miidahale grubunda
yer alan gebelere gonderilen afisler calisma
boyunca (7 gln) 11:00-14:00 saatleri
arasinda kisa mesaj yoluyla gonderilmistir.

Veri Toplama Araglari

Veriler, Kisisel Bilgi Formu, COVID-
19 Asisina Yénelik Tutumlar Olgegi, COVID-
19 As1 Okuryazarligi Olgegi ve DKE
kullanilarak toplanmistir.

Kisisel Bilgi Formu

Arastirmacilar tarafindan literatiir
bilgileri taranarak olusturulan Kisisel Bilgi
Formunda gebelerin baz1 sosyodemografik
ve obstetrik 6zelliklerini belirleyen sorular
(yas, egitim diizeyi, calisma durumu, yasayan
cocuk sayisi, parite ve gebelik haftasi) yer
almaktadir.8?
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COVID-19 Asisina Yénelik Tutumlar Olgegi

Tirkce uyarlamasi  Genis ve
arkadaslari tarafindan yapilan 6lcek 9 madde
ve iki alt boyuttan (olumlu ve olumsuz
tutum) olusmaktadir. Olgekte yer alan
ifadeler “Kesinlikle katilmiyorum (1)”,
“Katilmiyorum (2)”, “Kararsizim (3)”,
“Katillyorum (4)”, “Kesinlikle katiliyorum
(5)” seklinde degerlendirilmektedir. Alt
boyutlardan olumsuz tutumda yer alan
maddeler (5, 6, 7, 8 ve 9. maddeler) ters
puanlanmaktadir. Olgegin her alt
boyutundaki puanlar, maddelerin
puanlarinin toplaminin o alt boyuttaki
madde sayisina boliinmesiyle elde edilir.
Olumlu tutum alt boyutundan elde edilen
yuksek puanlar, asiya yonelik olumlu
tutumu, olumsuz tutum alt boyutundan elde
edilen yiiksek puanlar ise asiya karsi
olumsuz tutumun daha az oldugunu
gostermektedir.’8 Bu c¢alismada o6lgegin
Cronbach’s alfa i¢ tutarlilik katsayisi 0.90
bulunmustur.

COVID-19 As1 Okuryazarligi Olgegi ; Ishikawa
ve arkadaslari (2008) tarafindan
gelistirilmis, Biasio ve arkadaslar1 (2021)
tarafindan Covid-19 As1 Okuryazarligina
uyarlanmistir. Durmus ve arkadaslari (2021)
tarafindan Tiirkce gecerlilik ve giivenirliligi
saglanmis olan “As1 Okuryazarlig Olgegi” 2
alt boyuttan (iletisimsel/elestirel boyut,
Fonksiyonel boyut) ve 12 ifadeden
olusmaktadir. Olgekteki ifadeler 4’lii likert
tipi olcek kullanilarak derecelendirilmistir.
Olgekten elde edilen puan ortalamasinin 4’e
yakin olmasi asi okuryazarliginin ytiksek
diizeyde oldugunu gostermektedir.!? Bu
calismada 6l¢egin Cronbach’s alfa i¢ tutarhlik
katsayis1 0.88 bulunmustur.

DKE ; Spielberger ve arkadaslari tarafindan
(1970) gelistirilmis ve Tirkce gecerlik ve
giivenirligi Oner ve Le Compte (1983)
tarafindan yapilmistir. Yirmi maddeden
olusan 4’lii likert tipi 6lgek, kisilerin belli bir
anda, belli kosullarda kendisini nasil
hissettigini ve icinde bulundugu duruma
iliskin duygularini ifade eden maddelerden
olusmaktadir. Olgekte pozitif
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(3,4,6,7,9,12,13,17,18. maddeler) ve negatif
(1,2,5,8,10,11,15,16,19,20. maddeler)
maddeler bulunmaktadir. Pozitif maddeler
toplam kaygi puanini artirmakta, negatif
maddeler ise toplam kaygi puanini
azaltmaktadir. Olgek toplam puan 20 ile 80
arasinda degismekte ve olcekten alinan
puanlarin  yiikselmesi  kayginin  fazla
oldugunu gostermektedir. Olgegin
Cronbach’s alfa Kkatsayis1 0.83 olarak
bulunmustur.1® Yapilan bu calismada 6l¢cegin
Cronbach’s alfa katsayis1 0.90 olarak
bulunmustur.

Arastirmanin Degiskenleri

Bagimsiz Degiskenler: Bilgilendirme
iceren kisa mesajlar bu arastirmanin
bagimsiz degiskenidir.

Bagimli  Degiskenler: COVID-19
Asisina Yonelik Tutumlar Olgegi, COVID-19
As1 Okuryazarligi Olgcegi ve DKE’den elde
edilen puan ortalamalar1 bu arastirmanin
bagimli degiskenleridir.

Istatistiksel Analiz

Veriler SPSS 25.0 for Windows
yazilimi (SPSS, Chicago, IL, ABD) kullanilarak
analiz edilmistir. Tanimlayic1 istatistiksel
degerler, sayilar, yiizdeler, ortalamalar ve
standart sapmalar seklinde gosterilmistir.
Miidahale ve kontrol gruplar1 arasinda
karsilastirma  yapmak igin = bagimsiz
gruplarda t testi kullanilmis; gruplar ici
karsilastirmalar yapmak icin  bagimh
gruplarda t testi kullanilmistir. Istatistiksel
anlamhilhik diizeyi p <0.05 olarak
degerlendirilmistir.

Arastirmanin Etik Yonii

Arastirmaya baslamadan énce inénii
Universitesi  Girisimsel Olmayan Klinik
Arastirmalar ve Yayin Etik Kurulu'ndan etik
onay (Karar No: 2022/2870) izni ile verilerin
toplanacagi kurumdan gerekli izin (E-
67743454-100--119718) alinmistir.
Arastirmaya katilan tiim gebelere uygulanan
veri toplama araclarinin ilk sayfasinda
arastirma  hakkinda  bilgi  verilerek,
bilgilendirilmis onamlar1 alinmistir.
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Bulgular

Gebelerin bazi sosyodemografik ve
obstetrik 6zelliklerine gore karsilastirilmasi
Tablo 1’'de verilmistir. Buna gore her bir grup

Kisa mesaj gonderimi ve covid-19 asisi iliskisi

icin yas, egitim diizeyi, calisma durumu,
yasayan c¢ocuk sayisl, parite ve gebelik
haftas1  degiskenleri arasindaki farkin
istatistiksel  olarak  6nemli  olmadigi
belirlenmistir (p>0.05) (Tablo 1).

Tablo 1: Gebelerin bazi sosyodemografik ve obstetrik 6zelliklerine gore karsilastirilmasi(n = 120)

Desiskenler Miidahale Grubu Kontrol Grubu Testa ve b deseri
813 (n=60) (n=60) pdeg
Yas (Ort £ SS) 27.08+5.15 26.36%£6.31 t=0.681, p=0.497

n % n % Testb ve p degeri
Egitim diizeyi
<Lise 45 75.0 51 85.0
, 2=
>Universite 15 25.0 9 15.0 x*=0.254
Calisma durumu
Evet 8 13.3 13 21.7
2=
Hayir 52 86.7 47 78.3 x*=0.337
Yasayan ¢ocuk sayisi
1-2 ¢ocuk 32 53.3 27 45.0 .
>3 cocuk 28 46.7 33 55.0 x*=0.465
Parite
Primigravida 24 40.0 26 43.3 220.853
Multigravida 36 60.0 34 56.7 Xe=5
Gebelik haftasi
<20. hafta 12 20.0 19 31.7
2=
>21. hafta 48 80.0 41 68.3 x°=0.210

aBagimsiz gruplarda t-testi, PFisher’s Exact Test

Miidahale ve kontrol gruplarinda yer
alan gebelerin on test-son test COVID-19
asisina yonelik tutumlar 6lgcegi, COVID-19
as1 okuryazarhgi olgegi ve DKE toplam puan
ortalamalarinin karsilastirilmasi Tablo 2’'de
verilmistir. Miidahale ve kontrol grubunda
yer alan gebelerin COVID-19 Asisina Yonelik
Tutum olgegi alt boyutlarindan olumlu ve
olumsuz tutum toplam puan ortalamalari
arasindaki farkin miidahale grubu lehine
istatistiksel olarak O6nemli oldugu
belirlenmistir (p<0.05). Buna goére COVID-19
asilar1 hakkinda kisa mesaj gonderiminin
COVID-19 asisina yonelik olumlu tutumlari
arttirdigl ve olumsuz tutumlar1 da azalttig
gorulmustiir.

COVID-19 Asi Okuryazarhigr olcegi
alt boyutlarindan fonksiyonel as1
okuryazarhiglt ve iletisimsel/elestirel as1
okuryazarligli toplam puan ortalamalari
arasindaki farkin miidahale grubu lehine
istatistiksel olarak Oonemli oldugu
belirlenmistir (p<0.05). Buna gére COVID-19
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asilar1 hakkinda kisa mesaj gonderiminin
hem fonksiyonel as1 okuryazarligi puanini,
hem de iletisimsel/elestirel as1 okuryazarligi
puanini artirdig1 gorilmistiir.

DKE toplam puan ortalamalari
arasindaki farkin gruplar arasinda ve grup ici
yapilan t-testi sonuclarina goére miidahale
grubu lehine istatistiksel olarak ©nemli
oldugu belirlenmistir (p<0.005). Buna gore
COVID-19 agilarmt hakkinda kisa mesaj
gonderiminin gebelerin kaygilarini 6nemli
diizeyde azalttig1 gorilmustiir.

Gebelerin COVID-19 asisina yonelik
tutumlar 6lgegi, COVID-19 as1 okuryazarhgi
Olcegi ve DKE 6n test-son test toplam ve fark
puanlart ortalamalarinin karsilastirilmasi
Grafik 1'de verilmistir. Buna gére miidahale
ve kontrol grubunda yer alan gebelerin her
ti¢ Olgekten aldiklar1 son test toplam puan
ortalamalar1 arasindaki farkin miidahale
grubu lehine istatistiksel olarak ©nemli
oldugu belirlenmistir (p<0.05; Grafik 1).
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Grafik 1. Gebelerin COVID-19 Asisina Yonelik Tutumlar Olcegi, COVID-19 As1 Okuryazarhg Olgegi
ve Durumluk Kaygi Envanteri 6n test-son test toplam ve fark puanlar1 ortalamalarina gore
karsilastirilmalari (n=120)
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Tablo 2. Gebelerin COVID-19 Asisina Yonelik Tutumlar1 Olgegi, COVID-19 As1 Okuryazarhgl
Olgegi ve Durumluk Kaygi Envanteri 6n test-son test toplam puan ortalamalarinin
karsilastirilmasi (n=120)

Miidahale Grubu Kontrol Grubu
Olgekler (n=60) (n=60) Test've p
degeri
Ort £ SS Ort £ SS
g Olumlu Tutum
= i t=-2.200
)
a On Test 2.61+£1.00 2.96+0.71 p=0.030
% Son Test 3.34+0.80 2.95+0.76 t=2.713 p=0.008
g Testvep 4122 p=0.000 0.275 p=0.784
>c; degeri t=-%.122p=0. t=0.275p=0.
£
7 Olumsuz Tutum
m‘ I
: On Test 2.86+0.77 2.77+0.65 t=0.688 p=0.493
— t=3.737
E Son Test 3.19+0.70 2.76%0.53 p=0.000
Testb ve
Q p =- = = =
S degeri t=-2.547 p=0.013 t=0.122 p=0.903
Fonksiyonel as1 okuryazarligi
On Test 2.22+0.60 2.14+0.70 t=0.726 p=0.469
Son Test 3.15+0.89 2.13+0.78 t=6.692 p=0.000
8D b
£ Test> ve p t=-6.442 p=0.000 £=0.094 p=0.925
g degeri
% lletisimsel/Elestirel as1 okuryazarlig
=
é On Test 2.18+0.42 2.42+0.61 £=-2.572
= p=0.011
§ Son Test 2.80%0.50 2.42+0.59 t=3.782 p=0.000
-
! b
= Test>ve p t=-7.033 p=0.000 £=0.037 p=0.971
= degeri
S Toplam
) t=-0.922 p=
On Test 2.20+£0.37 2.28+0.55 0.358
Son Test 2.98+0.49 2.27%£0.43 t=8.238 p=0.000
b
Test> ve p £=-9.906 p=0.000 £=0.084 p=0.933
degeri
Durumluk Kaygi Envanteri
On Test 40.71+5.98 39.68+5.58 t=0.977 p=0.330
t=-2.929
Son Test 36.85+8.21 40.50+5.07 p=0.004
b
Testove p £=3.073, p=0.003 t=-1.173 p=0.245
degeri

aBagimsiz gruplarda t-testi, PBagimli gruplarda t-testi
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Gebelerin COVID-19 asisini
yaptirmaya yonelik goriisiiniin 6n test-son
test dagilimlarina gore Kkarsilastirilmalari
Tablo 3’te verilmistir. Simdiki gebeliginde as1

Kisa mesaj gonderimi ve covid-19 asisi iliskisi

yaptirmak isteyen gebelerin sayisinin
miidahale grubunda girisim sonras1 %23.4
oraninda arttig1, kontrol grubunda bu oranin
degismedigi gorilmiistir

Tablo 3: Gebelerin COVID-19 Asisini yaptirmaya yonelik goriisiiniin on test-son test dagilimlarina
gore karsilastirilmalari (n = 120)

On Test Son Test
Miidahale Kontrol Testavep Miidahale Kontrol Testavep
grubu grubu degeri grubu grubu degeri
n (%) n (%) n (%) n (%)
Simdiki gebeliginizde COVID-19 asisini yaptirmayi diistintiyor musunuz?
Evet gebelikte 5(8.3) 3(5.0) 19 (31.7) 3(5.0)
: X?=26.536 X2=33,472
Evet gebelikten sonra 15 (25.0) 43 (71.7) p=0.000 15(25.0) 46 (76.7) p=0.000
Hayir 40 (66.7) 14 (23.3) 26 (43.3) 11 (18.3)

aPearson ki-kare testi

Tartisma tarafindan COVID-19 asisini tesvik etmek
1 1 1

Gebelikte COVID-19 asisi lzerine amacly’a astiamanin yarariarini

vurgulayarak gonderilen mesajlarin

yapilan c¢alismalarin ¢ogu, gebelerin asi
yaptirma  durumlarina, asiya  karsi
tutumlarina ve asimin gebelik ve fetiis
tzerindeki etkilerine odaklanmistir.8-10
Ancak gebelikte asiyla ilgili egitimsel
miidahaleyi iceren herhangi bir calismaya
rastlanmamistir. Bu ¢alisma COVID-19 asisi
yaptirmamis gebelere erisime acik sosyal
medya platformu araciligiyla (WhatsApp)
COVID-19 asis1 yaptirma hakkinda kisa
mesaj gonderiminin asiya yonelik tutum, as1
okuryazarligt ve kaygiyr olumlu yo6nde
etkiledigini ortaya koymustur. Calisma
bulgusuna gére COVID-19 asis1 yaptirmamis
miidahale grubundaki gebelerin kisa mesaj
gonderimi sonrast COVID-19 asisina yonelik
olumlu tutumlarinin arttigit ve olumsuz
tutumlarinin azaldigir gorilmiistir (p<0.05;
Tablo 2; Grafik 1). Yapilan literatir
taramasinda, gebelere COVID-19 asisi
yaptirma hakkinda kisa mesaj gonderiminin
asitya yonelik tutuma etkisinin incelendigi
herhangi bir calismaya rastlanilmamistir.
Ancak farkli gruplar iizerinde yapilan
calismalarda COVID-19 asis1 hakkinda kisa
mesajla bilgilendirilmenin asiya yonelik
tutum lzerinde etkili oldugu tespit
edilmistir.2021  Motta ve  arkadaslar
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katilimcilarin as1 olma niyetlerini 6nemli
Olciide artirdig1 Dbelirlenmistir.20 Benzer
sonu¢ Palm ve arkadaslarinin yaptiklar
calismada da tespit edilmis olup, asinin
etkinligi ~ve  gilivenligini  vurgulayan
mesajlarin, asiya yonelik tutum iizerinde
onemli  bir  etkiye sahip  oldugu
bulunmustur.2! Bu c¢alismada miidahale
grubunda katilm saglayanlarin dortte
birinin egitim diizeyinin liniversite ve tizeri
olmasi tutum degisikligi saglanmasinin
nedenlerinden  biri  oldugu  tahmin
edilmektedir.

Calisma bulgusuna gore COVID-19
asist yaptirmamis miidahale grubundaki
gebelerin kisa mesaj gonderimi sonrasi asi
okuryazarhgi seviyelerinin arttig
belirlenmistir (p<0.05; Tablo 2; Grafik 1).
Buna gore COVID-19 asilar1 hakkinda kisa
mesaj gonderiminin hem fonksiyonel asi
okuryazarligt puanmimi arttirarak saghk
egitimi ve asiya yonelik okuryazarhk
diizeylerini arttirdigi hem de
iletisimsel/elestirel as1 okuryazarligi puanini
arttirarak bilgiyi elestirel bir sekilde analiz
edip, bu bilgileri yasam olaylar1 ve durumlari
tizerinde daha fazla kontrol saglamak icin
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kullanmasina olanak taniyarak daha gelismis
bilissel beceri kazandirdigi gorilmiistiir.
COVID-19 doéneminde as1 okuryazarliginin
Onemi artmistir. Avusturya’da asi reddi ile
ilgili yapilan bir arastirmada asilama
hakkinda bilgi yetersizligi ve bu nedenle
asilanma hakkinda olumsuz duygu yasandigi
tespit edilmistir.22 COVID-19 asis1 hakkinda
bilgilendirmenin as1 okuryazarligina
etkisinin incelendigi herhangi bir calismaya
rastlanmamistir. Ancak koruyucu saglik
hizmetleri sunumu ve yayginlastirilmasinda
sosyal medya ve mesaj araciligiyla
bilgilendirilmenin bireylerin saglik hizmeti
alimlarin1 artirdigt yapilan ¢alismalarla
desteklenmistir.232¢ Giliney Afrika’da kisa
mesaj hizmeti (SMS) tabanh saghg
gelistirme kampanyasinin, isitme engelli
kisilerin saglikli yasam ile ilgili bilgi
diizeylerini arttirdig1 goriilmiistiir.23 Patil ve
arkadaslari tarafindan yapilan bir ¢calismada
bireylerin COVID-19 ile ilgili bilgiye erisim ve
tutumlarinin dijital saglik okuryazarligina
etkisi incelenmistir. Calismanin sonuclari,
yiksek dijital saglik okuryazarhiginin bilgiye
erisme ve kullanma egilimi ile as1 kabul
oranlar1 arasinda bir iliski oldugunu
gostermektedir.25 Bu nedenle okuryazarhgi
artirmak icin asilama hakkinda bilgilendirici
web sitelerinin olusturulmasinin gerekliligi
ifade edilmistir.2é Bu bulgular dogrultusunda
asilar hakkinda daha fazla ve daha dogru
bilgi sahibi olmanin gebelerde asi
okuryazarhgini arttirabilecegi soylenebilir.

Calisma bulgusuna gore COVID-19
asist yaptirmamis miidahale grubundaki
gebelerin kisa mesaj génderimi sonrasi kaygi
seviyelerinin azaldig1 belirlenmistir (p<0.05;
Tablo 2; Grafik 1). Yapilan literatir
taramasinda, gebelere COVID-19 asisi
yaptirma hakkinda kisa mesaj gonderiminin
kaygiya etkisinin incelendigi herhangi bir
calismaya rastlanilmamistir. Ancak
literatiirde asiya yonelik kayginin asi
hakkinda yeterli bilgi sahibi olmamaktan
kaynaklandigi ifade edilmis ve bu nedenle as1
ile ilgili glincel ve giivenilir kaynaklardan
bilgi edinilmesi onerilmistir.2” Ayrica farkli
girisimlerde de bilgilendirmenin kaygi
seviyesini azaltmasi bilgilendirme
miidahalesinin etkinligini ortaya
koymaktadir. Alan ve Alpar tarafindan
yapilan calismada bilgilendirme
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miidahalesinin topuk kani 6rnegi alinmasina
iliskin annenin kaygisim1 azalttigl tespit
edilmistir.28 As1 yaptirmaya yonelik kaygi
siklikla yasandigi icin yapilacak girisimlerde
asitya yonelik bilgilendirici egitimlerin
kayglyr azaltmada faydali olabilecegi
diistiniilmektedir.

Arastirmamizda gebelerin COVID-
19 asisin1 yaptirmaya yonelik gorisleri de
degerlendirilmistir. Buna gore simdiki
gebeliginde as1 yaptirmak isteyen gebelerin
sayisinin miidahale grubunda kisa mesaj
miudahalesi sonrast %23.4 oraninda arttig
tespit edilmistir (p<0.001; Tablo 3). Calisma
bulgumuzu destekler nitelikte COVID-19
asist icin saglik profesyoneli tarafindan
gonderilen mesaj ve e-postalarin asi
yaptirma oranlar1 lzerindeki etkisini
belirlemek amaciyla ABD’de yapilan bir
calismada miidahale sonrasi COVID-19
asilama oranlarinin arttig1 tespit edilmistir.24
Farkli gruplarda ve farkli asilar iizerinde
yapilan c¢alismalarda c¢alisma bulgusunu
destekler niteliktedir. Kisa mesaj
miidahalesinin Influenza asis1 Uzerindeki
etkisini  belirlemek amaciyla yapilan
calismada kontrol grubuyla kiyaslandiginda
miidahale grubundaki bireylerin daha
ylksek oranda influenza asis1 oldugu tespit
edilmistir.2® Asiyla 6nlenebilir hastaliklarda
kisa mesaj miidahalelerinin sistematik bir
incelemesi ve meta analizi sonucunda da
mesaj gondermenin asilanma oranlar
tizerinde olumlu etki gosterdigi tespit
edilmistir.30 As1 kararsizlig1 tizerinde asilarin
onemi konusundaki farkindahigin diisiik
olmas1 ve asilar hakkinda bilgi eksikligi
oldugu distunildiigiinde, bilgilendirici kisa
mesajlarin asilama oranlarini artirmak icin
etkili bir miidahale yoéntemi oldugu
distiniilmektedir.

Sonug ve Oneriler

Bu ¢alisma COVID-19 asis1 olmamis
gebelere COVID-19 asis1 hakkinda kisa mesaj
gonderiminin kadinlardaki asiya yodnelik
olumlu  tutumu, as1  okuryazarhgin
artirdigint ve kayglyr azalttigini ortaya
koymustur. Ayrica c¢alisma sonucunda
gebelerin as1 yaptirma isteklerinin de
arttirdifi  belirlenmistir. Cogu gebenin
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COVID-19 asisl yaptirmadigi
diisiiniildiiglinde, asilamay1 tesvik etmek
amaciyla stratejik saglik iletisim yollarindan
kisa mesaj gonderiminin yayginlastirilmasi
gebelerin asiya yonelik bilgi diizeylerini
artirabilir. Bilgi diizeyinin artmasiyla
asilanma saglanarak gebe ve fetiisiin saglgi
korunmus  olur. Ayrica COVID-19'un
yayllmasini  durdurmak ve  Kkiiresel
pandemiyi sona erdirmek ic¢in gerekli olan
yaygin asilamaya katki saglanmis olur.

Arastirmanin sinirliliklari

Bu arastirmanin birka¢ simrlilig
bulunmaktadir. Bunlardan biri kisa mesaj
gonderiminin uzun siireli etkisinin (1 aydan
sonraki ve dogum sonu donem)
degerlendirilmemis olmamasidir. Ayrica
calisma Kkisa mesaj yoluyla gonderilen
mesajlarla gerceklestirilmistir. Okuryazar
olmayan veya internet erisimi olmayan
potansiyel katilimcilar arastirma
orneklemine dahil edilmemistir. Bu nedenle
okuryazar olmayanlar yeterince temsil
edilmemis olabilir. Calismada bazi potansiyel
karistirici faktorlerin ekarte edilememesi de
bu siirliliklar arasindadir. Calismamizin en
onemli ve giicli yoni, yapilan literatiir
taramasinda COVID-19 asis1 hakkinda kisa
mesaj gonderiminin gebelerde asiya yonelik
tutum, as1 okuryazarligl ve kaygiya etkisini
belirlemeye yonelik yapilmis bir ¢alismaya
heniiz rastlanmamis olmasidir. Bundan
dolay1 bu c¢alisma literatiire 6énemli katki
saglamak amaciyla yapilan ilk randomize
kontrollii ¢alismadir. Bununla birlikte, bu
calisma gebelerde asiya yonelik olumlu
tutum gelistirmeye, as1 okuryazarligini ve as1
yaptirma isteklerini artirmaya ve kaygiyl
azaltmaya yonelik kisa mesaj gonderiminin
etkinligine dair saglam kanitlar sunmaktadir.

Yazar katkist: Fikir/Kavram: EG, EKO; Veri
Toplama/Literatiir =~ Tarama: EG, EKO;
Analiz/Yorum: EG, EKO; Makale Yazimi: EG,
EKO; Yayinlanacak Son Haline Onay Vermek:
EG, EKO.

Cikar catismasi: Bu ¢alismada herhangi bir
cikar catismasi bulunmamaktadir.

Mali destek: Calismanin yapilmasi ve
makalenin yazimi siiresince mali ve maddi
destek saglayan kisi ve kurum yoktur.
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TesekKkiir: Calismaya katilan tiim gebelere
tesekkiir ederiz.
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Tip 2 Diabetes Mellitus’lu hastalarda okiiler yiizey
degisikliklerinin incelenmesi

Emin Serbiilent GUCLU 1, "/Omer OZER 2, ' Emrah MAT3
IMersin Sehir Hastanesi, G6z Hastaliklar1 Klinigi, Mersin, Tiirkiye
2Rize Devlet Hastanesi, G6z Hastaliklar Klinigi, Rize, Tirkiye

3[zmir Egepol Hastanesi, Goz Hastaliklar1 Klinigi, [zmir, Tiirkiye

0z

Amag: Diyabetik retinopatisi olan ve olmayan tip 2 diabetes mellitus hastalarinda oktiler yiizey
degisikliklerini saptamak, aralarindaki iliskiyi arastirmak ve bulgulari saglikli kontrollerle
karsilastirmaktir. Yontem: Calismaya diyabetik retinopatisi olan 49 hasta (grup 1) ve diyabetes
mellituslu olup diyabetik retinopatisi olmayan 49 hasta (grup 2) dahil edildi. Sonuclar benzer yas
ve cinsiyet dagilimina sahip saglikli kontrollerle (grup 3) karsilastirildi. Bulgular: Grup 1'deki
hastalarin Schirmer testi sonucu 9.33+3.6 mm, gozyas kirilma siiresi 7.27+2.24 sn, OYHI skoru
34.11+6.7 idi ve 23 (%46.9) hastada korneal boyanma vardi. Grup 2'deki hastalarin Schirmer testi
sonucu 13.06 + 3.15 mm, gézyasi kirllma siiresi 10.6+1.95 sn, OYHI skoru 19.08 + 5.5 ve 8 (%16.3)
hastada korneal boyanma vardir. Grup 3'deki Kkisilerin Schirmer testi sonucu 21.5+4.88 mm,
gozyasi kirllma siiresi 13.1+1.27 sn, OYHI skoru 6.21+1.3tiir. Her ii¢ gruptaki hastalarin degerleri
karsilastinldifinda, Schirmer testi, gozyas: kirilma siireleri ve OYHI skorlar istatistiksel olarak
anlamli bulundu (p<0.001, tiim parametreler i¢in). Sonug¢: Calismamiza gore, kuru goz hastaligl
ve diyabetik retinopati bir birliktelik gostermektedir. Diyabetes mellitusa bagh okiiler tutulum
yalnizca retinal patolojileri icermeyip ayni zamanda 6n segment yapilarini da etkileyebilir.
Dolayisiyla okiiler yiizey muayenesi diyabetik g6z hastaliginin degerlendirilmesinin énemli bir
parcasi oldugu diisiintlebilir.

Anahtar Kelimeler: Diabetes Mellitus, gozyasi filmi, kuru goz, okiiler ylizey

Yazinin gelis tarihi: 01.10.2022 Yazinin kabul tarihi: 11.07.2023
Sorumlu yazar: Omer Ozer, Goz Hastaliklar1 Klinigi, Rize Devlet Hastanesi, 53020, Merkez, Rize,
Tiirkiye. Tel: 0464 2130500, E-posta: omerozer92@gmail.com.

Mersin Univ Saglik Bilim Derg 2023; 16(3) 398


https://orcid.org/0000-0003-2112-1162
http://orcid.org/0000-0003-0329-0931
http://orcid.org/0000-0002-1454-7731

Diyabetiklerde okiiler ytizey degisiklikleri

Investigation of ocular surface changes in patients with type 2
Diabetes Mellitus

Abstract

Aim: To determine ocular surface changes in patients with type 2 diabetes mellitus with and
without diabetic retinopathy, to investigate the relationship between them and to compare the
findings with healthy controls. Method: The study included 49 patients with diabetic retinopathy
(group 1) and 49 patients with diabetes mellitus without diabetic retinopathy (group 2). The
results were compared with healthy controls (group 3) with similar age and gender distribution.
Results: Schirmer's test result of patients in group 1 was 9.33 + 3.6 mm, tear breakup time was
7.27+2.24 s, OSDI score was 34.11+6.7 and 23 (46.9%) patients had corneal staining. The
Schirmer's test result of patients in group 2 was 13.06 + 3.15 mm, tear breakup time was 10.6 +
1.95 s, OSDI score was 19.08 + 5.5 and 8 (16.3%) patients had corneal staining. The Schirmer's
test result of the patients in group 3 was 21.5+4.88 mm, tear breakup time was 13.1+1.27 s, and
0OSDI score was 6.21+1.3. When the values of the patients in all three groups were compared,
Schirmer's test, tear breakup times and OSDI scores were found to be statistically significant
(p<0.001 for all parameters). Conclusion: According to our study, dry eye disease and diabetic
retinopathy were associated. Ocular involvement due to diabetes mellitus may not only include
retinal pathologies but also affect anterior segment structures. Therefore, ocular surface
examination can be considered an essential component of the evaluation of diabetic eye disease.

Keywords: Diabetes Mellitus, dry eye, ocular surface, tear film

Giris

Diabetes mellitus (DM) diinyanin
bircok lilkesinde ciddi bir sorundur. Diabetes
mellitus, milyonlarca insanda gorilen
yliksek prevalansa sahip metabolik ve kronik
bir hastaliktir. Diyabetin neden oldugu
vaskiiler ve norolojik hasar sadece goziin
retinasini etkilemekle kalmaz, ayni zamanda
okiiler yiizeyi de etkileyebilir. Diyabetik
retinopati (DR), katarakt, glokom, néropatik
keratopati ve kuru goz hastaligi gibi okiiler
komplikasyonlara yol acabilir. Otuz yil1 agkin
bir siiredir diyabetes mellituslu hasta sayisi
diinya genelinde iki kattan fazla artmistir.
Tear Film & Ocular Surface Society (TFOS)
tarafindan baslatilan Kuru Goz Calistay1 II'ye
(TFOS DEWS 1II) gore kuru goz hastaligi,
herhangi bir nedene baghh olarak gozyasi
filmi ve gozyast dinamiklerinde anormallik
olarak  tamimlanmaktadir. Calismalar,
diyabetik kisilerde saghkl kisilere kiyasla
daha yuksek bir kuru goéz prevalansi
bulmustur.!

Diyabetle birlikte goriilen hipoksi,
oksidatif stres ve  innervasyondaki
anormallikler gbzyasi liretiminin azalmasina
ve islev bozukluguna yol acabilir. Okiiler
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ylzeyde baslayan enflamatuar siirecler bir
kisir dongliye dontiserek kuru goze neden
olabilir. Gézyasi filmi bozuklugu ve kuru goz
hastalig1 tespitinde Okiiler Yiizey Hastalig1
Indeksi (OYHI) Anketi, okiiler/korneal
boyanma skoru, goézyasi kirllma zamani,
Schirmer testleri ve diger farkli yontemler
kullanilarak arastirilmistir.2-

Bu calismanin amacit diyabetik
retinopatisi olan ve olmayan diabetes
mellitus  hastalarinda  okiiler  ylizey
degisikliklerini  saptamak, aralarindaki
iliskiyi arastirmak ve bulgular1 saglikh
kontrollerle karsilastirmaktir.

Gere¢ ve Yontem

Bu calisma oncesinde Mersin
Universitesi Klinik Aragtirmalar Etik Kurulu
(Karar tarihi: 29/12/2021-27-796) ve
Mersin Sehir Hastanesi Egitim Planlama
Kurulu'ndan gerekli izinler alinmistir. Bu
calismada tlim hastalardan yazili
bilgilendirilmis onam alinmistir. Ayrica,
sunulan ¢alisma boyunca Helsinki Bildirgesi
ilkelerine uyulmustur.
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Diabetes mellitus, oral glukoz
tolerans testi sirasinda achk glukoz
diizeyinin = 126 mg/dl veya oral glukoz
alimindan 2 saat sonra = 200 mg/dl olmasi
olarak tanimlanmistir. DR tanisi i¢in, calisma
tim katilimcilart ayni uzman tarafindan
stereoskopik yarik lamba biyomikroskopisi
ve indirekt oftalmoskopi kullanilarak
ayrintili fundus muayenesi ile
degerlendirilmistir. Calismaya diyabetik
retinopatisi olan 49 hasta (grup 1) ve
diyabetes  mellituslu  olup diyabetik
retinopatisi olmayan 49 hasta (grup 2) dahil
edilmistir. Bu hastalardan elde edilen veriler
herhangi bir hastaligi olmayan benzer yas ve
cinsiyet dagilimina sahip saglikli kontrollerle
(grup 3) karsilastirllmistir.

Tim katilimcilarin yas, cinsiyet,
diyabet siiresi, hemoglobin Alc, godzyasi
kirllma zamani, Schirmer testi (Schirmer
testi yapmak icin 5 mm genisliginde ve 35
mm uzunlugunda 6zel bir 41 numaral
Whatman filtre kagidi kullanihir ve
geleneksel olarak gozyasi tlretim hacmini
6lcer), sodyum floresein ile kornea boyanma
skoru ve Okiiler Yiizey Hastaligi Indeksi
(OYHI) anket sonuglan kaydedilmistir. Tiim
katilimcilarin tam oftalmoloji muayeneleri
tamamlanmistir.

Siirekli degiskenlerin normal
dagihima uygunlugu Shapiro-Wilk testi ile
kontrol edilmistir. Strekli degiskenler
ortalama * standart sapma olarak
gosterilmistir. ki bagimsiz grupta normal
dagilim gosteren degiskenleri karsilastirmak

Diyabetiklerde okiiler ytizey degisiklikleri

icin Student's t-testi kullanilmistir. Normal
dagillma uymayan degerler medyan
(minimum-maksimum) olarak
gosterilmistir. Normal dagilima uymayan iki
bagimsiz grubun degerleri arasindaki fark
Mann-Whitney U testi ile arastirilmistir.
Kategorik degiskenler say1 ve yiizde olarak
gosterilmistir. Kategorik degiskenler
arasindaki iliskiler ki-kare ile analiz edildi.
Istatistiksel anlamlilk icin p<0.05 degeri
alinmistir. Bu calisma verilerinin istatistiksel
analizi IBM SPSS Statistics for Windows,
versiyon 23.0 (IBM Corp, Armonk, NY, ABD)
ile yapilmistir.

Bulgular

Saglikli kontrollerin 16’s1 (%32)
erkek, 34'i (%68) kadindir. Yas ortalamasi
ise 55.7 £ 7.9 yildir. Ek olarak HbA1c diizeyi
%4.8 * 0.53'diir. Hasta grubunda, tiim
hastalarin otuz biri (%31.6) erkek, 67'si
(%68.4) kadindi. Hastalarin yas ortalamasi
56.5 = 7.4 yildi. Tim hastalarin ortalama
diyabet siiresi 6 (2-20) yildir. Ayrica, HbAlc
diizeyi ortalama %6.12 =+ 0.95dir.
Demografik verilere gore alt gruplar
karsilastirildiginda, yas ve cinsiyet acisindan
li¢ grup arasinda istatistiksel bir fark yoktu
(sirasiyla p=0.808 ve p=0.515). Ancak, grup
1’deki hastalarin, hastalik siiresi ve
hemoglobin Alc diizeyleri grup 2 ve grup
3’deki katihmcilara goére anlamli derecede
yuksekti (her ikisi de, p<0.001)(Tablo 1).

Tablo 1. Tiim katilimcilarin demografik verileri

Grup 1 Grup 2 Grup 3

Toplam n(%) 49 (%100) 49 (%100) 50 (%100)
Erkek n (%) 17 (%34.7) 14 (%28.6) 16 (%32) 0.808
Kadin n (%) 32 (%65.3) 35 (%71.4) 34 (%68)
Yas (yil) ort.  ss 56.2 + 8.02 56.8+6.1 55.7+79 0.515
Hastalik stiresi (y1l) min.-max. 10 (5-20) 5(2-15) - <0.001
HbAlc (%% ss) 6.67 + 0.82 5.57+0.74 4.8+0.53 <0.001
Ort. :ortalama, ss: Standart Sapma
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Grup 1'deki hastalarin Schirmer testi
sonucu 9.33 * 3.6 mm, gozyas! kirilma stiresi
7.27 + 2.24 sn, OYHI skoru 34.11 + 6.7 idi ve
23 (%46.9) hastada korneal boyanma vardir.
Grup 2'deki hastalarin Schirmer testi sonucu
13.06 + 3.15 mm, gozyasi kirilma siiresi 10.6
+ 1.95 sn, OYHI skoru 19.08 + 5.5 ve 8
(%16.3) hastada korneal boyanma vardi.
Grup 3'deki kisilerin Schirmer testi sonucu
21.5 + 4.88 mm, gozyasi1 kirilma stiresi 13.1 +
1.27 sn, OYHI skoru 6.21 + 1.3’tiir. Saglikl
kontroller arasinda korneal boyanmasi var
olan herhangi bir katilimci yoktu.

Diyabetiklerde okiiler ytizey degisiklikleri

Schirmer testi ve gozyasi kirilma
streleri diisiikten ytliksege dogru sirasiyla
grup 1, grup 2 ve grup 3’de saptanmis olup
gruplar arasinda goézlenen bu farklilik
istatistiksel  olarak  anlamhydi  (tiim
parametreler icin p<0.001). Benzer sekilde
OYHI skoru diisikkten yiiksege dogru
sirasiyla grup 3, grup 2 ve grup 1'de
saptanmis olup gruplar arasinda gézlenen bu
farklilik istatistiksel olarak anlamhiyd:r (tiim
parametreler icin p<0.001). Ayrica, floresein
ile korneal boyanma testi pozitif olan
hastalarin oranmi grup 1'de diger gruplara
gore istatistiksel olarak daha yiiksekti
(p=0.001) (Tablo 2).

Tablo 2. Tiim katilimcilarin okiiler ylizey verilerinin dagilimi

Grup 1 Grup 2 Grup 3
n(%) 49 (%100) 49 (%100) 50 (%100) P
Schirmer (mm) 933+3.6 13.06%3.15 21.5+4.88 <0.001
GKZ (sn) 727224 10.6+1.95 13.1+1.27 <0.001
OYHI skoru 3411+6.7 19.08+55 6.21+1.3 <0.001
Boyanma 23 (%46.9) 8 (%16.3) - 0.001

GKZ: Gozyasi kirllma zamani, OYHI: Okiiler yiizey hastalik indeksi

Grup 1'deki hastalarin yas, hastalik
sturesi ve HbAlc verileri ile okiiler ylizey
parametrelerine ait bulgularin korelasyon
analizinde; hastalarin yasi ile Schirmer test
sonucunun negatif yonli ve yliksek diizeyde
(r=-0.610), gozyast kirilma zamani
degerlerinin negatif yonlii ve orta diizeyde
(r=-0.547), OYHI skorlarinin ise pozitif yonlii
yliksek diizeyde (r=0.651) korelasyon
gostermektedir. Hastalik stiresi ile Schirmer
test sonucunun negatif yonli ve yliksek
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diizeyde (r=-0.734), gozyas1 kirilma zamani
degerlerinin negatif yonli ve yiiksek
diizeyde (r=-0.637), OYHI skorlarinin ise
pozitif yonli ylksek diizeyde (r=0.745)
korelasyon gostermekteydi. HbAlc diizeyi
ile Schirmer test sonucunun negatif yonli ve
yiksek diizeyde (r=-0.690), gbzyasi kirilma
zamani degerlerinin negatif yonli ve orta
diizeyde (r=-0.568), OYHI skorlarinin ise
pozitif yonli yiiksek diizeyde (r=0.682)
korelasyon gostermekteydi (Tablo 3).
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Tablo 3. Diyabetik retinopatili hastalarda okiiler ylizey parametrelerinin korelasyonu

Schirmer (mm) GKZ (sn) OYHi
Grup 1
r p r p r p
Yas (y1l) -0.610 <0.001 -0.547 <0.001 0.651 <0.001
Hastalik stiresi (y11)  -0.734 <0.001 -0.637 <0.001 0.745 <0.001
HbAlc (%) -0.690 <0.001 -0.568 <0.001 0.682 <0.001

GKZ: Goézyas: kirllma zamani, OYHI: Okiiler yiizey hastalik indeksi, r=korelasyon katsayisi

Grup 2'deki hastalarin yas, hastalik
sturesi ve HbAlc verileri ile okller ylizey
parametrelerine ait bulgularin korelasyon
analizinde; hastalarin yasi ile Schirmer test
sonucu-nun negatif yonli ve orta diizeyde
(r=-0.402) korelasyon gosterdigi tespit
edilmistir. Hastalik siiresi ile Schirmer test
sonucunun negatif yonli ve zayif diizeyde
(r=-0.357), gozyast kirlma zamamni

degerlerinin negatif yonli ve zayif diizeyde
(r=-0.398), OYHI skorlarinin ise pozitif yonlii
zaylf diizeyde (r=0.366) Kkorelasyon
gostermekteydi. HbA1lc diizeyi ile Schirmer
test sonucunun negatif yonli ve zayif
diizeyde(r=-0.369), gozyas1 kirilma zamani
degerlerinin negatif yonli ve zayif diizeyde
(r=-0.283)  korelasyon  gdstermekteydi
(Tablo 4).

Tablo 4. Diyabetik retinopatisi olmayan hastalarda okiiler ylizey parametrelerinin korelasyonu

Schirmer (mm) GKZ (sn) OYHI
Grup 2
r p r p r p
Yas (y11) -0.402 0.004 -0.264 0.066 0.488 0.072
Hastalik siiresi (yil) -0.357 0.012 -0.398 0.005 0.366 0.025
HbAlc (%) -0.369 0.009 -0.283 0.048 0.321 0.058

GKZ: Gozyas1 kirllma zamani, OYHI: Okiiler Yiizey Hastalik Indeksi, r=korelasyon katsayisi

Tartisma

Bu calismamiz, bélgemizde yaygin
goriilen diyabetes mellitusun okiiler yiizey
tizerindeki etkilerini gézlemlemek amaciyla
diyabetik retinopatisi olan ve olmayan
diyabetes mellitus hastalarinin okiiler ylizey
parametrelerini inceleyen ve bu iki grubun
sonuclarini saglikli kontrollerle karsilastiran
ilk aragtirmadir.

Jin ve arkadagslari, tip 2 diabetes
mellitus  hastalarinin ~ gdézyas1  filmi
bozuklugundan etkilenme olasiliginin daha
yuksek oldugunu bildirmistir.! Manaviat ve
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arkadaslar;, tip 2 diabetes mellituslu
hastalarda kuru goz hastaligi prevalansinin
%54,3 oldugunu ve morbidite oraninin
diabetes mellituslu olmayanlara gore cok
daha yiiksek oldugunu bulmuslardir.s

Grus ve arkadaslari, toplam 515
kisiyi (255 saglikli kontrol ve 260 diabetes
mellitus hastasi) dahil ettikleri
calismalarinda, diabetes mellitus
hastalarinda kuru g6z hastalig1 insidansinin
saglikli kontrollere gore daha yiiksek
oldugunu gostermislerdir. Ayrica hastalik
stiresi 10 yildan uzun olan diyabetik
hastalarda, daha kisa diyabetik ge¢misi olan
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hastalara (p<0.001) ve saghkl bireylere
(p<0.001) kiyasla onemli olciide daha fazla
okiiler ylizey etkilenmesi oldugu
bildirilmistir.+

Gao ve arkadaslari, tip 2 diyabetes
mellituslu 58 hasta ve diyabetes mellituslu
olmayan 36 saglhkli kontrol {iizerinde
yaptiklar1 arastirmada, tip 2 diyabetes
mellituslu hastalarda -6zellikle proliferatif
diyabetik retinopatili diyabetes mellitus
hastalarinda- saglikhi  kontrollere gore
azalmis kornea hassasiyeti, azalmis gozyasi
iiretim miktari, gézyasi filmi disfonksiyonu,
oldugunu ortaya koymuslardir. Bunlara ek
olarak diyabetes mellituslu hastalarda
azalmis kornea hassasiyeti ve artmis
sodyum-floresein = boyanma  skorlarinin
hastaligin  siiresi ile iligkili oldugu
bulunmustur.¢

Literatiirdeki bir kohort
calismasinda 37'si tip 2 diyabetes mellituslu,
36's1 kontrol grubu olmak iizere toplam 73
kisi calismaya dahil edilmistir. Calismada
hastalik siiresi ortalama 7.2 + 5 y1l, HbAlc
ortalamasi ise %6.5’dir. Kuru goz hastalig
tip 2 diyabet grubunda %76.3 ile saglikli
kontrollere gore daha yiiksektir. Ayrica OYHI
skoru diyabetik hasta grubunda anlamh
olarak daha yiiksektir (p<0.001). Sodyum-
floresein ile kornea boyanmasi diyabetik
grupta kontrol grubuna gore daha yiiksektir
ancak gruplar arasindaki fark istatistiksel
olarak anlamli degildir. (p>0.05).78

Benzer sekilde, bir calismada tip 2
diabetes mellituslu hastalarda gozyasi filmi
bozuklugu oldugu gosterilmistir. Evaporatif
kuru goz ve meibomian bezi disfonksiyonu
daha yiliksek diizeyde bulunmustur,
dolayisiyla bu hastalarda kuru goz
yaygindir.? Farkli irklardan diabetes mellitus
hastalarinin dahil edildigi epidemiyolojik bir
calismada, hastalarda kuru goéz hastaliginin
yaygin oldugu bildirilmigtir.10

Calismamizda  hasta  grubunda
(ozellikle diyabetik retinopatili hastalarda
(grup 1)) Schirmer test sonucu ve gdzyasi
filmi kirilma siiresi grup 3’e gore anlamh
olarak diisiik bulunurken, sodyum floresein
ile korneal boyanma olan hasta orani ve
OYHI skoru anlamli olarak yiiksek
bulunmustur. Schirmer testinin disikligi
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hastalardaki akoéz yetmezligi gosterirken,
gozyasi kirllma zamaninin diisiik olmasi
evaporatif tip kuru goéz hastaligina isaret
etmektedir. Dolayisiyla daha kisa gozyasi
kirilma siiresi ile tespit edilebilen gozyasi
filmi stabilitesinin diyabetes mellituslu
hastalarda azaldig1 gosterilmistir. Bu azalma,
kotii kontrol edilen diabetes mellitus ile
iliskili oldugu diisiinlilmektedir. Schirmer
testi ile lakrimal bez fonksiyonunun
degerlendirilmesi, diyabetes mellituslu
kisilerde saglikli bireylere gore daha diisiik
gozyasi liretim miktarlarini gostermistir. Bu
bulgularimiz ve bahsi gecen literatir
calismalart 1s18inda diyabetes mellitus,
diyabetik retinopati ortaya ¢ikmis olsun veya
olmasin kuru go6ze neden olabilir. Bu
nedenle, kuru g6z hastaliginin tan1 ve
tedavisi, demografik faktorlere gore
degismekle birlikte, diabetes mellituslu
hastalarda 6nemlidir.

Daha 6nce yapilan bir arastirmada
Mussi ve arkadaslari, meibomian gland
bozuklugu olan diyabetik hastalarda yas ve
cinsiyet arasinda bir iliski bulmuslardir.1!
Bagka bir c¢alismada Derakhshan ve
arkadaslar1 diyabetli hastalarda Schirmer
testi ve gozyasi kirllma zamani diizeylerini
saglikli kontrollere gore azaldigini tespit
etmislerse de gruplar arasinda istatistiksel
olarak anlamh farkli bulamamislardir.12
Bizim g¢alismamizda hasta grubu ile saglikl
kontrol arasinda gozlenen farklar
istatistiksel olarak anlamliydi. Ozellikle
hasta sayisinin daha yliksek oldugu ve
hastalik sliresinin uzun oldugu
popiilasyonlar1 iceren c¢alismalarda 6n
segment tutulumunun daha belirgin oldugu
distiniilmektedir.

Arastirmamiz dahilindeki verilerin
korelasyon analizinde; yas, hastalik siiresi ve
HbA1c diizeyi Schirmer ve GKZ sonuglari ile
ters orantilidir ve bu korelasyon istatistiksel
olarak gii¢lii ve anlamlhiydi. Bu iliski 6zellikle
grup 1’deki hastalarda daha gicli
goriinmektedir. Dolayisiyla retinal
vaskiilariteyi etkilemeye baslayan diyabetes
mellitusun koti kontrolli oldugu ve bu
hastalarda okiiler ytizey gibi diger diyabetik
gdz komplikasyonlarinin da daha ytksek
oranda gortlebilecegi sdylenebilir.
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Diyabetik retinopati ve kuru goz
hastalig1 arasindaki iliskiyi arastiran hastane
tabanli bir baska calismada, kuru goz
hastaligi olan hastalarin %17,1'inde hafif
non-proliferatif diyabetik retinopati (NPDR),
%17,1'inde orta NPDR, %11,1'inde siddetli
non-proliferatif diyabetik retinopati (NPDR)
ve  %25,1'inde proliferatif retinopati
saptanmistir.13

Bizim  calismamizda  diyabetik
retinopatisi olan  hastalar  hastaligin
siddetine gore siiflandirilmamistir. Ancak
diyabetik retinopatisi olan ve olmayan
hastalar arasinda tim okiler yiizey
parametreleri saglikli kontrollere gore koti
oldugu goriilmistiir. Bu nedenle diyabetik
retinopatinin kuru géz hastalig ile iliskili
oldugu soylenebilir.

DR ayrica bozulmus gozyas: filmi
fonksiyonu ile de iliskilidir. Literatiirdeki bir
baska calismada, kuru g6z hastaliginin DR'li
hastalarda DR'si olmayan diabetes mellituslu
hastalara gore daha yaygin oldugu
bildirilmistir. Ayrica, kuru goéz hastaligl
HbAlc ile iliskilendirilmigtir.14

Yukarida  bahsedilen ¢alismaya
benzer sekilde, bizim ¢alismamizda hastalik
slresi ve yas parametreleri hem retinopatisi
olan hem de olmayan hastalarda okiiler
ylzey parametreleri ile anlamh ve gii¢li bir
korelasyon gostermistir. Bu korelasyon
retinopatisi olan hastalarin alt grubunda
daha giicliiydii. Gruplar arasinda yas, cinsiyet
ve HbAlc karsilastirildiginda, ileri yasin
kuru goz ile anlamli oldugu goriilmiistiir.
Erkek ve kadin cinsiyeti kuru g6z hastalig1 ve
retinopati ile iliskili bulunmamistir. HbAlc
diizeyi grup 1'de grup 2'ye gore anlamh
olarak daha yiiksek bulunmustur.

Calismamizdaki 6rneklem sayisinin
nispeten kicik olmasi, meibomian bez
fonksiyonu, gozyasi filmi osmolaritesi ve 6n
segment fotografi ile go6zyasi meniskiis
Olclimii gibi baz1 objektif testlerin eksikligi
bu ¢alismanin kisithiliklaridir.

Sonug

Sonug olarak, bulgularimiz kuru goz
hastalig1 prevalansinin diyabetes mellituslu
hastalarda saglikli kontrollere gore daha
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ylksek oldugunu gostermektedir. Ek olarak
diyabetik retinopatili hastalarda (grup 1)
diyabetik retinopatisi olmayan hastalara
(grup 2) gore kuru goéz hastaligi daha
yuksekti. Calismamiza gore, kuru goz
hastaligt ve diyabetik retinopati bir
birliktelige sahip olabilir. Okiiler yiizey
degerlendirmelerinin diyabetes mellituslu
kisilerin rutin bakimina entegre edilmesi
klinik uygulamanin 6nemli bir parcasi
oldugu diistiniilebilir.

Yazar Kkatkisi: Fikir/Kavram: 00, ESG
Tasarim: EM; Analiz/Yorum: OO; Literatiir
Inceleme: EM; Makale Yazimi: ESG, 00

Cikar catismasi: Bu ¢alismada herhangi bir
cikar ¢atismasi bulunmamaktadir.

Mali destek: Bu calismada herhangi bir
kurum veya kisiden finansal destek
saglanmamuistir.
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BolgemizdekKi tiiberkiiloz dis1 mikobakteri enfeksiyonlari: Buzdaginin
sadece goriinen yuzi
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0z

Amag: Iimmiinsiipresif tedavi rejimleri, ortalama yasam siiresinin uzamasi, AIDS gibi hastaliklarin
artmasy, tilberkiiloz dis1 mikobakteri (TDM) kaynakli enfeksiyonlarin tedavisindeki zorluklar ve
firsatci patojen olarak bilinen TDM’lerin saglikli kisilerde de etken olabilmesi TDM’yi tim
diinyada 6nemli bir enfeksiyon kaynagi haline getirmistir. Bu ¢alismada, 2015-2022 yillari
arasinda mikobakteriyoloji laboratuvarinda klinik 6rneklerinden TDM izole edilen hastalarin
demografik 6zelliklerinin, enfeksiyon etkeni TDM tiirlerinin ve ila¢ duyarlhilik profillerinin
retrospektif olarak degerlendirilmesi amaclanmistir. Yéntem: Mersin U. Hastanesi Tibbi
Mikrobiyoloji Laboratuvar1 Mikobakteriyoloji Birimi'nde tiiberkiiloz (TB) siiphesi lizerine alinan
orneklerin islenmesi, kiiltiirti, mikroskopisi ve kiiltiirde lireyenlere Mycobacterium tuberculosis
kompleks (MTBK)-TDM ayrimi yapilmistir. TDM liremesi saptanan hastalarda, ilgili klinisyenden
goris alinip kontaminant/¢evresel TDM olma olasiligi dislanan izolatlar icin TDM identifikasyonu
ve ila¢ duyarllik testleri rehberlere uygun olarak yapilmistir. Bulgular: Mikobakteriyoloji
laboratuvarina gelen 25148 6rnegin 1685 (%6.7)'inde mikobakteri liremesi tespit edilmis ve
izolatlarin 1487 (%88.2)’'sinde MTBK, 198 (%11.8)'inde TDM iiremesi saptanmistir. Bunlardan
56 hastaya ait 56 izolat hastalik etkeni olarak degerlendirmeye alinmistir. izolatlarin %92.5’i
akciger (AC) orneklerden izole edilmistir, hastalarin yas ortalamasi 60+15.2 ve %66’s1 erkek'tir.
Calismaya dahil edilen 56 izolatin 40’1na tiir tanimlamasi yapilmistir. Klinik bilgilerine erisilebilen
hastalarin %51.3’linde kanser, romatoid artrit nedeniyle tiimor nekroz faktor-alfa tedavisi alma,
bobrek yetmezligi, bobrek nakli gibi immiinsiipresif durumlar, %51.2’sinde kronik obstriiktif
akciger hastaligi, astim, kistik fibrozis gibi AC hastaliklari, %58.9’unda sigara ve alkol kullanim
oykiisii, %17.9’'unda diyabet, %25.6’sinda hipertansiyon gibi eslik eden hastalik Oykiis,
%25.6’'sinda D vitamin eksikligi, %23.1’'inde hemoptizi oykiisii oldugu tespit edilmistir.
Tanimlamasi yapilan izolatlarda en sik tespit edilen bes tiur, M. intracellulare, M. szulgai, M.
kansasii, M. abscessus ve M. simiae olmustur. Hizli ve yavas lreyen TDM’ler amikasin,
Klaritromisin, linezolid, moksifloksasine, hizli ilireyen TDM'ler sefoksitine %100 duyarh
bulunmustur. Sonug: Tiiberkiiloz dis1 mikobakteri enfeksiyonlarinda klinik-laboratuvar is birligi,
hizli ve dogru tani yaninda uygun tedavi rejiminin belirlenmesinde 6nemli katkilar saglayacaktir.
Calismamizda bolge TB laboratuvar1 verileri analiz edilerek TDM enfeksiyonlarinin
epidemiyolojik, demografik 6zelliklerini, TDM tiirlerini ve ila¢ duyarhlik profillerini belirleyerek
hastalarin tedavisinde klinisyene yol gosterecek ve literatiire katki saglayacak veriler elde edildigi
inancindayiz.

Anahtar Kelimeler: Tiiberkiloz disi mikobakteri, identifikasyon, epidemiyoloji, ila¢ direnci,
duyarhilik
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Tiiberkiiloz dist mikobakteri enfeksiyonlari

Non- tuberculous mycobacteria infections in our region: Only the tip of
the 1ceberg

Abstract

Aim: Immunosuppressive treatment regimens, prolongation of life expectancy, increase in
diseases such as AIDS, difficulties in the treatment of infections caused by non-tuberculous
mycobacteria (NTM) and the fact that NTMs, known as opportunistic pathogens, can also be
effective in healthy people have made NTM an important source of infection all over the world.
This study aimed to evaluate the demographic characteristics of the patients retrospectively
whose clinical specimens were isolated from NTM, the infectious agent NTM types and drug
susceptibility profiles in the mycobacteriology laboratory between the years 2015-2022. Method:
In the mycobacteriology unit of the Medical Microbiology laboratory of Mersin University
Hospital, samples with suspected tuberculosis (TB) were processed, cultured, microscopy and
Mycobacterium tuberculosis complex (MTBK)-NTM distinction was made. In patients with
detected NTM growth, NTM identification and drug susceptibility tests were performed in
accordance with the guidelines for the isolates, whose possibility of contaminant/environmental
NTM was excluded after obtaining the opinion of the relevant clinician. Results: Mycobacteria
growth was detected in 1685 (6.7%) of 25148 samples that were sent to the mycobacteriology
laboratory, and MTBK growth was found in 1487 (88.2%) of the isolates, and TDM growth was
found in 198 (11.8%) of the isolates. Of these, 56 isolates from 56 patients were evaluated as
disease agents. 92.5% of the isolates were isolated from pulmonary samples, the mean age of the
patients was 60+15.2 years, and 66% were male. Species identification was made for 40 of the 56
isolates included in the study. Of the patients whose clinical information could be accessed, 51.3%
had cancer, tumour necrosis factor alpha therapy for rheumatoid arthritis, immunosuppressive
conditions such as kidney failure, kidney transplantation, 51.2% had lung diseases such as COPD,
asthma, hypertension cystic fibrosis, 58.9% had a history of smoking and alcohol use, 17.9% had
diabetes, 25.6% had a history of concomitant diseases such as, 25.6% had vitamin D deficiency,
and 23.1% had hemoptysis. The five most frequently detected species in the isolates identified
were M. intracellulare, M. szulgai, M. kansasii, M. abscessus and M. simiae. Fast and slow growing
NTMs were found 100% sensitive to amikacin, clarithromycin, linezolid, moxifloxacin, and fast
growing NTMs were 100% sensitive to cefoxitin. Conclusion: Clinic-laboratory cooperation in
NTM infections will make important contributions to rapid and accurate diagnosis as well as
determining the appropriate treatment regimen. We believe that by analyzing the regional TB
laboratory data in our study, we obtained data that will guide the clinician in the treatment of
patients and contribute to the literature by determining the epidemiological and demographic
characteristics, NTM species and drug susceptibility profiles of NTM infections.

Keywords: Non-tuberculosis mycobacteria, identification, epidemiology, drug resistance,
susceptibility

Giris sik M. avium kompleks (MAK), M. kansasii ve
M. abscessus kompleks’in insanda hastalik
etkeni oldugu bildirilmistir.2 3 TDM’ler
akciger (AC) enfeksiyonu basta olmak tizere
lenfadenopatiden (genellikle servikal lenf
diigiimleri) aseptik menenjite kadar c¢ok

Tiiberkiiloz dis1 mikobakteri (TDM)
tirleri, Mycobacterium tuberculosis
kompleks (MTBK) ve Mycobacterium leprae
disinda kalan mikobakterileri icermektedir.!

Tiim genom dizilimi ve molekiiler yontemler
ile giinlimiizde 250’den fazla TDM tiirii
tanimlanmistir? ve bunlarin yaklasik %95’i
insan ve hayvanlar icin patojen olmayan, su,
toprak, i¢me suyu kaynaklarinda bol
miktarda bulunan saprofit tiirlerdir.3 Yapilan
bir meta-analize gore Kklinik 6rneklerden
60’a yakin TDM tiiriiniin tekrarlayan
izolasyonu tespit edilmis ve bu tiirlerden en
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cesitli klinik tablolara neden olmaktadir. 4

Son yirmi yilda hem gelismis hem de
gelismekte olan tlkelerde TDM kaynakh
enfeksiyon prevalansinda ve insidansinda
onemli artislar kaydedilmistir.3 Demografik
degisiklikler, goriintiileme tekniklerine ve
tir tamimlamaya yonelik ilerlemeler
onceden tanimlanamayan TDM
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enfeksiyonlarinin tanimlanmasina olanak
saglarken kiiresel olarak tiiberkiiloz (TB)un
kontroliinde saglanan ilerleme neticesinde
TB vaka sayisi azalmistir, tiim bunlar TDM
enfeksiyonlarinin diinya c¢apinda o6nemli
Olclide artmasina yol acmistir.2 Tiiberkiiloz
dist mikobakteriler ile enfekte konagin
immiin durumu, ¢oklu ila¢ tedavi rejimleri ve
genis spektrumlu antibiyotiklerin kullanimi,
birinci secenek anti-TB ilaglara ve geleneksel
antibiyotiklere diren¢ gelismesine neden
olmakta ve TDM  enfeksiyonlarinin

tedavisinde kisitliliklar ortaya ¢ikmaktadir.%
5

Tiiberkiloz ile savasta verilen
kiiresel miicadeleye karsin TDM
enfeksiyonlarinda ayni durum s6z konusu
degildir. Oyle ki bircok iilkede TDM
enfeksiyonlarinin  bildirim  zorunlulugu
bulunmamaktadir.6 Epidemiyolojik verilerin
saglanmasi bakimindan, hasta duyarhihgy,
hakim tiirler ve ila¢ diren¢ profilleri
hakkinda kapsamli verilere diinyada ve
iilkemizde ihtiya¢ vardir.2 Bu sayede cografi
konuma, 1rk, cinsiyet ve birtakim faktoérlere
gore degiskenlik gosterebilen TDM tiirleri
tespit edilebilir ve bu bolgelerde tiir
tanimlamasinin yapilamadiglr durumlarda
ampirik tedavi secenekleri belirlenebilir.”

Bu calismada, Ocak 2015-Haziran
2022 yillar1 arasinda Mersin Universitesi
Hastanesi Tibbi Mikrobiyoloji Laboratuvari
Mikobakteriyoloji Birimi’'nde klinik
orneklerden TDM izole edilen hastalarin
demografik o6zelliklerinin, enfekte olunan
TDM tirlerinin ve ila¢ direng profillerinin
retrospektif olarak analizinin yapilmasi
amagclanmistir.

Gerec¢ ve Yontem

Bu calisma, Mersin Universitesi
Klinik Arastirmalar Etik Kurulu'ndan onay
alinarak  gergeklestirildi ~ (Karar  no:
2022/392 ve Tarih: 08/06/2022).

Ornek secimi

Calismaya, Ocak 2015-Haziran 2022
tarihleri arasinda Mersin  Universitesi
Hastanesi ~ Mikrobiyoloji ~ Laboratuvari
Mikobakteriyoloji Birimi'ne TB siiphesi ile
gonderilen, kiiltiirindeki iireme sonucu

Mersin Univ Saglik Bilim Derg 2023;16(3)
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MTBK-TDM ayrimi yapilarak TDM oldugu
tespit edilen ve kontaminant/cevresel TDM
olma olasiligini dislamak adina birden fazla
kiltiiriinde ayni etkenin {retildigi veya
klinik olarak etken olabilecegi disiintilen
izolatlar dahil edilmistir. Her hastanin ilk
tireyen Ornegi degerlendirmeye alinmistir.
Orneklerin islenmesi, kiiltiirli, mikroskopisi
ve MTBK-TDM ayrimi Mersin
Universitesi'nde, TDM identifikasyonu ve
ilac duyarlhlik testleri ise Tiirkiye Halk Sagligi
Kurumu (THSK) Ulusal Tiiberkiiloz Referans
Laboratuvarlari (UTRL)'nda
gerceklestirilmistir.

Orneklerin islenmesi

Tiberkiiloz siiphesiyle laboratuvara
gonderilen Kklinik drneklere (AC o6rnekleri
[balgam, bronkoalveoler lavaj-BAL, acglik
mide sivisi] AC dis1 6rneklerin [idrar, BOS,
apse, doku, steril viicut sivilari, digki, kemik
iligi]) TDC-Tiiberkiiloz Dekontaminasyon ve

Konsantrasyon Kkiti (RTA laboratuvari,
Tiirkiye) ile homojenizasyon-
dekontaminasyon-konsantrasyon islemi

yapilmis, kati ortam olarak Loéwenstein
Jensen (L]) besiyerine ve sivi ortam olarak da
tam otomatize sistemde calisilan
VersaTREK™ Myco (Thermo Scientific, ABD)
besiyerine ekimi yapilmistir. L] besiyeri %5
CO; iceren 37°C etlivde inklibasyona
birakilmis, sivi  kiltiir ise  cihaza
yerlestirilmistir. Cihazin pozitif sinyal
verdigi veya kat1 besiyerinde iireme tespit
edilen Orneklerden preparat hazirlanarak
Ehrlich-Ziehl-Neelsen (EZN) yontemiyle
boyanmis ve mikroskobik incelemede aside
direncli bakteri (ARB) varlig1 arastirilmigtir.8

MTBK-TDM ayrimi

Mikroskobik inceleme ile saf olarak
ARB iiredigi tespit edilen izolatlarin MTBK-
TDM ayrimi immiinokromotografik test (BD
MGIT™ TBC Identification Test, Becton
Dickinson and Company, ABD) ile
yapilmistir. Bu yontem ile MPT64 antijeni
acisindan pozitif olan 6rnekler MTBK, negatif
olan ornekler TDM olarak
degerlendirilmistir. TDM iiremesi saptanan
izolatlar tir tammmi ve ilag duyarlilik
calisilmasi icin UTRL’ye uygun kosullarda
transfer  edilmistir8 UTRL’ye ulasan
izolatlara MTBK-TDM ayriminin
dogrulanmasi icin immiinokromatografik
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test tekrarlanmis ve TDM oldugu dogrulanan
izolatlardan DNA izolasyonu
gerceklestirilmistir.

DNA izolasyonu, amplifikasyon ve ters
hibridizasyon

Tir tamimlamasi icin GenoType
Mycobacterium CM/AS test kiti (Ver1) (Hain
Lifescience, Almanya) kullanilmistir.
Oncelikle DNA izolasyonu (Hain Lifescience,
Almanya) yapilmis ve ardindan biotinle
isaretlenmis primerler kullanilarak
multipleks PCR gerceklestirilmistir. Elde
edilen amplikonlardan, DNA strip/ters
hibridizasyon teknolojisine dayanan
GenoType Mycobacterium CM/AS test Kkiti
(Verl) (Hain Lifescience, Almanya)
kullanilarak TDM tanimlamasi yapilmistir.

lla¢ duyarlilik testi (IDT)

Tiir diizeyinde tanimlamasi yapilan
TDM’lerin IDT’si, Klinik ve Laboratuvar
Standartlari Enstitiisii (CLSI) tarafindan altin
standart yontem olarak oOnerilen sivi
mikrodiliisyon yontemi ile yapilmistir.
Izolatlarin yavas ve hizli iireme 6zelliklerine
gore Sensititre RAPMYCO (TREK Diagnostic
Systems, UK) veya Sensititre SLOMYCO panel
testi kullanilarak IDT’si gerceklestirilmistir.
Sonuglar CLSI rehberindeki sinir degerlere
gore duyarly, orta duyarl ve direngli olarak
yorumlanmistir. Testlerin kontroli icin
standart sus olarak H37Rv ATCC 27294
kullanilmistir.

Istatistiksel analiz

Bu calismada tanmimlayici istatistik
olarak say1 (n), ylizde (%) ve ortalama
degerler hesaplanmistir. Gruplar arasi
farkliliklarin karsilastirilmasinda Pearson ki-
kare testi kullanilmistir. Istatiksel
degerlendirmeler SPSS versiyon 20.0 paket
programi (IBM, Armonk, NY, ABD)
kullanilarak yapilmistir. Anlamhilik dizeyi
p<0.05 olarak kabul edilmistir.
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Bulgular

Calismanin yapildigi Ocak 2015-
Haziran 2022 tarihleri arasinda
laboratuvarimiza gelen 25148 6rnegin 1.685
(%6.7)inde mikobakteri {iremesi tespit
edilmis; lireme tespit edilen bu izolatlarin
%88.2 (1487/1685)’'sinde MTBK, %11.8
(198/1685)’'inde TDM tiremesi gorilmiistiir.
TDM iiremesi tespit edilen hastalarin ilk
izolatlar1 (n=56) calismaya dahil edilmis,
bunlardan 40 izolata tiir tanimlamasi
yapilmis ve 28 izolata IDT uygulanmistir
(Sekil 1). Hastalarin 19’u kadin (%34), 37’si
erkek (%66) olup yas ortalamalari
60+£15.2°dir. Hastalara ait demografik veriler
Tablo 1’de yer almaktadir.

Calisilan orneklerin yillara gore
dagilimi, tim o6rneklerdeki MTBK ve TDM
tespit oranlari, MTBK-TDM izole edilen
orneklerdeki TDM oranlarinin  yillar
icerisindeki degisimi Tablo 2’de verilmistir.

Laboratuvarda 2017 yilinda ¢alisilan
orneklerde (n=5156) bir dnceki y1l ¢alisilan
ornek sayisina gore artis olmasina ragmen;
MTBK tespit oraninda anlamh disis
(p<0.0005), ireyen tiim mikobakteriler
icinde TDM tespit oraninda anlaml bir artis
(p<0.005) gorillmiistiir. 2020 yih (COVID-19
pandemisinin basladig1 yil) 6ncesine gore
MTBK iireme oranlarinda (p=0.011), TDM
lireme oranlarinda (p=0.02) ve ilreyen tim
mikobakteriler icindeki TDM oranlarinda
(p=0.049) anlamh bir artis tespit edilmistir.

izolatlardan 16's1
Mycobacterium spp. olarak raporlanmistir.
Tir tanimlamasi yapilan 40 izolatin 37
(%92.5)’si AC drneklerinden (balgam, BAL),
i¢ (%7.5) tanesi AC dis1 6rneklerden (idrar,
abse, doku) elde edilmistir. M. intracellulare
%25 (n=10, balgam), M. szulgai %12.5 (n=5,
balgam), M. kansasii %12.5 (n=5, balgam), M.
abscessus %10 (n=4, balgam), M. simiae %10
[n=4 balgam (3), abse (1)], M. fortuitum %10
[n=4, balgam (3), idrar (1)], M. chelonae %5
(n=2, balgam), M. gordonae %5 [n=2, doku
(1), BAL (1)], M. lIentiflavum, M.
nonchromogenicum, M. scrofulaceum ve M.
vaccae’'nin her biri %2.5 (n=1, balgam)
oraninda tespit edilmistir.
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| 2015-2022 yillar1 arsinda
calisilan toplam 6rnek,
n=25148
Il

_ | —
MTBK iireyen érnek, TDM iireyen 6rnek
| n=1487 (%88.2) | n=198 (%11.8)

e

L MTBK izole edilen *TDM izole edilen
‘ hasta, n=667 ‘ hasta, n=84

—
1 1

| Kontaminant [ .
‘ kabul edilen | Etkf;oi(;bﬁl_escéﬂen
izolat, n=28 7T
| 1

TDM tiir ayrimi TDM tiir ayrimi yapilan
‘ yapilamayan izolat, izolat. n=40
n=16 T

IDT yapilan izolat, n=28

Sekil 1. Mikobakteri lireyen hastalara ait 6rnek ve izolatlarin akis diyagrama.

*Her hastanin ilk {ireyen izolati calismaya dahil edildi, **Mycobacterium spp. olarak
degerlendirildi. IDT; ila¢ duyarhlik testi

Tablo 1. TDM hastalarina ait demografik veriler ve tibbi gecmis

n=56 (%)
Yas ortalamasi 60+15.2
Yas araligi
<18 1(1.7)
18-25 1(1.7)
26-45 7 (12.5)
46-55 10 (17.8)
56-65 18 (32.1)
>65 19 (33.9)
Cinsiyet
Kadin 19 (%34.0)
Erkek 37 (%66.0)
Komorbiditeler n=39* (%)
AC hastaliklar 20 (51.2)
**mmiinsiipresif durum 20 (51,3)
Diyabetes mellitus 7 (17.9)
D vitamin eksikligi 10 (25.6)
Hipertansiyon 10 (25.6)
Gecirilmis TB oykiisi 6 (15.4)
Bir veya birden fazla kronik hastalik varligi 33 (84.6)
Hemoptizi 9(23.1)
Sigara/alkol kullanimi 23 (58.9)
Biyokimyasal parametreler n (ort.)
D vitamini seviyesi (ug/L) 10 (14.4)
LDL kolesterol seviyesi (mg/dL) 12 (108.5)

*Verem savas dispanser hastalarina ait demografik bilgiler bulunmadigindan 39 hasta verisi
tizerinden analizler yapilmistir.

**Alzheimer, romatoit artrit, timor nekroz faktor-alfa kullanimi, bébrek yetmezligi, bobrek nakli,
kanser. Ort. :Ortalama Deger
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Tablo 2. Yillara gére MTBK, TDM oranlari

Tiiberkiiloz dist mikobakteri enfeksiyonlari

Calisilan il;/:-:,l;g::ik(:g:l MTBK tespit TDM tespit Mll:.;:;‘l;tlen
Yil ornekler .. o edilen 6rnekler edilen dornekler .. .
() ornekler (n/%) (n/%) (n/%) orneklerdeki
TDM orani (%)
2015 2193 168 (7.7) 150 (6.8) 18 (0.8) 10.7
2016 3313 257 (7.8) 243 (7.3) 14 (0.4) 5.5
2017 5156 284 (6.1) 227 (4.4) 57 (1.1) 20.1
2018 4835 312 (6.5) 282 (5.8) 30 (0.6) 9.6
2019 4093 233 (5.7) 216 (5.3) 17 (0.4) 7.3
2020 2234 145 (6.5) 129 (5.8) 16 (0.7) 11.0
2021 2094 177 (8.5) 151(7.2) 26 (1.2) 14.7
2022* 1230 109 (8.7) 89 (7.2) 20 (1.6) 18.3
Toplam 25148 1685 (6.7) 1487 (5.9) 198 (0.8) 11.8

Calismanin yapildig: tarih araliginda
tir dagihminda da farkhiliklar gorilmiistiir.
2016-2017  yillarindaki TDM  iireme
oranindaki artisa M. intracellulare, M. szulgai
ve M. simiae iiremesi eslik ederken, 2017
yilinda M. abscessus ve M. chelonae iremesi
gorilmemistir. Pandemi 6ncesi donemde M.

simiae  (6bnce %17.4; sonra Ureme
12
10
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8
7 1
> 1
3]
v 6 2
5 ,
&= 1
4
1 1
3 1 1
) [Z]
- 2 2
0
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Yil

olmamistir) ve M. fortuitum (6nce %13;
sonra %4.8) baskin iken pandemi sonrasi
donemde M. kansasii (6nce %4.3; sonra
%19), M. abscessus (6nce %4.3; sonra %14.3)
ve M. intracellulare (6nce %17.4; sonra
%28.6) hakim tiir olarak tespit edilmistir

(Grafik 1).
u M. vaccae
B M. scrofulaceum
1 B M. nonchromogenicum
1 B M. lentiflavum
1 B M. gordonae
1

B M. chelonae

B M. fortuitum

: ! M. simiae
2 B M. abscessus
2 B M. kansasii
1 2 M. szulgai
2020 2021 *2022 B M. intracellulare

B Mycobacterum spp.

Grafik 1. TDM tiirlerinin yillara gore dagilim. (*: ilk alt1 ay verisidir).

Klinik bilgilerine erisebildigimiz 39
hastanin 20’sinde immiinsiipresif durum
(malignensi) mevcuttu, hastalarin yas
ortalamasi 60.5+12.6 bulundu. Bu hastalara
ait Orneklerin 18i AC Ornegiydi ve tir
dagilimi oldukga ¢esitliydi; Tiir tanimlamasi
yapilan izolat (n=14)’larin iicer tanesinde M.
intracellulare ve M. fortuitum, birer 6rnekte
M. gordonae, M. kansasii, M. lentiflavum, M.
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szulgai, M. scrofulaceum, M. abscessus, M.
nonchromogenicum, M. simiae {lremesi
saptandi. Hastalarin 10’unda yavas iireyen
TDM izole edilmistir, ikisi AC kanseri (AC CA)
biri prostat CA tamili hastalarda M.
intracellulare (n=3), AC CA tanil ii¢ hastada
sirasiyla M. szulgai, M. scrofulaceum ve M.
kansasii, larenks CA’'l1 iki hastada sirasiyla M.
lentiflavum ve M. simiae, bir Alzheimer
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hastasinda M. nonchromogenicum, gegirilmis
TB oykiisii olan ve akut myeloid 16semili bir
hastada M. gordanae tespit edilmistir.

Kronik obstriiktif akciger hastaligi
(KOAH), astim, kistik fibrozis (KF) gibi AC
kusurlarina sahip hasta (n=15)larin yedi
tanesinde hizl tireyen M. fortuitum (n=3), M
chelonae (n=1) ve M. abscessus (n=3,
hastalardan bir tanesi 12 yasinda KF o6n
tanili) tespit edilmistir. KOAH ve AC CA
tanilar1 olan hastalarda ise yavas lireyen
mikobakterilerden M. intracellulare (n=5), M.
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szulgai (n=1) M. kansasii (n=1) ve M. simiae
(n=1) izole edilmistir.

Calisma grubumuzda TDM'li
hastalarin %83.9’unun 45 yas iizerinde
oldugu (Tablo 1) ayrica ilerleyen yas ile
beraber TDM izolasyonu ve tiir ¢esitliliginin
arttiglt  tespit edilmistir. En fazla tir
cesitliliginin [M. intracellulare (n=3), M.
szulgai (n=2), M. kansasii (n=2), M. abscessus
(n=2), M. smiae (n=2), M. chelonae (n=1), M.
scrofulaceum (n=1), Mycobacterum spp.
(n=5)] 56-65 yas araliginda oldugu
saptanmistir (Grafik 2).

1 B M. vaccae
1 B M. scrofulaceum
3 B M. nonchromogenicum
. M. lentiflavum
5 1 B M. gordonae
B M. chelonae
5 B M. fortuitum
3 M. simiae
B M. abscessus
5 6 B M. kansasii
M. szulgai
56-65 65 B M. intracellulare

B Mycobacterium spp.

Grafik 2. TDM tiirlerinin yas gruplarina gore dagilimi.

lla¢ duyarlilik testi yapilan 28 izolat
kendi iglerinde hizli ve yavas iireyen
mikobakteriler olarak degerlendirilmistir.
Amikasin (AMK), Kklaritromisin (CLR),
linezolid (LNZ), moksifloksasin (MXF)’e hizh
ve yavas ureyen TDM’ler %100 duyarl, hizl
iireyenler siprofloksasin (CIP) ve
trimetoprim-siilfakmetoksazol (SXT)’e
%66.6 duyarly, yavas iireyenler CIP’e %95.5,
SXT’'ye %63.6 direngli bulunmustur. Hizh
iireyen TDM’ler tobramisin (TOB)’e %100,
doksisiklin (DOX) ve imipenem (IMP)’e
%66.6 direngli, sefoksitin (FOX)'e %100
duyarl bulunmustur. Yavas lireyen TDM’ler
rifampin (RIF)’e %81.8, etambutol (EMB)’e
%86.4 direngli, rifabutin (RIB)'e %95.2
duyarli bulunmustur (Tablo 3).
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Tablo 3. ilag duyarhlik testi calisitlan TDM’lerin duyarlilik ve direng profilleri

Tiiberkiiloz dist mikobakteri enfeksiyonlari

Iritifjiijym) AMK CLR LNZ MXF CIP SXT DOX IMP TOB FOX RIF RIB INH EMB
S/R S/I/R  S/R S/R S/1/R S/R S/I/R S/1/R S/R S/I/R S/R S/R S/R S/I/R

Hizli iireyen TDM

M. abscessus (n=4) 4/0 4/0/0  4/0 4/0 2/1/2 1/3 0/1/3 0/2/2 0/4 0/4/0

M. fortuitum (n=1) 1/0 1/0/0 1/0 1/0 0/1/0 0/1 0/0/1 0/0/1 - 1/0/0

M. chelonae (n=1) 1/0 0/1/0 1/0 1/0 1/0/0 1/0 0/1/0 0/0/1 0/1 1/0/0

Yavas tireyen TDM

M. intracelularea (n=8) 8/0 8/0/0  8/0 8/0 0/0/8 4/4 0/8 8/0 1/0/7

M. szulgai (n=4) 4/0 4/0/0 4/0 4/0 0/0/4 2/2 3/1 4/0 0/0/4

M. kansasii (n=5) 5/0 5/0/0  5/0 5/0 0/0/5 0/5 0/5 5/0 1**/0  0/0/5

M. simiae (n=2) 2/0 2/0/0  2/0 2/0 0/1/1 1/1 1/1 0/1* 1/0/1

M. gordonae (n=2) 2/0 2/0/0  2/0 2/0 0/0/2 0/2 0/2 2/0 0/0/2

Mycobacterum spp. (n=1) 1/0 1/0/0 1/0 1/0 0/0/1 1/0 0/1 1/0 0/1/0
Toplam (n=28) 28 28 28 28 28 28 6 6 5 6 22 21 1 22

AMK; Amikasin, CLR; Klaritromisin, LNZ; Linezolid, MXF; Moksifloksasin, CIP; Sipropfloksasin, SXT; Trimetoprim-Siilfakmetoksazol, RIB; Rifabutin,
RIF; Rifampin, EMB; Etambutol, INH; izoniyazid, DOX; Doksisiklin, FOX; Sefoksitin, IMP; imipenem, TOB; Tobramisin. S; Duyarli, R; Direngli, I; Orta

Duyarli; *Sonug¢ uyumsuz; **; IDT uygulanmadh.
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Tartisma

Son yillarda TDM  kaynakh
enfeksiyonlar, risk faktorlerine sahip
bireylerin yani sira saglikli kisilerde de artis
gostermekte ve ilac direncli suslar nedeniyle
mortal seyirli olabilen bu enfeksiyonlar bir
halk saghgl problemine doniismektedir.2
9 Gelismis lilkelerde az gelismis tlilkelere gore
TDM enfeksiyon oraninin daha yiiksek
olmasi, ortalama yasam siiresinin uzamasina
baghh yash niifusun artmasi, bagisiklik
sistemini  baskilayan tedavi rejimleri,
HIV/AIDS gibi hastaliklarin  artmasi,
enfeksiyon etkenlerinin tanisindaki
molekiiler yontemlerde gelismeler ve
aslinda uzun yillar firsatg1 patojen olarak
bilinen TDM’lerin bulundugu
habitatlarindaki c¢evresel degisimler ile
aciklanabilmektedir.6. 10. 11 Fakat kiltiirde
TDM tiiremesi her zaman enfeksiyonu isaret
etmeyebilir, gecici kolonizasyon veya
kontaminasyon olma ihtimali mevcuttur.
Klinisyen, radyolog ve mikrobiyolog isbirligi
ile etken, kolonizasyon, kontaminasyon
ayrimi daha kolay yapilabilir.12

TDM insidansinin farkh iilkelerde
yillar icerisinde yaklasik 2-3 kat artis
gosterdigi raporlanmistir (%5.3-38
oranlarindan %14.8-72.4 oranlarina). 9 13
TB icin endemik olan Kenya ve Nijerya gibi
iilkelerde ise TDM oranlar1 oldukga diisiik
bulunmustur (sirayla %4.2 ve %15.4).10, 11
Ulkemizde, TDM iireme orani %1.1-2.53
olarak saptanmistir.!4 15 Calismamizda da
TDM tlreme orani ortalama %0.8’dir. TDM
enfeksiyonunun kadin ve erkek hastalarda
goriilme siklig1 cografik bolge ve etnik koken
gibi faktorlere gore degiskenlik
gostermektedir!3, hasta grubumuzun %66’s1
erkek olup tiim hastalarin yas ortalamasi
yaklasik olarak 60 bulunmustur. Hasta
grubumuzda yas  homojen  dagihm
gostermemekle beraber yas ilerledikce TDM
enfeksiyon oraninin ve tespit edilen tiir
cesitliliginin arttigl gozlemlenmistir (Grafik
2). Literatiirde benzer sonuglar bildiren
calismalar mevcuttur, ozellikle 60 yas ve
istll bireylerde, 60 yas altindaki bireylere
gore prevalansta anlaml artis tespit
edilmistir. 1617 Niifus yaslanmasinin, MTBK
sikliginda azalma ile beraber TDM ytikiiniin
artmasina sebebiyet vermesi olasidir. TB
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laboratuvarlarinin bu olguya cok dikkat
etmesi ve test sonuclarini siirekli izlemesi,
bu degisime uyum saglayabilmesi icin
gereklidir.13

TDM’nin yliksek oranda AC
enfeksiyonuna neden oldugu
bilinmektedir!8, Umbato ve arkadaslarinin
calismasinda TDM izole edilen Klinik
orneklerin %79,4’liniin AC (balgam, BAL, AC
dokusu) ve %18,2'sinin AC dis1 ornekler
(gastrik aspirat, apse, idrar, kemik iligi, beyin
omurilik sivisi, plevral sivi, lenf nodu
aspirati, meme dokusu, biyopsi 6rnekleri)
oldugu bildirilirken?, Ozen1# ve
arkadaslarinin calismasindaki o6rneklerin
9098,2’sinin bizim orneklerimizin ise %92.9
(52/56)'unun AC Orneklerinden olustugu
tespit edilmisgtir.

Kiiresel olarak, en yaygin TDM tirii
MAK (%34-61)’dir.2 1921 Ancak prevalans,
cografi bolge, cinsiyet ve yasa gore
degiskenlik gosterebilir.# Amerika’da tim
TDM vakalarinin %88'i MAK'dir.2! icinde
Turkiye’'den verilerinde yer aldig1 bir meta-
analiz  ¢alismasinin  sonuglarina  gore
Ortadogu bolgesinde M. fortuitum (%60.1)
ve MAK (%21.9) klinik 6érneklerden en ¢ok
izole edilen tiirlerdir.2® Avrupa birligi
tilkelerinde M. avium, M. gordonae, M. xenopi,
M. intracellulare ve M. fortuitum hakim tiirler
olup, bu iilkelerde toplamda 99 farkli TDM
tird tanimlanmistir.22  Yunanistan’da M.
avium (%2.1) ve M. intracellulare (%1.8)
disiik prevalansa, M. fortuitum (%30.8), M.
gordonae (%22.7) ve M. peregrinum (%12.0)
yiiksek prevelansa sahiptir.23 Ulkemizde,
Ginaydin ve arkadaslarinin dort farkh
merkezin  Orneklerini analiz  ettikleri
calismalarinda, 90 TDM izolati tanimlanmis
ve en sik saptanan tiirler M. gordonae ve M.
abscessus olarak bildirilmistir (sirasiyla
%23.3 ve %14.4). Calismada merkezler ayri
ayr1  degerlendirildiginde, Istanbul ve
Malatya’da M. abscessus (sirasiyla %54.5 ve
%30), Ankara’da M. kumamotonense (%60)
ve Samsun’da M. gordonae (%35) en sik izole
edilen tiirler olmustur.” UTRL’de yapilmis bir
calismada, 75 TDM izolat1 tanimlanmis,
%33’4 M. fortuitum ve %18,7’si M. abscessus
olarak  belirlenmistir.2¢  Bayram  ve
Emekdas'in  Mersin ilinde yaptiklari
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calismada da benzer sekilde M. fortuitum’un
(%16) yiiksek prevalansa sahip oldugu tespit
edilmistir.2>  Calismamizda, 56 TDM
izolatinin tanimlanabilen %71.4’inde en
yaygin  goriilen tiirler sirasiyla M.
intracellulare (%25), M. szulgai (%12.5), M.
kansasii (%12.5), M. absessus (%10), M.
simiae (%10), M. fortuitum (%10), M.
chelonae (%5) ve M. gordonae (%5) olarak
tespit edilmistir. Ulkeler ve bolgeler arasinda
tespit edilen TDM oranlar1 farkliik

gosterirken, tiirler kismen benzerlik
gostermektedir.
TDM hastalig riski cevresel,

mikrobiyal ve konakg1 faktorlerin etkilesimi
ile Dbelirlenir. Immiinolojik ve genetik
farkliliklar predispozan faktorler iken KOAH,
astim, bronsektazi ve AC CA dahil olmak
iizere bircok yapisal AC hastaligi artmis TDM
enfeksiyonu ile iligkili bulunmustur. Ayrica
TDM enfeksiyonu olan hastalarin COVID-19
icin risk tasidig1 bildirilmistir.26 Hasta
grubumuzda 15 hastanin KOAH, astim gibi
predispozan faktorlere sahip oldugu tespit
edilmistir. Bir hastada KOAH ve gecirilmis TB
iligkili kaviter lezyon bulgusu, bir hastada AC
aktinomikozu ile takip oOykiisii ve dort
hastada da COVID-19 dykiisii mevcuttur.

COVID-19  pandemisinin  fiziksel
kosullarda yarattigi kisitlamalardan dolay1
bir¢cok hasta tedavi merkezine
ulasamamuistir. Tani ve tedavide

aksakliklarin ortaya ¢cikmasi mikobakteriyel
hastaliklarin (TB ve TDM) toplum igindeki
sirkiilasyonunun artmasina ve yeni firsatgi
TDM tiirlerinin ortaya c¢ikmasina neden
olmustur.??” Calismamizda TDM iliremesinde
pandemi doénemi olan 2020-2022
yllarindaki artis da istatistiksel olarak
anlamli bulunmustur.

Ayrica, calismamizda 2017 yilinda bir
onceki yila gore TDM {lireme oraninda artis
saptanmis ve bunun nedeni arastirildiginda
tek bir hastaya ait 14 6rnegin ¢alisildigl ve
raporlandigi belirlenmistir.

Bagisikligi baskilanmis kronik AC
enfeksiyonuna sahip ileri yas bireyler TDM
enfeksiyonu icin riskli gruptadir.28 TDM
izolatlarimizin yaklasik %52’si (Tablo 2)
bagisiklik sistemini baskilayici tedavi alan,
kanser, bobrek nakli gibi gecmisleri bulunan,
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yas ortalamasi 60 olan hasta (n=20)’lara
aitti.

Gegmiste cevresel bir patojen olarak
kabul edilen ve nadiren insanda etken
oldugu diisliniilen M. simiae’nin
asemptomatik bir enfeksiyondan éliimciil bir
hastaliga kadar degisen bir dizi klinik tabloya
neden oldugu bildirilmistir.2° Yumusak doku
enfeksiyonuna da sebep olan bu tir,
immiinsipresif durumu olmayan
hastalarimizdan birinde protez boélgesinden
alinan apse orneginden izole edilmistir.
Benzer olarak M. gordonae iremesi
bagisikligi saglam iki hastada izole edilmistir
(balgam ve meme dokusu Ornegi).
Literatiirde, M. gordonae’nin patojenik
olabilecegini ve sadece  bagisikhig
baskilanmis konakta degil, ayn1 zamanda
saglikli poptilasyonda da enfeksiyona neden
olabilecegini gosteren calismalar
bulunmaktadir3® M. kansasiiile enfekte
hastalarin ¢ogunda sigara kullanimi, KOAH,
bronsektazi ve gecirilmis veya aktif
MTBK enfeksiyonu gibi altta yatan AC
komorbiditelerin  varlign  bildirilmigtir.31
Literatiirle uyumlu olarak, M. kansasii izole
edilen hastalarimizda, AC CA, KOAH ve
gecirilmis TB oykist bulunmaktadir. KF
hastasi ¢ocuklar ile yapilan bir ¢alismada
solunum yolu orneklerinde en sik izole
edilen TDM tiirleri MAK ve M. abscessus
olarak raporlanmistir.32 Bizim ¢alismamizda
12 yasinda KF hastasi cocukta M. abscessus
liremesi tespit edilmistir.

Calismalar, TB ve TDM
enfeksiyonlarinin D vitamini eksikligi ile
iliski oldugunu gostermekte ve TB icin D
vitamini eksikliginin giiclii bir risk faktori
oldugu diistiniilmektedir.33 Ayrica yapilan
calismalarda TB ve TDM hastalarinda total
kolesterol/LDL diizeyleri normal
popiilasyona gore diisiik diizeyde tespit
edilmistir.34 35 Calismamizda benzer sekilde
hastalarin %80’inde D vitamin seviyesinin
20 pg/L'nin alunda ve ortalama LDL
diizeylerinin de 108.5+ 42.2 pg/L oldugu
saptanmistir.

TDM’lerin neden oldugu  AC
enfeksiyonlarinda kombine antibiyotiklerin
12-24 ay boyunca kullanildig1 uzun bir tedavi
rejimi uygulanmaktadir.3¢ Tiim TDM tiirleri
icin IDT mevcut degildir. Hali hazirda
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kullanilan  anti-mikobakteriyel ilaclarin
optimal dozu, sayis1 ve tedavi siiresi ile
iliskili kilavuzlara yansimis ortak konsensus
bulunmamaktadir.3? Ila¢ duyarlilk test
sonuglari ile in vivo yanit uyumu diisiik bir
korelasyon gosterdigi icin36 daha once tir
tayini yapilmis ve ilaca duyarliligl
kanitlanmis da olsa ampirik tedavi
seceneklerinin kullaniminda dikkatli
olunmasinda fayda vardir.2 Fakat uzmanlar
genellikle IDT'nin sadece klinik 6nemi olan
TDM’lere uygulanmasinda hemfikirdirler.
Ayrica, ¢ aylik yeterli antimikrobiyal
tedaviyi takiben persistan pozitif kiiltiri
olan hastalarda IDT tekrarlanmalidir.38

M. abscessus kaynakli AC
enfeksiyonlarinin tedavisi, yaygin olarak
kullanilan CLR'ye karst mutasyonel ve
kazanilmis direncin yiiksek siklig1 nedeniyle
zordur. Tedavide AMK, FOX, IMP ve
tigesiklinden olusan kombine tedavi
rejimleri Onerilmesine ragmen etkinlik
konusunda kesin veriler bulunmamaktadir.
AMK, IMP ve azitromisin semptomatik tedavi
basaris1 ile iliskili bulunurken, CLR ve
FOX'un tedavi ile korelasyon gostermedigi
bildirilmistir.3° In vitro IDT sonuglarimiza
gore de dort M. abscessus izolati AMK, CLR,
MXF ve LNZ'e duyarh iken IMP’e iki izolat
direncli bulunmustur (Tablo 3).

RIF’e direncgli M. kansasii'ye bagh AC
hastaliginin tedavisinde, hastalarin
aminoglikozid tedavisi ile birlikte giinliik
yuksek doz EMB, izoniyazid, SXT ve
piridoksin ile tedavi edildigi
gorilmiistiir. Ozellikle aminoglikozid
tedavisi ile potansiyel toksisiteler géz oniine
alindiginda, CLR ve/veya MXF tedavisi
alternatif olarak diisiiniilebilir.30
Calismamizda izole edilen M. kansasii
izolatlar1 RIF’e direncli olmasinin yani sira
SXT ve EMB’ye de direncli oldugu icin
tedavide bu ilaglar yerine, MXF, CLR, FOX,
AMK ve LNZ kullanilmas1 daha dogru bir
yaklasim olacaktir (Tablo 3).

Cin’de yapilan bir c¢alismada, M.
intracellulare izolatlarina yapilan IDT’de,
CLR (%97.3), MXF (%94.0) ve AMK’nin
(%90) tedavide oncelikli ilaglar olabilecegi
belirtilirken, RIF (%75.3), LNZ (%64.0),
kapreomisin (%52.7) ve EMB’ye (%8.7)
degisen oranlarda duyarli bulunmustur.40
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Bizim izolatlarimizda AMK, CLR, LNZ, MXF,
RIB’e %100 duyarl, RIF’'e %100, EMB’ye
%87.5 direncli bulunmustur (Tablo 3).

Sonuclar

TDM enfeksiyonlar1 halk saghgi
acisindan TB kadar giindemde tutulmasa da
tim diinyada oldugu gibi ilkemiz ve
bolgemizde de son yillarda artan hasta
sayllar1  ile  karsimiza  c¢ikmaktadir.
Laboratuvarimizin boélge TB laboratuvari
olmasi ve bolgedeki tim TB slpheli
orneklerin laboratuvarimiza gelmesinden
dolayr  verilerimiz =~ Mersin  bdélgesini
yansitmaktadir. Calismamizin boélge TDM
enfeksiyonlarinin demografik 6zellikleri,
TDM tiirleri ve ila¢ profilleri acisindan
literatiire oOnemli bir katki saglayacagi
inancindayiz.

Bolgemizde TDM enfeksiyonlarinda
yavas Ureyen mikobakterileri tiirlerinin
hakim oldugu goriilmiistiir. AMK, LNZ, MXF
ve CLR yavas ve hizlh {lreyen
mikobakterilerde etkili bulunmustur,
bélgemiz icin bu ilaclarin ampirik tedavi
secenegi olarak goz 6niinde tutulmasi uygun
olacaktir.

Diinyada ve iilkemizde ortalama
yasam slresinin uzamasi ve immiinstipresif
durumlardaki artis TDM enfeksiyonlar1 i¢in
risk  olusturmaktadir. TDM  kaynakl
enfeksiyonlarin spesifik bir goérinimi
yoktur ve bu durum tanida gecikmelere yol
acabilir. Hastalarda KOAH, astim gibi AC
hastaliklari, sigara ve alkol kullanim,
diyabet, hipertansiyon gibi eslik eden
hastalik oykiisii, D vitamin eksikligi veya
hemoptizi oykiisii, Ozellikle kanser veya
immiinsiipresif tedavi gibi durumlarin
varliginda klinisyen tarafindan ayiric tanida
mikobakteriyel enfeksiyonlarin da
diisiiniilmesi uygun olacaktir.

Calismanin kisithihiklar

Tum hastalarin demografik
verilerine ulasilamamis olmasi, yliksek
maliyet ve ¢alisma metoduna bagh olarak
TDM’lerin tamamina tir tanimlamasinin
yapilamamis olmasi calismanin kisithiligidir.

416



Yazar katisi: Fikir ve kavram GA, TB,
Tasarim GA, LE, Denetleme ve danismanlik
GA, AA, EO, Veri toplama ve isleme LE, KE,
AA, Analiz ve yorum GA, LE, TB, EO, Kaynak
taramasi LE, KE, TB, Makalenin yazimi LE,
KE, Elestirel diisiinme GA, TB.

Cikar catismasi: Bu ¢alismada herhangi bir
¢ikar ¢catismasi bulunmamaktadir.

Mali destek: Calismanin yapilmasi ve
makalenin yazimi siiresince mali ve maddi
destek saglayan kisi ve kurum yoktur.
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Bir il merkezinde aile saghigi merkezlerine basvuran 18 yas ve
iizeri kadinlarda bel agrisi siklig: ve iligkili faktorlerin
degerlendirilmesi

Giilsiim SANLI ERKEKOGLU 1, "“'Pinar ERBAY DUNDAR !
1Manisa Celal Bayar Universitesi Tip Fakiiltesi, Halk Saglig1 Anabilim Dali,Manisa, Tiirkiye

0z

Amagc:18 yas ve Ustii kadinlarda bel agrisi sikligi ve iliskili faktorleri belirlemektir. Yontem:
Calisma Tiirkiye’de bir ilin merkez ilgesinde yer alan ve Kirsal Hekimlik Stajinin yiirtitildiagu iig¢
aile sagligi merkezine(ASM) 18-21.04.2022’de basvuran 18 yas ve lstii kadinlarda, hayat boyu
(HBA) ve anlik bel agris1i (ABA) sikligini belirlemek ilizere yapilan kesitsel bir calismadir.
Katilimcilarin sosyodemografik, yasam bi¢cimi ve dogurganlik o6zelikleri, bel ergonomisi,
Uluslararasi Fiziksel Aktivite Anketi Kisa formu, Hastane Anksiyete-Depresyon Olgegi calismanin
bagimsiz degiskenleridir. Tek degiskenli analizlerde ki-kare, cok degiskenli analizlerde lojistik
regresyon analizi kullanilmis, p< 0.05 olarak alinmistir. Bulgular: Katilimcilarin yas ortalamasi
43.1+£12.9’dur. Kadinlarin %78.0’i evli, %24.6’s1 ortaokul ve alt1 egitime sahip, %51.3’li calismiyor,
%30.0’'unun geliri giderinden az ve %45.7’si alt sosyal sinif mensubudur. Kadinlarin %20.3"i
obez, %97.7’si fiziksel olarak inaktif/minimal aktif, %15’i anksiyeteye, %9.7 depresyona sahiptir.
Kadinlarin %37.0’si ABA, %77.0’si HBA, %27.0’si kronik bel agrisi yasamistir. Bel agrisi
oldugunda kadinlarin %41.6’s1 bir saglik kurulusuna basvurmus, en ¢ok bagvurulan yer %28.1 ile
ASM olmustur. Katiimcilarin HBA riskini bir dogum yapma 4.5(%95GA:1.7- 11.3)kat; iki ve lizeri
dogum yapma 3.6(%95GA:1.4- 9.0)kat; sigara kullanma 3.1(%95GA:1.4-6.9)kat; sinirda
anksiyete olmasi 2.8(%95GA:1.2- 6.6)kat artirmaktadir. 18 yas ve tizeri kadinlarin ABA riskini,
gelir diizeyinin gider dilizeyine esit olmasi 2.9(%95GA:1.1- 7.8)kat; bir dogum yapma
2.9(%95GA:1.1- 7.9)kat; iki ve Uzeri dogum yapma 3.0(%95GA:1.1- 8.8)kat; anksiyete olmasi
2.3(%95GA:1.1- 4.8)kat artirmaktadir. Ayrica ABA riski, 36-44yas grubunda %40.0 daha az
gorilmektedir(p<0.05). Sonug¢: Her dort kadindan ti¢ii daha 6nce HBA yasamis; yaklasik biri ABA
yasamaktadir. Kadinlarin tamamina yakini fiziksel aktivite yapmadigindan koruyucu etkisi
saptanamamistir. HBA veya ABA yasama durumunu etkileyen en 6nemli belirleyiciler dogum,
gelir diizeyi, sigara ve anksiyetedir.

Anahtar kelimeler: Bel agrisi, kadinlar, prevalans
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Kadinlarda bel agrisi sikligi

Study of the prevalence of low back pain in women aged 18 years and
older who applied to the primary health care in a city center

Abstract

Aim: The aim of the study was to determine low back pain frequency and related factors in women
aged =18years. Method: This study was a cross-sectional study of the frequency of lifetime low
back pain (LLBP) and point low back pain (PLBP) in women aged =18 years who applied to three
Primary Health Centers(PHC) located in the central district of a province in Turkey on 18-
21.04.2022. The independent variables were sociodemographic, lifestyle and fertility
characteristics, waist ergonomics, International Physical Activity Questionnaire Short form,
Hospital Anxiety-Depression Scale. Chi-square was used in univariate analyses, and logistic
regression analysis was used in multivariate analyses, with p < 0.05. Results: The average age of
the participants is 43.1+12.9. 78.0% of women are married, 24.6% have secondary school
education or less, 51.3% are unemployed, 30.0% have income less than their expenses, and 45.7%
belong to the lower social class. 20.3% of women are obese, 97.7% are physically
inactive/minimally active, 15.0% have anxiety and 9.7% have depression. 37.0% of the women
experienced PLBP, 77.0% experienced LLBP, and 27.0% experienced chronic low back pain.
41.6% of women applied to a health institution when had low back pain, the most frequently
visited place was PHC with 28.1%. Giving birth increases the participants' LLBP risk by 4.5 (95%
CI: 1.7-11.3) times, having two or more births 3.6 (95% CI: 1.4 - 9.0) times, smoking 3.1 (95% CI:
1.4-6.9) fold, having borderline anxiety increases it by 2.8 (95% CI: 1.2 - 6.6) times. The risk of
PLBP in women aged 18 and over increases by 2.9 (95%CI: 1.1-7.8) times when their income level
is equal to their expense level, 2.9 (95%CI:1.1-7.9) times who give birth, 3.0 (95% CI: 1.1 - 8.8)
times who having two or more births, 2.3 (95% CI: 1.1 - 4.8) times who having anxiety.
Additionally, the risk of PLBP is 40.0% lower in the 36-44 age group (p<0.05). Conclusion: Three
out of every four women have experienced LLBP before; approximately one person experiences
PLBP. Since almost all women do not engage in physical activity, its protective effect could not be
detected. The most important determinants affecting the status of experiencing LLBP or PLBP are
birth, income level, smoking and anxiety.

Keywords: Low back pain, women, prevalence

Giris yas kadinlarda ise %67.7 olarak
saptanmistir.3-6 Turkiye’'de yapilan
calismalara gore ise HBA prevalansi;
Eskisehir'de 2003’te 20 yas ve lzeri
eriskinlerde %50.7, Manisa’da 2004’te 15-65
yas kadinlarda %79.2, Ankara’da 2005’te
brinci  basamak  saghk  kurulusuna
basvuranlarda %79.4, Malatya’da 2006’da
kronik (oniki haftadan uzun siirenler) ve 53068? d yas lﬁa(limiiardoaSl‘%)‘BZ.Q, ifyli)n’ga
hayat boyu (hayat boyu en az bir kez bel oo eriyanierde %510, Diyarbakir'da
ay y y y . 2015'te 15- 49 yas kadinlarda %70.4 ve
agrist yasama—HBA)Z bel agns1  olarak Manisa’da 2018'de 18-64 yas kadinlarda
simflandinimaktadir. %66.0 olarak saptanmistir. 7-12.13

Diinya’da kadinlarda HBA
prevalanslarina  bakildiginda, 2011’de
Japonya’da 20-79 yas kadinlarda 9%84.5,
2011'de Kore’de 40-79 yas kadinlarda
%67.3, 2016’da Hindistan’da 18-65 yas
kadinlarda %65.0, 2018’de Brezilya’da <18

Bel agrisi kostal kenarin altinda ve alt
gluteal kivrimlarin tlizerinde lokalize olan,
bacak agrisinin da eslik edebildigi agrn ve
rahatsizik olarak tanimlanmaktadir. !
Semptomlarin siiresine gore, anlik (nokta bel
agrisi-ABA); akut (alt1 haftadan az stirenler);
subakut (alti-oniki hafta arasi siirenler);

Avustralya’da 2012’de yayinlanan
1980-2009 yillarn aras1 54 iilkenin
calismalarinin  incelenmesiyle  yapilan
derlemede %11.9 + %2.0'lik ABA prevalansi
ve %23.2 + %2.9'luk bir aylik prevalans
saptanmistir. 14 Global Burden of Disease
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verileri kullanilarak yapilan ¢alismaya gore
yasa gore standardize ABA prevalansi
1990°’da %8.2 (%95 UI: %7.31-9.10) iken
2017'de %7.5'e (%95 Ul: %6.75-8.27)
diismistiir. 15 2006’da Malatya’da yapilan
arastirmada ABA prevalansi %18.3, 2016’da
Istanbul’da 3.basamak bir hastanede aile
hekimligi poliklinigine basvuran 18 yas iistii
eriskinlerde ise %18.8 olarak saptanmistir.
13,16

Tiim dlinyada goriilen ve biitiin
toplumlart ilgilendiren bel agris1 2019
yilinda, Tirkiye’de 7.7 milyon, Diinya’da 570
milyon Kkisiyi etkilenmistir. 17-19 Engellilikle
gecirilen yillarin 6nde gelen nedenidir.17.18
Bel agrisinin sebepleri incelendiginde kisisel,
fiziksel, maruz kalim, psikolojik ve
psikososyal faktorler ana basliklar olarak
karsimiza ¢ikmaktadir. 20 Yas, medeni
durum, viicut kitle indeksi, gebelik sayis;,
fiziksel aktivite ve ev isleri yapma durumu
bel agrisi ile iliskili risk faktorlerinden
bazilaridir 1516

Niifus yaslandikg¢a kiiresel olarak bel
agrist  yasayan  bireylerin  sayisinin
onimiizdeki yillarda artis gdstermesi
muhtemel oldugundan; bu sorunun ileriki
yllarda daha da o6nem kazanacagi
diisiiniilmektedir. 14 Bununla beraber
kadinlarda erkeklerden daha yaygin goriilen
bir problem olarak karsimiza
cikmaktadir.#61316 Bu nedenle calismadaki
amacimiz =18 yas kadinlarda HBA ve ABA

sikliginin ve iliskili faktorlerin
belirlenmesidir.
Gerec¢ ve Yontem
Arastirmanin tipi
Calisma; COVID-19 pandemisi

nedeniyle hane bazhh veri toplanan
epidemiyolojik  bir Kkesitsel arastirma
yapillamadigl icin, kuruma basvuranlarda
yuriitiilen kesitsel bir calismadir.

Arastirma yeri ve zamani

Arastirma Tiirkiye’de bir ilin merkez
ilcesinde yer alan ve Kirsal Hekimlik Stajinin

yuritildiigi  ii¢c aile saglhigt merkezinde
(ASM) 18-21.04.22 tarihlerinde
yuritilmistir.
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Arastirma grubu

Arastirma grubunu veri toplama
stirecinde ASM’lerine basvuran 18 yas ve
tistli kadinlar olusturmaktadir. Arastirmanin
orneklem biiytikliigii daha dnce ayni ilcede
kadinlarda ytriitiilen bel agrisi calismasinda
saptanan %66.0 prevalans ve Epi info-
statcalc programinda evreni bilinmeyen
orneklem formiili kullanilarak %95 giiven,
%5 hata payinda 344 kisi olarak
saptanmistir. 12 Arastirmaya ASM’lerine
basvuran ve  arastirmaya katilmayi
onaylayan 18 yas ve istii kadinlar dahil
edilmistir.

Veri toplama

Veriler yiiz ylize goriisme teknigi ile
alt1 kisiden olusan ekip tarafindan 61 soruluk
bir anket formu kullanilarak toplanmistir.
Anket formu, veri toplama siirecinde
ASM’lerine basvuruda bulunan 18 yas ve
tzeri kadinlarin s6zel onamlarn alinarak
arastirmaya katilmayi kabul eden Kkisilere
uygulanmistir. Anket formlarinin
doldurulmasi yaklasik 15-20 dakika siirmdis,
tek seferde ve 6z bildirim yontemiyle elde
edilmistir. Sonrasinda boy ve viicut agirlig
intern hekimler tarafindan o6lcilmiis ve
kaydedilmistir. Arastirmanin katilim orani
(300/344) %87.2'dir.

Arastirmada kullanilan degiskenler

Bagimli  degiskenler ; Calismanin
bagimli degiskenleri 18 yas ve lizeri
kadinlarda hayat boyu bel agris1 (HBA) ve
anlik bel agris1 (nokta bel agrisi-ABA)
yasama durumudur. HBA “Hayatinizin
herhangi bir zamaninda en az bir kere tedavi
gerektiren, giinlik hayatinizi olumsuz
etkileyen, hareketlerinizde kisithiligina yol
acabilen bel agris1 yasadiniz m1?” sorusuyla;
ABA “Su anda bel agrisi sikayetiniz var mi1?”
sorusuyla sorgulanmistir.

Bagimsiz degiskenler; Arastirmadaki
bagimsiz degiskenlerini 18 yas {sti
kadinlara ait sosyodemografik 6zellikler,
yasam bicimi ve dogurganlik 6zelikleri, bel
ergonomisi, fiziksel aktivite, anksiyete-
depresyon ile iligkili degiskenler
olusturmaktadir.

Ankette sosyodemografik ozellikler
baslig1 altinda; yasi, egitim durumu, es egitim
durumu, calisma durumu, medeni durumu,
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gelir algisy, aile tipi, bakim verdigi kisi varligi,
saglik glivencesi, go¢ durumu, goc ettiyse
nereden goc¢ ettigi ve kac yildir burada
yasadig1 ve haneye en yliksek gelir getiren
kisinin isi sorgulanmistir. Sosyal sinif
tanimlamasi i¢in haneye en yiiksek gelir
getiren Kisinin isi Boratav’in kentsel sosyal
sinif semasina gore Dbelirlenmis ve
analizlerde alt ve Uist sosyal sinif olmak lizere
iki kategoriye indirgenmistir. 2

Yasam bicimi ve dogurganlk
ozelliklerini bashg1 altinda; sigara ve alkol
kullanimi, kronik hastalik varligi, cocuk
sayisi, dogum sayisi, gebelik ve menopoz
durumu, 0-5 yas arast c¢ocuk sayisi
sorgulanmis, elektronik baskiil ve boy 6lcer
yardimiyla boy-viicut agirligi olgiilmiustur.
DSO'niin referans degerleri kullanilarak
viicut kitle indeksi (VKi)<18.5 diisiik kilolu,
18.5-24.9 normal, 25-29.9 fazla kilolu, 230
obez olarak degerlendirilmistir. 22.23

Arastirmacilar tarafindan bel agrisi
ergonomisini belirlemek tizere; bel saghigina
dikkat etme, agir ylk kaldirma, yerden bir
sey alirken veya yiiksekten bir esya alirken
dogru davranisi uygulama, giin iginde
oturarak veya ayakta uzun saatler durumu
sorgulanmistir. Her soru icin risksiz
ergonomi davranisi gosterenler 0, riskli
davranisi gosterenler 1 puan almis toplam
puan medyan degerden boliinerek toplamda
0-1 puan alanlar risksiz ergonomi davranisi
gosterenler, 2 puan Uzeri alanlar ise riskli
ergonomi davranisi gosterenler olarak
degerlendirilmistir.

Uluslararasi Fiziksel Aktivite Anketi
Kisa formu (7 soru); yliriime, orta siddetli ve
siddetli aktivitelerde harcanan zaman ve
otururken harcanan zaman hakkinda bilgi
saglamaktadir.2¢ Formda belirtildigi lzere
kisinin gilinliik aktivite diizeyleri standart
MET degerleri kullanilarak (oturma:1.5 MET,
yuriime:3.3 MET, orta siddetli fiziksel
aktivite:4.0 MET, siddetli fiziksel aktivite:8.0
MET) hesaplanmakta, inaktif, minimum aktif
ve ¢ok aktif kategorilerine ayrilmaktadir.25

Hastane  Anksiyete  -Depresyon
Olgegi (HAD); 1983 yilinda Zigmond ve
Snaith tarafindan gelistirilen Aydemir ve ark.
tarafindan.2627 Tiirkce gecerliligi yapilan
O0lcek toplam 14 sorudan olusmakta,
anksiyete ve depresyon alt dlceginin her biri
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icin 0-7 puan: normal, 8-10 puan: sinirda, 11
ve usti puan: anormal olarak
degerlendirilmektedir.

Analiz

Tanimlayici istatistikler sayi, ylizde,
Ort+SD  ile  degerlendirilmistir. =~ Tek
degiskenli analizlerde kategorik verilerde Ki-
Kare Testi ve ¢ok degiskenli analizde Logistik
Regresyon analizi kullanilmistir. Analizler
icin p<0.05 anlamlilik diizeyi olarak kabul
edilmistir. Bu calisma Helsinki Bildirgesi'ne
uygundur. Etik kurul onay1 ve c¢alismaya
katilanlarin  s6zel onamlar1 alinmistir.
Calismada herhangi bir ¢ikar catismasi veya
anlasmazlik bulunmamaktadir ve calisma
icin ayni katki veya parasal destek
alinmamuistir.

Bulgular

Arastirmaya katilan kadinlarin yas
ortalamalarnt 43.1 * 12.9°dur. Kadinlarin
%78.0’'inin medeni durumu evli, %87.0’si
cekirdek aileye sahiptir. Kadinlarin %24.6’s},
eslerinin %22.3’li ortaokul ve alt1 egitime
sahiptir. Kadinlarin %51.3'0 ¢alismiyor ve
%30.0’'unun geliri giderinden az, %1.7’sinin
saglik giivencesi yok, %45.7’si alt sosyal sinif
mensubudur. Kadinlarin %31.0’'i bolgeye
gocle gelmis olup go¢ yili ortalamalar1 16.5 +
13.4'tiir.

Dogurganlik ve yasam bicimi
ozelliklerine bakildiginda kadinlarin;
%29.0’u sigara, %22.0’si stirekli/bazen alkol
kullanmaktadir. %44.7’sinin kronik hastaligi
mevcuttur, %33.0'0 menopoza girmis ve
%55.7’si iki ve tuzeri dogum yapmistir.
Kadinlarin %17.3’liniin 0-5 yas ¢ocuguy,
%>5.3’'tinlin evde bakim verdigi biri vardir.
Kadinlarin 9%2.0’si diistik Kkilolu, %48.7’si
normal, %29.0'u fazla Kkilolu, %?20.3"i
obezdir. Kadinlarin %97.7’si fiziksel olarak
inaktif/minimal aktif, %2.3't0 ¢ok aktiftir.
Kadinlarin %24.7’si sinirda, %15’i anormal
diizeyde anksiyeteye sahip ve %15.3'U
siirda, %9.7 anormal dlizeyde depresyona
sahiptir. Kadinlarin %74.7’si ergonomi
acisindan riskli davranislar sergilemektedir.

Kadinlarin %77.0’si daha 6nce tedavi
gerektiren, glinliik hayati olumsuz etkileyen,
hareket kisithligina yol acan bir bel agrisi
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(HBA) yasamis, %37.0’si ABA yasamaktadir.
Arastirmaya katilanlarin %39.8’inde bel
agrisi baslama yas1 18-29 olup %61.9'unda
bel agrist  kendiliginden  baslamistir.
Kadinlarin %41.6’s1 bel agris1 oldugunda bir
saglik kurulusuna basvurmus, en c¢ok
basvurulan yer ise %28.1 siklikla ASM
olmustur. Kadinlarin %42.0’si bel agris1 icin
bir tani almis, %63.2’sinde en uzun bel agrisi
stiresi 0-15 giin siirmiis, %62.3’tinlin bel
agrisi glnliik yasantisimt etkilemistir. Bel

Kadinlarda bel agrisi sikligi

etmis, %49.8 ila¢ kullanmis, %41.6 saghk
kurumuna basvurmustur.

Calismamizda 45 yas ve {sti
olanlarda, egitim diizeyi orta okul ve alt1
olanlarda, calismayanlarda, alt sosyal sinifta
olanlarda, 2 dogum ve iizeri dogum
yapanlarda, menopoza girenlerde, fazla
kilolu / obez olanlarda, sigara igenlerde,
kronik hastalig1 olanlarda, bel ergonomisi
acisindan riskli davranis gosterenlerde,
anksiyetesi sinirda olanlarda HBA yasama

agrisi yasayanlar agri aninda %59.3 istirahat durumu anlamli olarak daha yiiksek

bulunmustur (p<0.05, Tablo 1).

Tablo1. Hayat Boyu Bel Agrisi ve Iligkili Faktorler

Hayat Boyu Bel Agrisi1
Var Yok p*
n % n %

Yas
35yas ve alti 59 69.4 26 30.6 0.01
36-44 yas 61 73.5 22 26.5
45 yas ve usti 111 84.1 21 15.9

Egitim
Lise ve tizeri 166 73.5 60 26.5 0.011
Orta okul ve alt1 65 87.8 9 12.2

Calisma durumu
Calistyor 101 69.2 45 30.8 0.002
Calismiyor 130 84.4 24 15.6

Sosyal sinif
Ust sosyal sinif 118 72.4 45 27.6 0.039
Alt sosyal sinif 113 82.5 24 17.5

Parite
Dogum yapmamis 30 54.5 25 45.5 <0.001
1 dogum 63 80.8 15 19.2
2 dogum ve lizeri 138 82.6 29 17.4

Menopoz durumu
Hayir 144 71.6 57 28.4 0.002
Evet 87 87.9 12 121

VKI
Diistik /Normal kilo 104 68.4 48 31.6 <0.001
Fazla kilo/ Obezite 127 85.8 21 14.2

Sigara
Mevcut sigara icicisi 155 72.8 58 27.2 0.006
olmayan
Mevcut sigara i¢icisi 76 87.4 11 12.6

Kronik hastalik
Yok 118 71.1 48 289 0.007
Var 113 84.3 21 15.7

Bel ergonomisi davranis durumu
Risksiz davranis 52 68.4 24 31.6 0.04
Riskli davranis 79 79.9 45 20.1

Anksiyete
Normal 128 70.7 53 293 0.006
Sinirda 65 87.8 9 12.2
Anormal 38 84.4 7 15.6

*Kikare testi
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Arastirmamizda yapilan cok
degiskenli analize gore; 18 yas ve istil
kadinlarin bir dogum yapmis olmasi HBA
riskini 4.5 (%95GA:1.7- 11.3) kat, iki dogum
ve lizeri dogum yapmis olmasi HBA riskini

3.6(%95GA:1.4- 9.0) kat, sigara kullaniyor
olmas1 HBA riskini 3.1 (%95GA:1.4- 6.9) kat,
smirda anksiyeteye sahip olmasi ise HBA
riskini 2.8(%95GA:1.2- 6.6) kat
artirmaktadir (Tablo 2).

Tablo 2. Hayat Boyu Bel Agrisiicin Regresyon Analizi

Ozellik Beta Puam p* 0dds Ratio
(%95 GA)
Dogum sayisi
Dogum yapmamis 1 (Ref)
Bir dogum 1.5 0.002 4.5 (1.7-11.3)
Iki dogum ve tizeri 1.3 0.007 3.6 (1.4-9.0)
Sigara kullanimi
Mevcut sigara igicisi olmayan 1(Ref)
Mevcut sigara icicisi 1.1 0.004 3.1(1.4-6.9)
Anksiyete
Normal 1 (Ref.)
Sinirda 1.0 0.016 2.8 (1.2- 6.6)
Anormal 0.8 0.121 2.2 (0.8 -6.0)

*Binary lojistik Regresyon (Enter) RZ?: 0.27 Modele dahil edilen degiskenler: yas, egitim durumu, calisma
durumu, menopoz durumu, kronik hastalik varligi, sosyal sinif diizeyi, dogum sayisi, sigara kullanma durumu,

VKI, anksiyete seviyesi ve bel ergonomisi davranis durumu

Calismamizda egitim diizeyi ortaokul
ve alt1 olanlarda, ¢alismayanlarda, medeni
durumu evli olanlarda, geliri giderinden az
olanlarda, ¢ocuk sayis1 2 ve lizeri olanlarda, 2
dogum ve lzeri dogum yapanlarda, evde
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bakim verdikleri biri olanlarda, fazla kilolu
/obez olanlarda, kronik hastalig1 olanlarda
ve anksiyetesi anormal diizeyde olanlarda,
ABA yasama durumu anlamli olarak daha
ylksek bulunmustur (p<0.05, Tablo 3).
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Tablo 3. Anlik Bel Agrisi ve iliskili Faktorler

Kadinlarda bel agrisi sikligi

Anlik Bel Agris1 p*
Var Yok
N % n %

Egitim
Lise ve lizeri 69 30.5 157 69.5 <0.001
Ortaokul ve alt1 42 56.8 32 43.2

Calisma durumu
Calisiyor 44 30.1 102 69.9 0.017
Calismiyor 67 43.5 87 56.5

Medeni durum
Evli 94 40.2 140 59.8 0.032
Bekar/ Bosanmis 17 25.8 49 74.2

Gelir diizeyi
Gelir > Gider 6 18.8 26 81.3 0.023
Gelir = Gider 66 37.1 112 62.9
Gelir < Gider 39 43.3 51 56.7

Parite
Dogum yapmamis 10 18.2 45 81.8 0.001
1 dogum 28 35.9 50 64.1
2 dogum ve lizeri 73 43.7 94 56.3

Evde bakim verilen biri
Yok 101 35.6 183 64.4 0.030
Var 10 62.5 6 37.5

VKI
Diistik kilo/ Normal kilo 472 27.6 110 72.4 0.001
Fazla kilo/Obezite 69 46.6 79 53.4

Kronik hastalik
Yok 53 319 113 68.1 0.043
Var 58 43.3 76 56.7
Anksiyete
Normal 57 31.5 124 68.5 0.008
Sinirda 31 41.9 43 58.1
Anormal 23 51.1 22 58.9

*Kikare
Arastirmamizda yapilan cok

degiskenli analize gore; kisilerin 36-44 yas
bandinda olmast ABA riskini %40.0
azaltmaktadir. Ayrica 18 yas ve lizeri
kadinlarda gelir diizeyinin gider diizeyine
esit olmasi ABA riskini 2.9 (%95GA:1.1- 7.8)
kat, bir dogum yapmis olma ABA riskini 2.9
(%95GA:1.1- 7.9) kat, iki dogum yapmis
olmak ABA riskini 3.0 (%95GA:1.1- 8.8) kat,
anormal diizeyde anksiyeteye sahip olmasi
ABA riskini 2.3(%95GA:1.1- 4.8) kat
arttirmaktadir (Tablo 4).
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Tablo 4. Anlik bel agris1 i¢in regresyon analizi

Kadinlarda bel agrisi sikligi

Ozellik Beta Puam p* 0dds Ratio
(%95 GA)
Yas
35 yas ve alt1 1 (Ref))
36-44 -0.9 0.024 0.4 (0.2-0.9)
45 yas ve Ustl -0.5 0.155 0.6 (0.3-1.2)
Gelir diizeyi
Geliri giderinden fazla 1 (Ref))
Geliri giderine esit 1.0 0.040 2.9 (1.1-7.8)
Geliri giderinden az 0.9 0.092 2.5(0.9-7.3)
Parite
Dogum yapmamis 1 (Ref))
1 dogum 1.0 0.043 2.9 (1.1-7.9)
2 dogum ve iizeri 1.1 0.042 3.0 (1.1-8.8)
Anksiyete
Normal 1 (Ref)
Sinirda 0.6 0.071 1.8 (0.9-3.3)
Anormal 0.8 0.027 2.3 (1.1-4.8)

*Binary lojistik Regresyon (Enter) R2: 0.198 Modele dahil edilen degiskenler: yas, egitim durumu,
medeni durumu, ¢alisma durumu, gelir diizeyi, evde bakim verilen birinin varligi, kronik hastalik

varlijy, parite, VKI ve anksiyete seviyesi

Tartisma

Calismada 18 yas ve listii kadinlarda
HBA prevalans: %77.0 olarak saptanmistir.
Calismamizla paralel olarak literatiirde de
HBA prevalanst %70.4-92.0 arasinda
degismektedir. 3891113 Calismamizdan farkh
olarak 2003’te Eskisehir'de ve 2008’'de
Afyon’da eriskinlerde HBA prevalansi
sirasiyla  %50.7 ve %51.0 olarak
saptanmistir. 710 Bel agrisi daha c¢ok
kadinlarda goriilen bir sorun oldugundan
aradaki fark diger c¢alismalarin kadin
katilimcilarin yaninda erkek katilimcilart da
icermesinden kaynaklaniyor olabilir.
2018'de  Manisa’da  kadinlarda HBA
prevalanst %66.0 olarak saptanmistir.12
2018 yilindaki Manisa calismasinin sahada
yuriitilen epidemiyolojik bir arastirma
olmasi ve kadinlarin yas ortalamasinin
(38.9+12.4) daha diistik olmasi,
calismamizin ise 43.1 * 129 yas
ortalamasinda kuruma basvuran kadinlarda
yapilmis olmasi daha yiiksek bir HBA siklig1
saptamamizin nedeni olabilir.

Calismamizda ABA prevalansi %37.0
olarak saptanmistir. Literatiirde calismamizi
destekleyen ¢alismalar bulunmaktadir.813.28
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Bunun yaninda ¢alismamizdan farkl olarak
1980-2009 willar1 arasinda yayinlanan
arastirmalardan elde edilen bel agrisinin
kiiresel yayginlik arastirmasina gore ABA
prevalanst %119 + %2.0 olarak
saptanmigtir.14 2016’'da Istanbul’da
3.basamak bir hastanede aile hekimligi
poliklinigine basvuran 18 yas ve dsti
bireylerde ise %18.8 olarak saptanmistir.16
Calismamizin sadece kadinlarda yapilmasi
ve bel agrisinin yash kisilerde daha sik
goriilen bir sorun oldugu disiintldiigiinde
calismamizin yas ortalamasinin daha yiiksek
olmasi aradaki farki aciklayabilir.

Calismamizin tek degiskenli analiz
sonuclarina gore 45 yas ve ilsti olan
kadinlarda HBA yasama durumu anlaml
olarak daha yiliksek saptanmistir fakat
yapilan cok degiskenli analizlerde anlamini
yitirmistir. Calismamizla paralel olarak
Manisa’da ve Malatya’da yapilan
calismalarin ¢ok degiskenli analizlerine gore
yasin HBA yasama riskini sirasiyla 6.2 kat
(GA%95: 2.9-13.2) ve 3.3 kat (GA%95:1.9-
5.8) arttirdign saptanmistir.i213 [lerleyen
yaslarda kas-iskelet sisteminin esnekliginin
azalmasi, ¢alisma hayatinin getirdigi fiziksel
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yuk, kadinlarda menopozla  birlikte
osteoporoz  riskinin  artmasi, kronik
hastaliklarin daha sik goriilmesi gibi
nedenler yasla birlikte bel agris1 yasama
riskinin artmasini agiklamaktadir.

Yaptigimiz ¢alismada gelir diizeyi ile
HBA  arasinda anlamhi  bir iliski
saptanamamistir. Fakat ABA icin
bakildiginda; ¢ok degiskenli analizlerde gelir
diizeyi gider diizeyine esit olanlarda ABA
yasama riski 2.9 kat (GA%95: 1.1-7.8) daha
yliksek saptanmistir. Calismamizla benzer
olarak Istanbul’da 2003’te 18-65 yas arasi
bireylerde yapilan calismada gelir diizeyi
diisiik olanlarda anlaml olarak daha ytiksek
ABA yasama durumu saptanmistir.28 Daha az
gelir getiren, daha agir islerde c¢alisan
kadinlar ve yardim almadan siklikla agir yiik
kaldirmak zorunda olan, ¢oklu risk altinda
olan ev hamimlar1 bel saghgl acisindan
kendini koruyamamaktadirlar.2930

Calismamizin ¢ok degiskenli analiz
sonuclarina goére, HBA yasama riski; bir
dogum yapanlarda 4.5 kat (GA %95: 1.7-
11.3), iki dogum ve tizeri yapanlarda 3.6 kat
(1.4 - 9.0); ABA yasama riski, bir dogum
yapanlarda 2.9 kat (GA %95: 1.1-7.9), iki
dogum ve lizeri yapanlarda 3.0 kat (GA %95:
1.1-8.8) artmaktadir. Calismamizla paralel
olarak Diyarbakir’da yapilan ¢alismada
gebelik sayis1 2 ve iizeri olan kadinlarda HBA
yasama durumu anlaml olarak daha ytliksek
olarak saptanmistir.!® Manisa’'da 2004
yilinda 15-65 yas ev kadinlarinda yapilan
calismada da HBA ve ABA olan kadinlarin
gebelik sayisi ortalamalari bel agrisi olmayan
kadinlardan istatiksel olarak anlamh
bicimde ytiksek bulunmustur.8
Calismamizdan farkli olarak Afyon’'da ve
2018’de Manisa’da yapilan calismalarda ¢ok
degiskenli analiz sonuclarinda gebelik sayisi
ve HBA arasinda anlamh bir iligki
saptanamamistir.l012  Gebelikte mekanik
stres, hormonal degisikler, fetiisiin veya
biiyliyen uterusun lumbosakral sinir
koklerine direkt basisi, anterior abdominal
duvar kaslarinin yetersizligine bagh spinal
antigravite kaslarinda gerilme, lomber
lordozun artmasi ve ligaman laksitesinin
artmasi gebelikte olan bel agrisinin nedenini
aciklamaktadir.3!
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Calismamiza gore sigara kullanimi
HBA yasama riskini 3.1 kat (GA %95: 1.4 -
6.9) artirmaktadir. Calismamizla paralel
olarak 2005’te Ankara’da yapilan ¢alismada,
2018’'de Manisa’da 18-64 yas arasl
kadinlarda yapilan ¢alismada, 2019’da
Diyarbakir’da saglik calisanlarinda yapilan
calismada  sigara  kullananlarda ve
Istanbul’da 3.basamak bir hastanede 18 yas
ve Ustl bireylerde yapilan ¢alismada 11 yil
ve lizeri sigara icenlerde HBA yasama
durumu anlamli olarak daha yiiksek
bulunmustur.2121632  Calismamizdan farkl
olarak Malatya’da 2006’da yapilan ¢alismada
ise HBA ve sigara kullanimi arasinda anlaml
bir iliski saptanamamistir.!3 Fakat ABA icin
bakildiginda; tek degiskenli analizlerde ABA
ve sigara kullanimi arasinda anlaml bir iligki
saptanamamistir. Sigara kullanimi dolasim
bozukluklarina sebep oldugundan kronik
hastaliklarda risk artisina neden oldugu gibi
bel agrisi riskini de arttir.

Calismamiza  katilan  bireylerin
sinirda anksiyeteye sahip olmast HBA
yasama riskini 2.8 kat (GA %95: 1.2- 6.6)
artirmaktadir. Calismamiza paralel olarak
Mersin’de 2003’te yapilan ¢alismada orta
siddette ve ciddi anksiyeteye sahip olan
bireylerde ve Malatya’da 2006’da 18-69 yas
kisilerde yapilan calismada orta siddette ve
ciddi anksiyete tanimlanan bireylerde HBA
yasama durumu anlaml olarak daha ytiksek
bulunmustur.1333 Ayrica c¢alismamiza gore
bireylerin anormal anksiyeteye sahip olmasi
ABA yasama riskini 2.3 kat (GA %95: 1.1-4.8)
artirmaktadir. Bel agrisi yasayan kisilerin
yasadiklari agri ve fiziksel kisithlik nedeni ile
yasam kaliteleri ciddi oranda
etkilenmektedir. Ote yandan bu kisilerde bel
agrisinin mi anksiyeteye yoksa anksiyetenin
mi bel agrisina neden oldugu tartisma
konusudur. Prospektif calismalarla
incelenmelidir.

Calismamizda kadinlarin fiziksel
aktivite durumu ile HBA veya ABA yasama
durumu arasinda anlamli iliski
saptanamamistir. Arastirmamizdaki
kadinlarin neredeyse tamamina yakininin
fiziksel olarak inaktif olmasi, bel agrisi ile
aradaki iliskiyi saptayamamamiza neden
olmus olabilir. Literatiir ise fiziksel olarak
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inaktif olmanin bel agris1 yasama riskini
arttirdig1 yoniindedir.11.34.35

Sonug ve Oneriler

Kadinlarda yiiksek siklikta goriilen
bel agris1 dnemli bir halk sagligi1 sorunudur.
Arastirmada her doért kadindan ii¢cii daha
once HBA yasamis; yaklasik biri ise ABA
yasamaktadir. Kadinlarda yasla birlikte
diisiik gelir diizeyinin, dogum yapmanin,
sigara kullanmanin ve anksiyetenin bel agrisi
yasama riskini artirdig1 saptanmistir.

Bel agrisi yasama durumunu
etkileyen en 6nemli belirleyici ise kadinlarin
dogum yapmis olmasidir. Gebelik ve dogum
eyleminin ¢esitli patofizyolojik yolaklarla bel
agrisin1 tetikledigi bilinmektedir. Bir veya
daha fazla dogum yapan kadinlarin daha
sonraki  hayatlarinda  bel  sagliginin
korumasina yonelik birinci basamagin
onderliginde c¢alismalar yuritiilmelidir.
Sigara kullanimini 6nlemeye yonelik olarak;
sigara birakma polikliniklerinin sayilari
artirilmall, birinci basamak tarafindan bu
konuda hem Kisilerin farkindaligt hem de
sigara birakma polikliniklerine
yonlendirilmeleri saglanmaldir.

Son olarak her ne kadar aradaki
iliskiyi saptayamamis olsak da, bilindigi
tzere diizenli fiziksel aktivite yapmak
dolasim; solunum; viicut postiirii gibi bircok
faktor tizerinden bel saglhigina fayda saglayan
en onemli etkenlerdendir. Bu nedenle bel
saghginin  korunabilmesi igin, birinci
basamak saglik kurumlar liderligi ve yerel
yonetimlerin de yardimiyla, daha hareketli
bir yasam siirme konusunda bireyler
desteklenerek, egzersiz egitimlerinin
yaninda bilinglendirme ¢alismalar1 yapilmali
ve yasam alanlar buna gore
diizenlenmelidir.

Calismanin Kisitliklari

Arastirmamizda baz1 kisithiliklar

bulunmaktadir. COVID-19 pandemisi
nedeniyle  epidemiyolojik  bir  saha
calismasinin gerceklesmemis olmasi

sonuglarimizin genellenebilirligi acisindan
en biiytik kisithliktir. Arastirmaya katilmayi
kabul edenlerle veri toplanmasi katilimci
yanliligina sebep olmus olabilir. Fiziksel
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aktivite olceginde sordugumuz sorularda
katiimcilardan haftada ka¢ giin, kac saat
fiziksel aktivite yaptiklar1 sorgulandigindan
kisiler tam olarak hatirlayamamiglardir. Bu
durum da hatirlama yanliligina sebep olmus
olabilir.

Calismanin Gliclii Yanlari

Calismanin birinci basamak saghk
kuruluslarina  bagvuranlarda yapilmasi,
fiziksel aktivite dlizeyi ve anksiyete-
depresyon i¢in  uluslararast  6lgekler
kullanilmasi, verinin yiiz ylize goriisme
yontemiyle toplanmasi gii¢lii yanlardir.

Yazar katkisi: Fikir/Kavram: EGS Tasarim:
EGS, DPE; Analiz/Yorum: EGS, DPE ;
Literatiir inceleme: EGS,DPE; Makale Yazimu:
EGS,DPE

Cikar catismasi: Bu ¢alismada herhangi bir
cikar catismasi bulunmamaktadir.

Mali destek: Bu calismada herhangi bir
kurum veya kisiden finansal destek
saglanmamuistir.

Tesekkiir: Veri toplama siirecindeki
yardimlarindan dolayi Dr. Ege Mert Keles, Dr.
Gizem Bozkurt, Dr. Oguz Diilger, Dr. Sule
Tunali, Dr. Teslime Kepcen, Dr. Teslime
Zeynep Oval'ya ¢ok icten tesekkiirlerimi
sunarim.
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Hasta bakis acisindan saglik profesyonellerinin iletisim becerilerinin
hastalarin kaygi diizeylerine etkisi
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Amag: Bu calisma hasta bakis acisindan acil serviste ¢alisan saglik profesyonellerinin iletisim
becerilerinin hastalarin kaygi diizeylerine etkisini degerlendirmek amaciyla yapildi. Yontem:
Calisma tanimlayia ve iliski arayici olarak Haziran-Agustos 2022 tarihleri arasinda, bir devlet
hastanesinin acil servisine basvuran 740 hasta ile yapildi. Veriler Bilgi Formu, Saghk Bakimi
Iletisim Anketi (SBIA) ve Durumluluk Kaygi Envarteri (DKE) ile toplandi. Bulgular: Katihmcilarin
SBIA sozsiiz yakinlik alt boyutu puan ortalamalarinin 7.87+1.90, problem ¢6zme alt boyutu puan
ortalamalarinin 15.53+3.67, sayg:1 alt boyutu puan ortalamalarinin 14.92#4.16, diismanligin
olmamas1 alt boyutu puan ortalamalarinin 9.70+2.48; DKE toplam puan ortalamalarinin
48.51+4.47 oldugu saptandi. SBIA sézsiiz yakinlik, problem ¢6zme, sayg alt boyutlan ile DKE
toplam puan ortalamasi arasinda negatif yonde zayif diizeyde anlaml bir iliski bulundu (p<0.001).
Saglik profesyonellerinin iletisim becerilerinin hastalarin kaygi diizeyleri iizerine etkisinin %18.2
oraninda oldugu ve kaygi diizeyleri lizerine en fazla etkinin negatif yonde s6zsiiz yakinlik alt
boyutu oldugu saptandi (R2=0.182; B=-1.061; p<0.001). Sonug: Hasta bakis acisindan saglik
profesyonellerinin iletisim becerilerinin iyi diizeyde algilandig ve hastalarin orta diizeyde kaygi
yasadigl belirlendi. Acil servis saglik profesyonellerinin iletisim becerilerinin iyi olarak
algilanmasi, hastalarin kaygi diizeylerini azalttigi bulundu. Saglik profesyonellerinin iletisim
becerilerini gelistirecek hizmet ici egitimlerin yogunlastirilmasi dnerilebilir.

Anahtar Kelimeler: Acil servisler, saglik profesyoneli, iletisim becerisi, anksiyete

Yazinin gelis tarihi: 14.02.2023 Yazinin kabul tarihi: 02.08.2023
Sorumlu yazar: Duygu Ozer, Saglik Bilimleri Universitesi, Sultan I1I. Abdulhamid Han Egitim ve
Arastirma  Hastanesi, Psikiyatri ABD, Istanbul. Tel: 0506 1291978, E-posta:

ozerduygu39@gmail.com.
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Saglik profesyonellerinin iletisim becerileri

The effect of health professionals’ communication skills on patients’
anxiety levels from patient perspective

Abstract

Aim: This study was conducted to evaluate the effect of communication skills of healthcare
professionals working in the emergency department on patients' anxiety levels from the patient's
perspective. Methods: This descriptive and correlational study was conducted with 740 patients
who applied to the emergency department of a state hospital between June and August 2022. Data
were collected using the Information Form, Health Care Communication Questionnaire (HCCQ)
and State Anxiety Scale (SAS). Results: HCCQ nonverbal intimacy sub-dimension mean score of
the participants was 7.87£1.90, problem solving sub-dimension mean score was 15.53+3.67,
respect sub-dimension mean score was 14.92+4.16, absence of hostility sub-dimension score
mean of 9.70+2.48; the mean total score of SAS was found to be 48.51+4.47. A weakly significant
negative correlation was found between the nonverbal intimacy, problem solving and respect sub-
dimensions of HCCQ and, the mean total score of SAS (p<0.001). It was found that the effect of
communication skills of health professionals on anxiety levels of patients was 18.2% and the
highest effect on anxiety levels was found to be the nonverbal closeness sub-dimension in a
negative direction (R2=0.182; B=-1.061; p<0.001). Conclusion: From the patient perspective, it
was determined that the communication skills of healthcare professionals were perceived as good
and patients experienced moderate anxiety. It was found that the perception of good
communication skills of emergency department healthcare professionals decreased the anxiety
levels of patients. It may be recommended to intensify in-service trainings to improve the
communication skills of healthcare professionals.

Keywords: Emergency services, health professionals, communication skills, anxiety

Giris

Bireyin en O6nemli
gereksinimlerinden birisi olan iletisim, insan
ile bire bir etkilesim icerisinde olunan
alanlar icin stratejik bir 6neme sahiptir.12
Ozellikle insan ile her an temas halinde olan
saglik hizmetlerinde ise etkili iletisimin yeri
tartisilmazdir.24  Etkili iletisim saglk
profesyoneli  ile  hastanin iliskisinin
kurulmasinda merkezi bir unsurdur.4 Saglik
hizmetlerinde iletisim; hastanin anlama ve
bilgi diizeyinin degerlendirilmesi, iletisim
tercihine gore bilgilendirilmesi, duygusunun
anlasilmast ve duygusuna uygun cevap
verilmesi gibi bilesenleri icermektedir.5 Bu
bilesenleri iceren bir iletisim; kapsamli ve
objektif bir sekilde hasta bilgilerinin elde
edilmesini saglar ve dogru tedavi ve bakimin
temelini olusturur.*>

Etkili iletisim becerisine sahip olan
saglik profesyonellerinin; hasta, hasta yakini
ve ekibiyle yapic iliskiler kurabildigi ve
problemlere daha etkili cozliimler
iiretebildigi ve bunun da hastalarin tedavi
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strecine olumlu yansidigi belirtilmektedir.6”
Ayrica saglik profesyonellerinin islerinin
daha hizli yiirtidiigi, stres diizeylerinin daha
az oldugu ve is yerinde kendilerini mutlu ve
giivende hissettikleri  bildirilmektedir.7-?
Hastalar yoniinden bakildiginda etkili
iletisim ile hastalarin takip ve tedaviye daha
istekli olduklari, tedavi uyumlarinin arttigi,
saglik profesyonellerine olan memnuniyet
diizeylerinin arttig1 saptanmistir.10-12 Saghk
profesyonelleri ile olan iletisim sorunlarinin
ise; verilen hizmet kalitesinin azalmasina,
tekrarli yatislara, saglhk bakim sistemleri
tizerinde maliyet yiikiiniin artmasina, saghk
profesyonellerinin hatalarinin artmasina,

hasta ve yakinlarinin saghk
profesyonellerine karsi olumsuz tutumlar
sergilemesine neden oldugu

belirtilmektedir.13.14

Hastane ortaminda c¢esitli birgok
iletisim engelinden so6z edilse de ¢ok sayida
engelin oldugu birimlerden biri olarak ilk
akla acil servisler gelmektedir.’s Acil
servisteki Ongoriillemez hasta yogunlugu,
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giiriiltli, sinirh siirede ¢ok sayida hastaya
hizmet verme, personel eksikligi, 24 saat
boyunca klinik bakimi verilmesi gibi
faktorler kisiler arasi iletisimi zorlayan
cevresel etkenlerdendir.241¢ Bu nedenlere
bagh olarak acil servise bagvuran hastalarda
kaygi, korku gibi ruhsal sorunlarin siklikla
yasandigl bildirilmektedir.17.18 Bu ruhsal
sorunlar hastalarin tedaviyi
tamamlayamamasina ve hatta hastalarda
cesitli komplikasyonlar (tasikardi, aritmi,
hipertansiyon, agri, bulanti, kusma, solunum
sikintis;, 6lim korkusu vb.) gelismesine
sebep olmaktadir.1920 Dolayisiyla hastalarin
iyilesme siireclerinin ve hastanede kalis
stirelerinin uzamasina neden olmaktadir.19-21
Literatliirde, hastalarin kaygi diizeylerini
azaltacak en oOnemli etkenin saglik
profesyoneli ile hasta arasinda kurulacak
etkili iletisimin oldugu bildirilmektedir.52223
Saghk profesyoneli-hasta arasindaki etkili
iletisim ile hastalarin kaygi diizeyleri
arasindaki iliskiyi inceleyen az sayida
calismaya rastlanmistir. 24-26 Bu baglamda bu
calismada, hasta bakis acgisindan saghk
profesyonellerinin iletisim becerilerinin
hastalarin  kaygi  diizeylerine etkisini
degerlendirmenin onemli olacagi
diisiinilmiistiir. Bu c¢alisma ile literatiire
onemli ve glincel verilerin kazandirilacagi
soylenebilir. Ayrica bu ¢alisma bulgulari ile
saglik profesyoneli ile hasta arasindaki etkili
iletisime vurgu yapilarak tedavi ve bakim
kalitesinin artmasina olanak saglanabilir.

Gerec¢ ve Yontem
Arastirmanin Tiirti

Bu arastirma, tanimlayic1 ve iliski
arayici olarak tasarlanmistir.

Arastirmanin Yapildigi Yer ve Zaman

Calisma, bir devlet hastanesinin
yetiskin acil servisinde Haziran- Agustos
2022  tarihleri arasinda  yapilmistir.
Calismanin yapildig1 acil servis yesil alan,
sar1 alan, kirmizi alan olmak uzere 3
muayene alanindan olusmakta ve toplam 15
gozlem yatagl bulunmaktadir. Acil servis
biinyesinde toplamda 9 uzman hekim, 6
pratisyen hekim ve 25  hemsire
calismaktadir. Gelen hasta sayis1i mevsim ve
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giinlere gore degismekle birlikte giinliik
ortalama 300 hasta civarindadir.

Arastirmanin Evren ve Orneklemi

Arastirmanin evreni, devlet
hastanesinin acil servisine Haziran- Agustos
2022 tarihleri arasinda basvuran Kisiler
olusturdu. Glinlik  ortalama hasta
basvurusuna gore arastirma evreni 30000
olarak kabul edildi. Buna gore arastirmada
%95 giiven araligl ve %5 hata payi ile en az
380 kisiye ulasilmasi hedeflendi.
Arastirmanin yapildig: stirece 31273 kisinin
basvurdugu goriilmis ve arastirmadan
ayrilacak bireylerde g6z oOniine alinarak,
arastirmaya dahil edilme kriterlerine uyan
740 Kkisi ile calisma sonlandirildi.

Arastirmaya alinma kriterleri;

18 yas ve lizeri olmasi, yesil (acil
olmayan) ve sari alan (hayati tehlikesi
bulunmayan) hastasi olmasi, arastirmaya
katilmaya goniilli olmasi, iletisim
kurabilmesi, adli vaka (trafik kazasi, intihar
vb.) olmamasidir.

Arastirmanin Etik Boyutu

Bu calisma Helsinki Bildirgesi
ilkelerine uygun olarak yapildi. Calisma
yapilmadan dnce Mus Alparslan Universitesi
Etik Kurulundan 12.12.2021 tarihli ve 31311
numarali etik kurul onayir ve calismanin
yapilacagi hastaneden kurum izni alindi.
Hastalar arastirma hakkinda
bilgilendirilerek, s6zli ve yazili onamlari
alindi.

Verilerin Toplanmasi

Veriler, hastalar muayene olup
tedavileri tamamlandiktan sonra taburculuk
esnasinda acil servis alaninin hemen yaninda
bulunan o6zel goériisme odasinda, sadece
arastirmact ve hastanin olacag sekilde
hastalarin mahremiyetine uygun olarak, ytiz
yluze goriisme teknigi ile toplandi. Anket
formlarinda yer alan sorular hastalar
tarafindan kendilerine en uygun olan
cevaplara isaret konularak yaklasik 20-30
dakika siire icerisinde dolduruldu. Tim
katilimcilara formlari doldurmaya
baslamadan o6nce c¢alisma hakkinda bilgi
verildi ve arastirmaya katilmaya goniilli
olanlardan olcekleri doldurmalar1 istendi.
Ayrica  hastalara  istedikleri = zaman
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calismadan ayrilabilecekleri ve verilerinin
gizli tutulacag bilgisi verildi.

Veri Toplama Araglari

Arastirma verileri; Bilgi Formu,
Saghk Bakimi iletisim Anketi (SBIA) ve
Durumluluk Kaygi Envarteri (DKE) ile
toplandi.

Bilgi Formu: Form literatiir taramasi
sonucu olusturulmus olup515-17, formun ilk
boliimi hastalarin yas, cinsiyet, medeni
durum, egitim dilizeyi gibi sosyodemografik
verilerden olusurken; saglik durumlarina
iliskin béliimde acil servise basvuru nedeni,
acil servis triyaj alani, kronik hastaliginin ve
ruhsal bozuklugunun varligi durumu gibi
toplamda 13 soruyu icermektedir.

Saghk Bakimi Iletisim Anketi (SBIA):
Olcek, Gremigni ve arkadaglar1 (2008)
tarafindan, ayaktan hasta bakiminda, saglk
personelinin  iletisim  becerilerini  ve
hastalarla kurduklari iletisimin kalitesini
hastalarin perspektifinden degerlendirmek
amactyla gelistirilmistir.2” Tiirkce gecerlik ve
giivenirlik ¢aligmas1 Kalkan ve Ath Ozbas
(2021) tarafindan yapilmistir.5 Olcek, besli
Likert tipte (“1” davramisin hig, “5” ise
oldukea ¢cok deneyimlendigini gosterir) olup,
13 maddeden olusmaktadir. Olgek, sdzsiiz
yakinlik (1-9. maddeler), problem ¢dzme
(10-11-12-13. maddeler), saygi (2-3-5-7.
maddeler), diismanlifin olmamasi (4-6-8.
maddeler) seklinde dort alt boyuttan
olusmaktadir. Diismanligin olmamas1 alt
boyutundaki maddeler ters
puanlanmaktadir. Diismanligin olmamasi alt
boyutundan alinan puan azaldik¢a; sozsiiz
yakinlik, problem ¢6zme ve saygi alt
boyutlarindan alinan puan  arttikga,
hastalarin saglik profesyonellerinin iletisim
becerilerini iyi diizeyde algiladiklari seklinde
yorumlanmaktadir. Tiirkce gecerlik-
giivenirlik calismasinda 6lgegin biitiiniine ait
Cronbach alfa degeri 0.83 olarak
bulunurken; alt boyutlarinin Cronbach alfa
degerlerinin 0.72 ile 0.86 araliginda oldugu
belirlenmistir.> Bu calismada 6lcegin
biitiiniine ait Cronbach alfa degeri 0.93
olarak saptanirken; alt boyutlarin Cronbach
alfa degerleri 0.73 ile 0.90 arahginda
degismektedir.
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Durumluk Kayg: Envanteri (DKE):
Olcek, Spielberg ve arkadaslar1 (1970)
tarafindan saglikli ve hastalik tanisi almis
bireylerin durumluk kaygi diizeylerinin
Olctilmesi amaciyla gelistirilmistir.28 Tiirkce
uyarlama c¢alismasi Oner ve Le Compte
(1985) tarafindan uyarlanmistir.2? Olgek
dortlii Likert tipte (1=hi¢, 4=tamamiyla
araliginda) olup, 20 maddeden olugsmaktadir.
Olcekte dogrudan ve tersine cevrilmis
ifadeler yer almaktadir. Olgek puam
hesaplanirken dogrudan ve tersine donmiis
ifadelerin ayr1 ayr1 toplam agirliklar
bulunduktan sonra dogrudan ifadeler icin
elde edilen toplam agirlik puanindan ters
ifadelerin toplam puani ¢ikarilir. Bu sayiya,
onceden saptanmis ve degismeyen bir deger
olan 50 sayisi eklenir ve 6lgek toplam puani
elde edilmis olur2® Olgek sonunda
alinabilecek en diisiik puan 20, en yiiksek
puan ise 80’dir. Olgek toplam puaninda 20-
39 puan araligi ‘hafif kaygi’, 40-59 puan
araliglr ‘orta kaygl’, 60-79 puan aralig
‘siddetli kaygl’ ve 80 puan ‘panik deger’
olarak  degerlendirilmektedir.2?  Olcegin
Tiirk¢e uyarlama ¢alismasinda Cronbach alfa
degeri 0.84 olarak bulunurken2?; bu
calismada 6lgegin Cronbach alfa degeri 0.96
olarak belirlenmistir.

Verilerin Degerlendirilmesi

Veriler, IBM SPSS 22 (Statistical
Program for Social Sciences) kullanilarak
analiz edildi. Degiskenlerin normal dagilip
dagilmadigini degerlendirmek icin
Kolmogorov Smirnov analizi kullanildi
Degiskenlerin normal dagilima sahip oldugu
belirlendi. Tanimlayic1 verilerin analizinde
sayl, aritmetik ortalama, ytizdelik dagihim ve
standart sapma  kullanildi.  Olgekler
arasindaki iliskiyi belirlemek icin Pearson
Korelasyon ve Coklu Dogrusal Regresyon
analizi kullanildi. Korelasyon katsayilari ¢cok
zayif (0.00-0.25), zayif (0.26-0.49), orta
(0.50-0.69), gii¢clii (0.70-0.89) ve cok giiclii
(0.90-1.00) olarak yorumlandi.30 Olgeklerin
givenirlik katsayilarinin hesaplanmasinda
Cronbach alfa katsayis1 kullanildi.
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Bulgular

Katilimcilarin yas ortalamalarinin
40.93+16.63 (18-88) oldugu; %51.4’liniin
kadin, %76.1’'inin evli, %42.8'inin lise
mezunu, %53.2’inin  calismadigi  ve
%50’sinin ekonomik durumunu orta olarak
algiladigr bulundu (Tablo 1). Calismaya
katilan hastalarin %77.4’iiniin acil serviste
yesil alanda ve %37.7’sinin solunum yolu
hastaliklar1  nedeniyle takip edildigi,
%96.6’'sinin  daha o6nce acil servise
basvurdugu, %69.2’sinin kronik hastalik
tanis1 ve %89.7’sinin ise herhangi bir ruhsal

Saglik profesyonellerinin iletisim becerileri

bozukluk tanisinin olmadigi belirlendi
(Tablo 2).

Katilimcilarin SBIA sézsiiz yakinlik
alt boyutu puan ortalamalarinin 7.87+1.90,
problem ¢6ézme alt boyutu puan
ortalamalarinin 15.53+3.67, saygi alt boyutu
puan ortalamalarinin 14.92+4.16,
dismanligin olmamasi1 alt boyutu puan
ortalamalarinin 9.70+2.48 oldugu saptand.
DKE toplam puan ortalamalar1 48.51+4.47
olarak  bulunurken; %94.3’linlin orta
diizeyde kaygi yasadigi belirlendi (Tablo 3).

Tablo 1. Katihmcilarin Sosyodemografik Ozellikleri (n=740)

Ozellikler X+SS Min-Max
Yas (y1l) 40.93+16.63 18-88
n %

Yas araligi

18-35 332 449

36-50 201 27.2

51-65 128 17.3

66-80 72 9.7

81+ 7 0.9
Cinsiyet

Kadin 380 514

Erkek 360 48.6
Medeni durum

Evli 563 76.1

Bekar 148 20.0

Bosanmis/ayr1 yasiyor 29 3.9
Egitim durumu

Okuma yazma bilen 65 8.6

Ilkokul/ortaokul mezunu 249 334

Lise mezunu 319 42.8

Universite mezunu 107 15.2
Calisma durumu

Calisan 290 39.2

Calismayan 394 53.2

Emekli 56 7.6
Ekonomik durum

Yiiksek 83 11.2

Orta 370 50.0

Diistik 287 38.8
Sosyal giivence varligi

Evet 700 94.6

Hayir 40 5.4

X= Ortalama, SS=Standart sapma
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Tablo 2. Katihmcilarin Saghk Durumlar ile ilgili Ozellikleri (n=740)

Ozellikler n %
Triyaj alant
Yesil alan 573 77.4
Sar1 alan 167 22.6
Acil servise basvurma sebebi
Kardiyak hastaliklar (g6giis agrisi, MI vb.) 35 4.7
Norolojik hastaliklar (bas agrisi, SVO vb.) 86 11.6
Gogls hastaliklar1 (USYE, nefes darligi vb.) 279 37.7
Gastroinstestinal hastaliklar (karin agrisi, 131 17.7
bulanti/kusma, diare vb.) '
Kas iskelet sistemi hastaliklar1 (romatizmal
hastalik vb.) 123 16.6
Uriner sistem hastaliklar (1YE, bébrek agrisi vb.) 31 4.2
Kadin dogum hastaliklar1 (dismenore vb.) 12 1.6
Travma ve yaralanma 43 5.8
Daha énce acil servise basvurma durumu
Evet 715 96.6
Hayir 25 3.4
Kronik hastalik varligi
Evet 228 30.8
Hayir 512 69.2
Ruhsal bozukluk varligi
Ever 58 7.8
Hayir 682 92.2
Ruhsal bozukluklar (n=58)
Anksiyete bozuklugu 30 51.7
Duygudurum bozuklugu 15 25.9
Madde kullanim bozuklugu 4 6.9
Somatoform bozukluk 3 5.2
Diger (OKB, Mental Retardasyon vb.) 6 10.3

MI= Miyokard infarktiisii, SVO= Serebrovaskiiler olaylar, USYE= Ust solunum yolu enfeksiyonu, IYE= idrar

yolu enfeksiyonu, OKB= Obsesif kompulsif bozukluk

Calismaya katilan hastalarin SBIA
alt boyutlari ile DKE toplam puan ortalamasi
arasindaki iliski incelendiginde; so6zsiiz
yakinlik, problem ¢6zme, saygi alt boyutlari
ile DKE toplam puan ortalamasi arasinda
negatif yonde zayif diizeyde anlamh bir iliski
bulundu (p<0.001).

Coklu dogrusal regresyon analizinde
arastirmanin amaci dogrultusunda bir model
olusturuldu ve iletisimi becerilerinin kaygi
duzeylerine etkisi degerlendirildi. Bu
nedenle DKE bagiml degisken olarak alind1.
Bagimsiz degisken olarak sozsiiz yakinlik,

Mersin Univ Saglik Bilim Derg 2023; 16(3)

problem ¢6zme, saygi alt boyutlar1 alindi.
Yapilan korelasyon analizi sonucunda ise
diismanligin olmamasi alt boyutu ile kaygi
diizeyleri arasinda anlamli bir iliski
bulunmadigindan, diismanligin olmamasi alt
boyutu regresyon analizine dahil edilmedi.
Bu dogrultuda iletisim becerilerinin
hastalarin kaygi diizeyleri {lizerine etkisinin
%18.2 oraninda oldugu belirlendi (R2=0.182,
p<0.001). Hastalarin kaygi diizeyleri lizerine
en fazla etkinin negatif yonde s6zsiiz yakinlik
alt boyutu oldugu saptandi (B=-1.061;
p<0.001) (Tablo 4).
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Tablo 3. Katthmalarin Olgek Puan Ortalamalar1 ve DKE Olgeginin Kesme Noktalarina Gére

Dagilimlari
Olcekler Olcek Min-  Alinan Min- XSS
Max Puan Max Puan
Ortalamalar1 Ortalamalarn
S6zsiiz yakinlik 2-10 2-10 7.87+1.90
SBIA Problem Cézme 4-20 4-20 15.53+3.67
Saygi 4-20 4-20 14.92+4.16
Diismanligin Olmamasi 3-15 4-15 9.70+2.48
Toplam (DKE) 20-80 29-58 48.51+4.47
Sayi %
Hafif Diizeyde Kaygi (20-39) 20 2.7
DKE  Qrta Diizeyde Kaygi (40-59) 698 94.3
Siddetli Diizeyde Kaygi (60-79) 22 3.0

Panik Diizeyde Kaygi (= 80)

SB[AzSag“hk Bakimi iletisim Anketi, DKE=Durumluluk Kaygi Envanteri, X= Ortalama, SS=Standart sapma

Tablo 4. Katihmcilarin SBIA ve DKE Arasindaki Regresyon ve Korelasyon Analizi

Olcekler DKE

Regresyon? Korelasyonb
SBIiA B Std. B t p r p

hata
Constant 42.462 0.675 62.867 <0.001
Sozsiiz 1.061 0.147 0.358 5768 <0.001 0.358 <0.001
Yakinhk
- - kk
Pl:oblem L0434 0.100 0.264 2046 <0.05 0.264 <0.001
Cozme
Saygl 0.300 0.070 -0.306  6.718 <0.001  -0.306** <0.001
Dismanhigin i - i ) 0.062 0.083
Olmamasi
R2=0.182 F=44.672 Durbin-Watson=2.024

SBiA=Saglik Bakimi iletisim Anketi, DKE=Durumluluk Kaygi Envanteri, a=Coklu dogrusal regresyon analizi,
Bagimli degisken=DKE, b=Pearson korelasyon analizi, **=p<0.001

Tartisma

Bu calisma hastalarin bakis agisindan
saghik profesyonellerinin iletisim
becerilerinin hastalarin kaygi diizeylerine
etkisini belirlemek amaciyla yapilmis olup,
elde edilen bulgular literattir dogrultusunda
tartistilmistir.  Saglhik  profesyonellerinin
iletisim becerilerinin genel olarak iyi
diizeyde algilandigi ve hastalarin orta
diizeyde kaygi yasadigl belirlendi. Acil
serviste calisan saglik profesyonellerinin
iletisim becerileri ile hastalarin kaygi
diizeyleri arasinda negatif yonde iliski
oldugu bulundu.
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Calismaya katilan hastalarin bakis
acisindan saglik profesyonellerinin s6zsiiz
yakinlik, problem ¢ézme ve saygi alt boyutu
puan ortalamalarinin  iyi diizeyde,
diismanligin olmamasi alt boyutu puan
ortalamalarinin orta diizeyde oldugu
bulundu. Orcajada Munoz ve arkadaslari
(2020) acil servise bagsvuran hastalar
tarafindan algilanan saghk
profesyonellerinin iletisim becerileri ilgili
yapmis oldugu calismada s6zstliz yakinlik alt
boyutu puan ortalamasini orta diizeyde,
problem ¢6zme ve saygl alt boyutu puan
ortalamalarin1 iyi dlizeyde bulmustur.2s
Seyed al-Shohdai ve arkadaslar1 (2019) acil
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serviste c¢alisan hemgsirelerin iletisim
becerilerinin incelendigi ¢alismada ise
sozsliz yakinlik, problem ¢dzme ve saygi alt
boyutu puan ortalamalar1 orta dilizeyde
oldugu bulunmustur.3? Capone (2016)
tarafindan ayaktan tedavi goren hastalarin
hekimler ile olan iletisim becerilerinin
degerlendirildigi ¢alismada problem ¢ézme
ve saygl alt boyutu puan ortalamalarini
diisiik diizeyde bulmustur.32 McCarthy ve
arkadaslar1 (2013) acil servis calisanlarinin
iletisim becerilerinin hastalarin
perspektifinden degerlendirildigi
calismasinda acil servis c¢alisanlarinin
iletisim becerileri puan ortalamalarinin iyi
diizeyde oldugu bulunmustur.33 Clever ve
arkadaslar1 (2008) hasta-doktor iletisiminin
hastanin aldigi bakimdan memnun kalma
diizeyi lizerine yapmis oldugu c¢alismada
doktorlarin  iletisim  becerileri  puan
ortalamalar1 iyi dlzeyde bulunmustur.34
Bizim ¢alismamizda da hasta bakis acisindan
acil serviste ¢alisan saglik profesyonellerinin
hastalar ile so6zsiiz yakinlik kurduklar,
hastalarin problemlerini ¢oézdiikleri ve
saygili davrandiklar1 anlasilmaktadir. Ayrica
bu c¢alismada dismanhigin olmamasi alt
boyutu puan ortalamasinin diger alt
boyutlara gore daha disiik bulunmasi da
istenen bir durumdur. Literatiir
incelendiginde yapilan ¢alismalarda farkh
diizeylerde sonuclar elde edilmistir, bu
farkliligin sebebi olarak bu calismalarin
yapilmis  oldugu  iilkelerdeki  saghk
sistemlerinin farkh olmasi, saglik
profesyonellerinin calisma sartlari, is yiikii,
egitim dulzeyleri ve hasta yogunlugunun
farkli olmasi gibi sebepler siralanabilir.
Ayrica ¢alismalara katilan hastalarin kisilik
ozellikleri, ruhsal durumlari, hastaneye
basvuru sebepleri ve iletisimi algilama
bicimleri gibi hasta kaynakll nedenler de
iletisim diizeylerini algilamada etkili olmus
olabilir.

Calismaya katilan hastalarin DKE
puan ortalamalarinin dagilimi
incelendiginde; neredeyse tamaminin orta
diizeyde kaygi yasadig1 bulundu. Parlar Kilig
ve arkadaslar1 (2015) acil servise basvuran
hastalarin kaygi ve agr1 duzeylerini
inceledigi calismasinda hastalarin basvuru
esnasindaki DKE puan ortalamalar1 orta
diizeyde kaygi yasadiklarini gostermistir.3s
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Tekin ve arkadaslari (2020) acil servise
basvuran hastalarin kaygi diizeylerini
belirlemek amaciyla yaptigi ¢alismada
hastalarin kaygi diizeylerinin orta diizeyde
oldugu bulunmustur.’®  Considine ve
arkadaslar1 (2021) acil serviste bekleme
siresi ile hastalarin kaygi dizeyleri
arasindaki iligkiyi inceledigi calismada ilk
basvuruda hastalarin kaygi diizeylerinin
nispeten daha dusiik oldugu, bekleme siiresi
arttikca kaygi diizeylerinin arttigi
goriilmiistir.3¢ Literatiir incelendiginde acil
servise basvuran hastalarin belli diizeylerde
kaygi yasadig1 gorilmektedir. Acil servise
basvuran hastalarin akut gelisen saglk
sorunlar, islemlere hazirliksiz olmalari gibi
nedenlerle kayg diizeyleri yiiksek olabilir.26
Bu nedenle bu birimlere basvuran hastalarin
belli diizeylerde kaygi yasadigl goz oniinde
bulundurularak hastalarin tedavi ve bakim
slireci planlanmalidir. Saglik
profesyonellerinin hastalara islemler
konusunda agiklama yapmalari, hastalari
islemlere hazirlamalari, mahremiyetine 6zen
gostermeleri, bireye saygi duymalar1 gibi
miidahaleler hastalarin kaygilarini azaltacak
girisimler arasinda sayilabilir.

Bu calismada saghk
profesyonellerinin sézsiiz yakinlik, problem
¢6zme, saygl puan ortalamalar1 arttikea,
hastalarin kaygi diizeylerinin azaldig1
bulunurken; soézsiiz yakinlik, problem
¢ozme, saygl alt boyutlarinin  kaygi
puanlarina %18.2 oraninda etkisinin oldugu
belirlendi. Ayrica hastalarin kaygi diizeyleri
lizerine en fazla etkinin negatif yonde s6zsiiz
yakinlik alt boyutu oldugu saptand.
Orcajada Munoz ve arkadaslarinin (2020)
calismasinda acil servise basvuran hastalar
tarafindan algilanan saghk
profesyonellerinin iletisim becerileri ile
algilanan bakimin kalitesi arasinda pozitif
yonde  anlamhi  bir  iliski  oldugu
bulunmustur.2s Morasso ve arkadaslari
(2015) iletisim ve problem ¢6zme becerileri
iyi diizyede olan saglik profesyonelleri
tarafindan tedavi edilen hastalarin kaygi
diizeylerinin daha az oldugunu bulmustur.24
Semedo ve arkadaslar1 (2020) manyetik
rezonans goriintillemesi (MRI) sirasinda
kaygi diizeyi yuksek olan hastalara etkili
iletisim ve problem ¢6zme egitimi almis olan
saghk profesyonelleri tarafindan
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bilgilendirme yapildiginda hastalarin kaygi
diizeylerinde belirgin sekilde azalma oldugu
gorilmiistiir.26 Kusuma ve arkadaslar
(2021) COVID-19 hastalann ile yaptigi
calismada bakim veren hemsirelerin
hastalarin ihtiya¢larina ve mahremiyetine
saygl duymasi ve etkili iletisim kurmasinin
hastalarin kaygi diizeylerini azalttigini
bulmuslardir.3” Yapilmis benzer g¢alismalar
incelendiginde bu calismadan elde edilen
verilerin literatiir ile benzer oldugu
gorilmiistiir. Acil servis gibi yogun calisma
ortaminda yapilan bu c¢alismada da saglik
profesyonellerinin hastalari ile etkili iletisim
kurduklarinda hastalarin kaygi diizeylerinin
azaldig1 bulunmustur. Bu ¢alisma ile saglk
profesyonellerinin iletisim becerilerinin
hastalar tizerindeki 6nemi bir kez daha
anlasilmistir. Bu nedenle o6ncelikle saglik
profesyonellerinin etkili iletisim kurma
becerileri, hangi alanlarda ihtiyaclarinin
oldugu ve desteklenmeleri gerektigi tespit
edilmelidir.

Sonug ve Oneriler

Bu ¢alismada hasta bakis agisindan
saghk profesyonellerinin iletisim
becerilerinin iyi diizeyde algilandig1 ve
hastalarin ¢gogunlugunun orta diizeyde kaygi
yasadigl saptandu. Ayrica saglik
profesyonellerinin hastalar1 ile kurduklari
etkili iletisim becerilerinin, hastalarin
yasadig1 kaygiy1 azalttign bulunmustur. Acil
servisteki saglik profesyonellerinin iletisim
becerilerinin hastalarin kaygi diizeyleri
uizerinde etkili oldugu belirlenmistir. Bu
dogrultuda saglik profesyonellerinin almis
oldugu lisans egitiminde terapotik iletisime
daha ¢ok odaklanilmali ve iletisim
becerilerini artirmaya yonelik dersler
eklenmelidir. Bunun yani sira hastanelerde
hizmet ici egitimlerde terapoétik iletisim,
etkili iletisim konulari ele alinmalidir. Ayrica
acil  servislerin ¢alisma  kosullarinin
iyilestirilmesi, saglik profesyonellerinin
sayisinin artirilmasi, calisan kisi basina
diisen hasta sayisinin azaltilmasi ve ¢alisma
saatlerinin azaltilmasi gibi girisimler saghk
profesyonellerinin  iletisim  becerilerini
olumlu yonde etkileyecek miidahalelerden
olabilir. Saghk profesyonellerinin iletisim
becerilerinin, hasta tedavi ve bakim stirecine

Mersin Univ Saglik Bilim Derg 2023; 16(3)

Saglik profesyonellerinin iletisim becerileri

yansimalarini degerlendiren baska
calismalarin yapilmasi da onerilebilir.

Yazar Katkis:: Fikir/Kavram: DO, OSA; Veri
Toplama/Literatiir = Tarama: DO, EB;
Analiz/Yorum: DO, 0SA, ZKO; Makale Yazimi:
DO, OSA; Yaymnlanacak Son Haline Onay
Vermek: DO, OSA, EB, ZKO.

Cikar catismasi: Bu calismada herhangi bir
cikar catismasi bulunmamaktadir.

Mali destek: Calismanin yapilmasi ve
makalenin yazimi siiresince mali ve maddi
destek saglayan kisi ve kurum yoktur.
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Hemgsirelerin kanita dayali hemsirelige yonelik tutumlari ve katater
iligkili iiriner enfeksiyonu 6nlemeye yonelik bilgi diizeyleri
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Amag: Hemsirelerin kanita dayali hemsirelige yonelik tutumlarn ve Kkatater iliskili iiriner
enfeksiyonu 6nlemeye yonelik bilgi diizeylerinin belirlenmesidir. Yontem: Tanimlayici, kesitsel
tipte olan bu ¢alisma, Mart-Haziran 2022 tarihleri arasinda Tiirkiye’de Gilineydogu Anadolu
bulunan, sosyal medya ve akilli telefon kullanan ve calismaya katilmay1 kabul eden 213 hemsire
ile yapildi. Calismanin verileri Kisisel bilgi formu, Kanita Dayali Hemsirelige Yonelik Tutum Olgegi
ve Kateter Iligkili Uriner Sistem Enfeksiyonlar1 Kontrol Onlemleri Olgegi ile toplandi. Verilerin
analizinde betimleyici istatistiklerin yan1 sira Sperman korelasyon ve path analizi kullanildi.
Bulgular: Hemsgirelerin Kanita Dayali Hemsirelige Yénelik Tutum Olcegi toplam puan ortalamasi
59.92+8.09 ve Kateter iliskili Uriner Sistem Enfeksiyonlar1 Kontrol Onlemleri Olgeginin toplam
puan ortalamasi ise 60.96+7.11 olarak saptandi. Kadin hemsirelerin, lisansiistii egitim mezunu ve
yogun bakimda calisan hemsirelerin, Kanita dayali uygulama ile ilgili egitim alan hemsirelerin
Kanita Dayali Hemsirelige Yonelik Tutum Olgegi ile Kateter iliskili Uriner Sistem Enfeksiyonlar
Kontrol Onlemleri Olcegi toplam puan ortalamasinin daha yiiksek oldugu saptandi. Sonug: Bu
calismada hemsirelerin kanita dayali tutumlarini orta diizeyde, kateter iliskili {iriner sistem
enfeksiyonlar1 6nleme tutumun iyi diizeyde oldugu saptandi.
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Yazinin gelis tarihi: 12.01.2023 Yazinin kabul tarihi: 23.06.2023
Sorumlu yazar: Ezgi Dirgar, Gaziantep Universitesi Saghk Bilimleri Fakiiltesi Ebelik Béliimii,
Gaziantep/Tiurkiye. Tel: 0534 3885574, E-posta: ezgi.dirgar@gmail.com

Mersin Univ Saglik Bilim Derg 2023;16(3) 443


https://orcid.org/0000-0001-8214-7441
https://orcid.org/0000-0002-0112-2371
https://orcid.org/0000-0001-9108-3216

Katater iligkili iiriner enfeksiyonu dnleme ve kanita dayali hemgirelik

Nurses' attitudes to evidence-based nursing and their knowledge
levels to prevent catheter-related urinary infection

Abstract

Aim: To determine nurses' attitudes towards evidence-based nursing and their level of
knowledge about preventing catheter-related urinary infection. Method: This descriptive, cross-
sectional study was conducted with 213 nurses who used social media and smartphones and who
agreed to participate in the study in Turkey, in Southeastern Anatolia, between March and June
2022. The data of the study were collected with the Personal Information Form, the Evidence-
Based Attitude towards Nursing Scale, and the Catheter-Related Urinary System Infections
Control Measures Scale. In addition to descriptive statistics, Sperman correlation and path
analysis were used in the analysis of the data. Results: The total mean score of the nurses' OHSAS
was 59.9248.09, and the total mean score of the Catheter-Related Urinary System Infections
Control Measures Scale was 60.96+7.11. It was determined that female nurses, postgraduate
nurses and nurses working in the intensive care unit, and nurses who received training on CDU
had a higher mean score on the SSRI and the Catheter-Related Urinary System Infections Control
Measures Scale. Conclusion: In this study, it was determined that the evidence-based attitudes of
the nurses were moderate, and the attitude to prevent catheter-related urinary tract infections
was at a good level.

Keywords: Nursing, evidence-based nursing, attitude, urinary tract infection

Giris

Kanita dayali hemsirelik (KDH), hakkindaki bilgilerini ne kadar ¢ok

hastalara en iyi bakimi verebilmek icin
bilimsel yontemlerle elde edilen mevcut en
iyi ve gecerli kanitlarin hasta tercihleri ve
hemsirelerin ~ klinik  deneyimleri ile
birlestirilerek, hemsirelik bakiminda
kullanilmas1 seklinde tanimlanmaktadir.l-3
Uluslararas1 Hemsireler Konseyi'ne gore,
kanita dayali uygulama, hemsirelik
disiplininin teori ile uygulama arasindaki
farki en aza indirmenin bir yoludur.* Kanita
dayali  uygulama  (KDU) ilkelerinin
uygulanmasi bakim kalitesinin artmasina ve
hasta sonuglarinin iyilestirilmesine katkida
bulunmakla birlikte hemsirelik
uygulamalarinin  bilimsellesmesini, yeni
politika ve prosedirlerin kullanilmasini
saglamaktadir.>8  Baska  bir  boyutta
degerlendirildiginde; KDU ile hasta
memnuniyetinin arttifl, gereksiz ve etkisiz
uygulamalarin ortadan kaldirildigy,
kaynaklarin daha verimli kullanildigi ve
maliyetler ile hastanede kalis siiresinin
azaldig1 belirtilmektedir.® Hemsirelerin, KDU
hakkinda bilgi sahibi olmalar1 ve bu bilgileri
kendi uygulama alanlarina entegre etmeleri
icin olumlu bir tutum sergilemeleri biiytik
Onem tasir. Literatiire gore, hemsireler KDU
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arttirirlarsa, hemsirelik uygulamalarina bu
bilgileri o kadar ¢ok aktarirlar.l® Bu nedenle
hemsirelerin klinikte verdikleri saglik bakim
hizmetlerindeki kanita dayali uygulama
tutumlarini belirlemek 6nem arz etmektedir.

Diinya genelinde katetere bagh
gelisen enfeksiyonlarin basinda iiriner
sistem enfeksiyonlar1 gelmektedir. Ulusal
Saglik Bakimi Giivenlik Ag1 verilerine gore,
yogun bakim iinitesindeki enfeksiyonlarin
%?23"inl iriner sistem enfeksiyonlarinin
olusturduguy, tiriner sistem enfeksiyonlarinin
ise yaklasik %95’inin lriner Kkateter ile
iliskili oldugu bildirilmektedir.!t Uriner
kateter uygulamasini ve takibini yapan saglik
ekibinin basinda hemsireler bulunmaktadir,
dolayisiyla USE’nin onlenmesinde
hemsirelerin payl1 ve katkisi
yadsinamazdir.12

Kateter takilirken aseptik tekniklere
dikkat edilmesi, uriner kateterin
takilmasindan ve bakimindan sorumlu
personele periyodik olarak egitim verilmesi
ve kateterin en kisa silirede cikartilmasi ve
gereksiz  kateterizasyondan kacinilmasi
Kateter Iliskili Uriner Sistem Enfeksiyonlar
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(Ki-USE)nin  6nlenmesinde  uygulanan
kanita dayal uygulamalardandir.13.14 Yapilan
calismalar, KDU ile olusturulan bakim
paketlerinin Ki-USE insidansini azalttigini ve
hasta sonuglarinin iyilestigini
gostermektedir.1516 Bu sebeple hemsirelerin,
iriner sistem ile ilgili uygulamalar1 KDU
kapsaminda c¢ok iyi bilmesi ve olusabilecek
komplikasyonlari en diisiik seviyede tutmak
icin yeterli bilgi ve tutuma sahip olmasi
gerekir.  Hemsirelerin  kanita  dayali
hemsirelige yonelik tutumlar1t ve katater
iliskili tiriner enfeksiyonu dnlemeye yonelik
bilgi diizeylerinin belirlenmesi amaciyla
yapilan bu arastirmada asagidaki sorulara
yanit aranacaktir;

e Hemsirelerin kanita dayali
uygulamalara yonelik tutum
diizeyleri nasildir?

e Hemsirelerin katater iliskili
enfeksiyonlar1 6nlemeye yonelik
bilgi diizeyleri ve tutumlar1 ne

seviyededir?
e Hemsirelerin sosyodemografik
ozellikleri kanita dayali

uygulamalara yonelik tutumlarini ve
kateter  iliskili lriner sistem
enfeksiyonlar1 6nlemeye yonelik
bilgi ve tutumlarini etkiler mi ?

e Hemsirelerin kanita dayal
uygulamalara yonelik tutumlar ile
kateter  iligkili  {iriner sistem
enfeksiyonlar1 6nlemeye yonelik
bilgi ve tutumlar1 arasinda iligki var
midir?

Gerec¢ ve Yontem

Aragtirmanin Tipi: Tanimlayici ve
kesitsel tipte planlandi.

Arastirmanin Evren ve Orneklemi:
Arastirmanin evrenini Mart-Haziran 2022
tarihleri arasinda Giineydogu Anadolu
Bolgesi'nde gorev yapan, sosyal medya ve
akilli telefon kullanan hemsireler olusturdu.
Orneklem ise; gii¢ analizi (G. Power-3.1.9.2)
programi kullanilarak belirlendi. %80 gii¢
diizeyinde orneklem bilyikligli Aslan
H.(2021)’ nin ¢alismasi referans alinarak!o,
a=0.05 iken, testin giici (1-B) 0.95, etki
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biytkligi dz=0.25 iken toplam 208 kisi
olarak  hesaplanmistir. Olas1  Kkayiplar
ongorilerek 250 hemsireye ulasild,,
anketleri eksiksiz dolduran 213 hemsire ile
calisma tamamlandi. Orneklem seciminde
herhangi bir = tabakalama  yoOntemi
kullanilmadi, basit rastgele ornekleme
yontemi secildi. Arastirma sonunda yapilan
post hoc giic analizinde, etki biiytikliigii 0.37;
a=0.05 olarak hesaplandiginda c¢alismanin
giicii %87 olarak saptandi.

Veri Toplama Formlart

Veriler, hemsirelerin tanitici ve
mesleki 6zelliklerin yer aldig1 Kisisel Bilgi
Formu, Kanita Dayali Hemsirelige Yonelik
Tutum Olgegi ve Kateter iliskili Uriner Sistem
Enfeksiyonlar1 Kontrol Onlemleri Olcegi
araciliglyla toplandi. Olcekleri gelistiren ve
Tiirkce  gecerlik  giivenirligini  yapan
yazarlardan e-mail yoluyla izin alind1.

Kisisel Bilgi Formu: Arastirmacilar
tarafindan literatiir taramasi81215 sonucu
olusturulan, hemsirelerinin
sosyodemografik ve meslege iliskin tanitici
ozelliklerinin sorgulandigr 11 soruluk bir
formdur.

Kanita Dayali Hemgirelige Yonelik
Tutum Olgegi (KDHYTO): Ruzafa-Martinez ve
ark. (2011) tarafindan gelistirilen 6lgegin??,
Tiirkce gecerlik gilivenirligi 2015 yilinda
Ayhan ve ark. tarafindan yapilmistir.z2 15
madde ve ¢ alt boyuttan (KDH’ye yonelik
inang¢ ve beklentiler (7 madde), uygulama
niyeti (4 madde) ve duygular (3 madde)
olusan oOlgek besli likert tipte bir odlcektir.
Olgekteki sekiz madde olumlu (1,2,5,7,9,
11, 13 ve 14), yedi madde ise olumsuz (3, 4,
6, 8, 10, 12 ve 15) ifade igermektedir.
Olumsuz  maddeler ters  c¢evrilerek
kodlanmaktadir. Olgekten elde edilen
puanlarin artmasit KDH’ye yonelik tutumun
olumlu yonde arttigl anlama gelmektedir.
Olgegin Cronbach a degeri 0.90; bu
arastirmada ise 0.89 olarak bulundu.

Kateter  lliskili ~ Uriner  Sistem
Enfeksiyonlar1  Kontrol ~Onlemleri Olcegi
(KIUSEKO): Arli Karadag ve arkadaslan
tarafindan gelistirilen besli likert tipteki
olcek, 15 maddeden olusmaktadir.16 Olcegin
amaci; saglik calisanlarinin kateter ile iliskili
idrar yolu enfeksiyonlar1 kontrol énlemleri
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hakkindaki bilgi ve tutumlarinin
degerlendirilmesinde kullanilacak bir 6nlem
gelistirmektir. Olcekten alinacak minimum
puan 15, maksimum puan 75’tir ve 6lgcekten
yliksek puan almak, bilgi ve tutum diizeyinin
iyi oldugunu gostermektedir  Olcegin
Cronbach a degeri 0.75; bu ¢alismada ise
0.85 bulundu.

Verilerin toplanmasi: Veri toplama
formlar;, Mart-Haziran 2022 tarihleri
arasinda arastirmaya katilmay1 kabul eden
hemsirelere, ¢evrimici bir platform olan
Google Formlar iizerinden, cep telefonu,
sosyal medya hesab1 ve e-posta araciligi ile
gonderildi. Hemsirelerin onamlarini almak
icin, veri toplama formumun basinda
aciklama yapilmistir. Calismaya katilmayi
kabul eden ve tiim sorular eksiksiz bir
sekilde dolduran hemsireler ¢alismaya dahil
edilmistir.  Veri toplama formlarinin
doldurma siiresi ortalama 15 dakikadir.

Verilerin degerlendirilmesi: Veriler
IBM SPSS 22 paket programi ile analiz edildi.
Tanimlayici veriler, sayi, yiizde, ortalama *
standart sapma (SS), degerleri ile sunuldu.
Verilerin normal dagihima uygunluguna
“Shapiro-Wilk Testi” ile bakildi. Iki bagimsiz
grup karsilastirilmasinda t testi, li¢ ve iizeri
sayidaki grup karsilastirilmasinda Varyans
Analizi (ANOVA) kullanild1 ve farkin hangi
degiskenden kaynaklandigi Bonferroni ¢oklu
karsilastirma testi ile belirlendi. Degiskenler
arasindaki etki icin path analizi ile model
kuruldu. Ttim analizlerde p<0.05 istatistiksel
o6nemlilik degeri olarak kabul edildi.

Arastirmanin Etik Yonii:
Arastirmanin etik kurul izni “Harran
Universitesi  Klinik ~ Arastirmalar  Etik
Kurulu'ndan” (Karar No: HRU.22/04/2025)
alindi. Arastirmanin tiim asamalarinda
“Helsinki Bildirgesi” dikkate alindi. Tim
katilimcilara arastirma hakkinda bilgi verildi
ve yazili onamlari alindi.

Bulgular

Bu ¢alisma 213 hemsirenin katilimi
ile tamamlandi. Arastirmaya katilan
hemsirelerin yas ortalamasi 29.95+6.91,
meslekte calisma yillar1 9.26+7.89 olup;
%72.3’'ii kadin, %73.7’si lisans mezunu,
%91.1'i klinik hemsiresi, %40.8’i ise dahili
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birimlerde gorev yapmaktadir. Hemsirelerin
%66.2’si kanita dayal uygulamalara yonelik
egitim aldigini, %78.9'u kanita dayal
uygulamalar1 bakima yansittigini, %88.7’si
triner  katater iliskili  enfeksiyonlari
onlemeye yonelik hizmet ici egitim
aldiklarini ifade etti. Hemsirelerin KDHYTO
toplam puan ortalamalarinin 59.92+8.09;
KIUSEKO olcegi puan ortalamalarimin ise
60.96+7.11 oldugu belirlendi (Tablo 1).

Hemsirelerin her iki 6lcekten almis
olduklarti puan ortalamalart ile baz
tanimlayic1 6zellikleri karsilastirildiginda;
cinsiyet, calisilan birim ve egitim diizeyi ile
istatistiksel olarak anlaml farklar bulundu.
Buna gore; kadinlarin KDHYTO ve KIUSEKO
Olcegi  toplam puan ortalamalarinin
erkeklere gore daha yiikksek oldugu
belirlendi (Sirasiyla p=0.003, p=0.046).
Hemsirelerin egitim durumuyla KDHYTO
toplam puan ortalamalar1 arasinda anlaml
bir fark bulundu (p=0.005). Farkin kaynagini
tespit etmek icin yapilan “Post Hoc”
Bonferroni  diizeltmesinde;  lisanstistii
egitime sahip hemsirelerin, lise ve lisans
mezunu hemsirelere gore puan
ortalamalarinin  daha yiiksek  oldugu
saptandi, lisanslstii egitim ve Onlisans
mezunlar1 arasinda fark goézlenmedi (d-a-
cb). Arastirmaya katilan hemsirelerin
calistigl klinikler ile 6lcek toplam puanlari
arasinda iliski incelendiginde istatistiksel
olarak anlamli fark bulundu (Sirasiyla;
p=0.031, p=0.000). Farkin kaynagi bulmak
icin yapilan ileri analizler sonucunda acil
serviste calisan hemsirelerin yogun bakimda
calisan hemsirelere gére KDHYTO toplam
puanlarinin daha diisiik oldugu belirlendi (c-
d,a,b). Yine acil serviste calisan hemsirelerin
diger tiim klinikte calisan hemsirelere gore
KIUSEKO 6l¢egi toplam puanlarinin da daha
diistik oldugu goriildii (c-d-a-b) (Tablo 2).

Tablo 3'de yer aldif1 {zere,
hemsirelerin yas ortalamalar1 ve o6lgek
toplam  puanlar1 arasindaki iliskinin
belirlemesi amaciyla yapilan Pearson
korelasyon analizinde; her iki 6l¢cek arasinda
anlamh ve pozitif yonde gilgli bir iliski
oldugu saptandi (r:0.543, p:0.000). Ayrica
hemsirelerin yas ortalamalan ile KIUSEKO
Olcegi toplam puan ortalamalar1 arasinda
pozitif yonde iliski saptandi (r:0.543,
p:0.015).
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Tablo.1 Hemsirelerin tanimlayici 6zellikleri ile iliskin bulgular

Tamimlayia Ozellik n %
Cinsiyet

Kadin 154 723

Erkek 59 27.7
Egitim Durumu

Saglik Meslek Lisesi 16 7.5

Onlisans 11 5.2

Lisans 157 73.7

Lisanststu 29 13.6
Calistigi Birim

Dahili Klinik 87 40.8

Cerrahi Klinik 48 22.5

Acil Servis 35 16.4

Yogun Bakim 43 20.2
Calisma Pozisyonu

Klinik Hemsire 194 91.1

Sorumlu Hemsire 19 8.9
Kanita Dayali Uygulamalarla ilgili Egitim Alma

Evet, egitim aldim 141 66.2

Hayir, egitim almadim 72 33.8
Kanita Dayali Uygulamalart Bakima Yansitma

Evet 168 78.9

Hayir 45 211
Uriner katater iliskili enfeksiyonu énlemeye yonelik hizmet ici egitim alma

Evet 134  88.7

Hayir 79 11.3

Ort+SD Min Maks

Yas 29.95x691 19 64
Calisma Yili 9.26+£7.89 1 45
Kanita Dayali Hemsirelige Yénelik Tutum Olgegi Toplam 500248.09 40 75
Puan

Inang beklenti alt boyutu 28.71+3.75 16 35

Uygulama niyeti alt boyutu 15.26%2.62 8 20

Duygular alt boyutu 15.97+2.90 6 20

Kateter Iliskili Uriner Sistem Enfeksiyonlart Kontrol

Onlemleri Olgegi Toplam Puan 60.96£7.11 26 75
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Tablo 2. Hemsirelerin bazi tamitici 6zellikleri ile Kanita Dayali Hemsirelige Yonelik Tutum Olgegi
ve Kateter Iligkili Uriner Sistem Enfeksiyonlar1 Kontrol Onlemleri Olcegi toplam puanlarinin

karsilastirilmasi

Tanitic1 Ozellik

Kanita Dayali
Hemsirelige Yonelik

Kateter Iligkili Uriner
Sistem Enfeksiyonlari

Tutum Olgegi Toplam Kontrol Onlemleri Olgegi
Puan Toplam Puan

Cinsiyet

Kadin 60.92+8.12 61.53+6.44

Erkek 57.28+7.47 59.45+8.48

t,p 2.991, 0.003* 1.914, 0.046*
Egitim Durumu

Lisea 56.50+9.30 60.18+6.32

Onlisans? 58.09+7.46 61.81+£5.91

Lisansc 59.96+7.62 60.64+7.24

Lisanststud 64.41+8.76 62.79+7.19

Fp 4.419, 0.005* (d-a-c, b)** 0.861, 0.462
Calistig1 Birim

Dahili Klinika 60.20+7.37 60.96+7.02

Cerrahi Klinikb 60.20+8.33 62.02+5.71

Acil Servis¢ 56.48+9.29 56.20+7.72

Yogun Bakimd 61.81+£7.70 63.65+6.46

F,p
Calisma Pozisyonu

3.023,0.031* (c-d, a, b)**

8.439, <0.001* (c-a,c-b,c-d)**

Klinik Hemsiresi 60.00+7.98 60.80+7.10
Sorumlu Hemsire 59.05+9.38 62.52+7.19
tp 0.488, 0.626 1.004, 0.316
KDU ile ilgili egitim alma
Evet 60.12+8.22 61.24+7.14
Hayir 59.51+7.87 60.46+7.06
t,p 0.522,0.602 0.800, 0.425
KDU bakima yansitma
Evet 59.80+8.49 60.91+7.40
Hayir 60.33+6.48 61.13+5.94
tp 0.385,0.701 0.856, 0.181
Uriner katater iligkili
enfeksiyonu dnlemeye yénelik
hizmet i¢i egitim alma
Evet 59.86+7.96 61.48+7.33
Hayir 60.01+8.37 60.07+6.67
t,p 0.182,0.899 1.400, 0.163

*p<0.005, ** Bonferroni diizeltmesi, istatistiksel olarak anlaml farklar “a, b, ¢, d” iist simgeleri kullanilarak

gosterildi.
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Tablo 3. Hemsirelerin yas ortalamasi ve Kamita Dayall Hemsirelige Yonelik Tutum Olcegi ve
Kateter Iliskili Uriner Sistem Enfeksiyonlar1 Kontrol Onlemleri Olcegi toplam puanlarimn iliskisi

Tanitica Ozellik Yas Kanita Dayali Kateter iliskili Uriner

Hemsirelige Yonelik Sistem Enfeksiyonlari
Tutum Ol¢egi Toplam  Kontrol Onlemleri Olgegi
Puan Toplam Puan

Yas 1

Kanita Dayali Hemsirelige

Yonelik Tutum Olgegi 0.038 1

Toplam Puan

Kateter iliskili Uriner

Sistem Enfeksiyonlari 0.170* 0.543%* 1

Kontrol Onlemleri Olgegi
Toplam Puan

*p<0.05, **p<0.01

Tablo 4’de KDHYTO 6lgeginin
KIUSEKO  6lgegi  iizerindeki  etkisini
belirlemeye yonelik path analizine iliskin
sonuglara yer verilmistir. Path modelinde bu
iki degisken arasindaki iliskinin istatistiksel
olarak anlamli  bulundugu belirlendi
(r=0.543; p<0.05). Buna gére KDHYTO
olceginin KIUSEKO o6l¢egi lizerindeki etkisini

belirlemeye yonelik path modeli su sekilde
kurulabilir. Ayrica, olusturulan bu path
modelinin ve modele iliskin katsayilarin
istatistiksel olarak anlaml oldugu belirlendi
(p<0.05).

Kontrol onlem
32.41+0.476*KDHYTO

Olcegi =

Tablo 4. Kateter iliskili Uriner Sistem Enfeksiyonlar1 Kontrol Onlemleri Olgegi ve Kanita Dayal
Hemsirelige Yonelik Tutum Olcegi arasinda kurulan Path Analiz Modeli

Degiskenler

B S.E.of B r p

Kateter Iligkili Uriner
Sistem Enfeksiyonlari
Kontrol Onlemleri
Olgegi

Kanita Dayali Hemsirelige
Yonelik Tutum Olcegi

476 .051 0.543 0.001*

Tartisma

Hemsirelikte KDU bireysel hasta
bakiminin dinamik, etkili ve akilci bir sekilde
yuritilmesine katk: saglar.!® Katetere bagh
olarak gelisen iriner sistem enfeksiyonu,
diinya genelinde en sik goriilen saghk
hizmeti iligkili enfeksiyonlardan biri olup
onlenebilir enfeksiyonlardir. Yapilan
calismalarda  saghk  hizmeti iligkili
enfeksiyonlar1 onlemede kanita dayah
uygulamalarin kullanilmasinin bu
enfeksiyonlarin goriilme sikhiginda azalma
sagladigr belirtilmistir.* Bu dogrultuda
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hemsirelerin kanita dayali hemgirelige
yonelik tutumlar ve katater iligkili iiriner
enfeksiyonu Onlemeye yonelik bilgi ve
tutumlarinin belirlenmesi amaciyla yapilan
bu calismada hemsirelerin KDHYTO toplam
puan ortalamasinin, bir kesme noktasi
bulunmamasina ragmen ortalamanin
tstiinde ancak yeterli diizeyde olmadig),
gelistirilmeye  gereksinimleri  olduklari
saptandi. Yapilan calismalarda hemsirelerin
kanita dayali hemsirelik tutumlarinin orta
seviyede oldugu, ayrica hemsirelerin
problem ¢6zme becerileri ile kanita dayal
tutum algilarn tizerinde iliski oldugunu
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belirlenmistir.91®  Ayrica  hemsirelerin
problem c¢6zme becerileri ile kanita dayali
tutum algilart Uzerinde iliski oldugunu
belirlemislerdir.9.19.20 Tutum bireyin
davranislarini yonlendirici bir unsur olarak;
yasanti ve deneyimleriyle orgitlenerek
edindigi Ogrenme sonucu olusmaktadir.2
Hemsirelerin kanita dayali uygulamalara
yoOnelik tutumlarini pozitif yonde arttirmak
icin kanita dayali uygulamalarin hemsirelik
egitimine ve c¢alisma hayatina entegre
edilmesi, hemsirelerin arastirma yapmasi ve
arastirma sonuglarinda elde edilen kanit
temelli uygulamalar1 klinige yansitmalari
saglanmalidir.

Calismada, kadin  hemsirelerin
KDHYTO ve KIUSEKO 6lcegi puan
ortalamalarinin erkek hemsirelere gére daha
yliksek ve aradaki farkin istatiksel olarak
anlamli oldugu belirlendi. Literatiirde benzer
calismalarda kadin hemsirelerin KDHYTO
puan ortalamasinin erkek hemsirelerden
daha ytliksek oldugu saptanmistir.2t Kose ve
ark’nin  yaptigi calismada da kadin
hemsirelerin ~ KIUSEKO  6lgegi  puan
ortalamalarinin erkek hemsirelerden daha
yiksek oldugu ancak aradaki farkin
istatistiksel =~ olarak anlamli  olmadig
belirlenmistir.22  Orneklemimizde kadin
hemsire sayisinin daha fazla olmasi
sonuglarda etkili olabilir.

Arastirmamizda  egitim  diizeyi
arttikca KDHYTO toplam puan
ortalamalarinin arttigl ve lisansiistii egitim
mezunu hemgireler ile digerleri arasinda
anlamh bir fark oldugu bulunmustur. Baran
ve arkadaslan egitim diizeyinin KDHYTO
puanini etkiledigi ve 6zellikle dl¢ek puani ile
lisans derecesine sahip hemsireler arasinda
daha yiiksek bir iliski bulunmustur. Koehn ve
Lehman’da benzer sekilde egitim seviyesinin
kanita dayali hemsirelige yonelik tutumu
etkiledigini ve yiiksek lisans derecesine
sahip hemsirelerde daha yiiksek seviyede bir
iliski oldugunu belirtmislerdir.1%23  Bu
durumun nedeni son yillarda kanita dayah
hemsirelik dersinin lisans ve lisanstistii
egitim programlarinda yayginlastirilmasi ve
teknolojinin  hizla ilerlemesi  sonucu
elektronik veri tabanlarindan kanit temelli
hemsirelik calismalarina ulasim kolaylig ile
aciklanabilir. Hemsirelerin hizmet ici
egitimlerle diizenli araliklarla
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desteklenmelerine ihtiya¢  oldugu ve
lisansiistii  egitime sahip hemsirelerin
kliniklerde daha fazla goérev almalarinin
katki saglayacag diisiiniilmektedir.

Arastirmada yas ortalamalari ile her
iki 6l¢cek toplam puanlari arasinda anlamli ve
pozitif yonde giiclii bir iliski oldugu saptandi.
Bizim sonucumuzun aksine, Dastan ve
Hintistan'in (2018) calismasinda kanita
dayali hemsirelige yonelik tutum ile yas
faktori arasinda anlamh fark
saptanmamistir.® Sonuclarin farkli olmasi
orneklem gruplarinin farkli  6zellikler
bulundurmasindan kaynaklanabilir. Bizim
sonucumuz; yas ilerleyip, mesleki deneyim
arttik¢a bu konudaki bilgi birikimlerinin de
artmasiyla agiklanabilir.

Acil serviste calisan hemsirelerin
diger kliniklerde calisan hemgirelere gore
toplam KDHYTO puan ortalamasimin daha
disiik oldugu, yogun bakim hemsirelerinin
ise diger kliniklerde ¢alisan hemsirelere gore
KDHYTO puan ortalamasimin daha yiiksek
oldugu Dbelirlendi. Baran ve ark.nin
calismasinda yogun bakim hemsirelerinin
KDHYTO toplam puan ortalamasinin diger
servis hemsirelerine goére daha yliksek
oldugu bulundu.’® Bu initelerde calisan
hemsirelerin pek ¢ogunun yogun bakim
hemsireligi sertifikasina sahip olmasi, bu
sertifikasyon programlarinda enfeksiyon
kontroliine yo6nelik egitim almis olmalar
sonugclar izerinde etkili olmus olabilir.

Calismamizda kadin hemsirelerin,
yogun bakim ve cerrahi kliniklerde c¢alisan
hemsirelerin, lisansiistii egitim derecesine
sahip olan hemsirelerin, sorumlu
hemsirelerin, KDU ile ilgili egitim alanlarin
ve KDU'yu bakima yansitan ve tiriner katater
iligkili enfeksiyonu dnlemeye yonelik hizmet
ici egitim alanlarin KIUSEKO toplam
puaninin daha yiiksek oldugu saptandi. Arli
ve Bakan'in hemsirelerle yaptig1 calismada
da kadin hemsirelerin, yiiksek lisans
derecesine sahip, dahili yogun bakim ile
cerrahi Kkliniklerde calisan hemsireler ile
enfeksiyon kontrol dnlemleri ile ilgili egitim
almis olan hemsirelerin Enfeksiyonlari
Kontrol Onlemleri Olgegi toplam puanin
daha ytiksek oldugu saptanmistir.12 Glinden
giine egitim dlzeyinin artmasiyla birlikte
hemsirelik uygulamalarinin da kanita dayal
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olma gereksinimi artmaktadir.20 Amerika
Hastalik Kontrol ve Korunma Merkezi (CDC)
2015 raporunda saglik calisanlarinin egitimi
ve bir dnlem paketinin uygulanmasi sonucu
yogun bakim {nitelerindeki tiriner kateter
kullanimi ve KI-USE insidansinda azalma
oldugu, kandida tiirlerine bagh Ki-USE'nin
hic  gorilmedigi, saghk calisanlarinin
enfeksiyon kontrol oOnlemlerine dikkat
etmemelerinin bir sonucu olan Ki-USE’lerin
olusumunun KDU o6nerilerinin uygulanmasi
ile azaltilabilecegi belirtilmektedir.11.13Bu
dogrultuda saglik calisanlarina kanita dayal
uygulamalarin Ki-USE’yi engellemede etkili
oldugu ile ilgili hizmet ici egitimler verilerek
KDU farkindaliklarinin arttiritlmasi
saglanmalidir.

Calismada kanita dayal uygulama ile
ilgili egitim alanlarin KDHYTO toplam puan
ortalamalarinin  daha  yiiksek  oldugu
saptandi. Baran ve ark.nin hemsirelerle
yaptiklari calismada kanita dayali hemsirelik
ile ilgili egitim alanlarin KDHYTO toplam
puan ortalamalarinin egitim almayanlara
gore daha ytliksek oldugu, Yilmaz ve ark.’nin
hemsirelerin kanita yonelik tutumlarini
inceledikleri ¢alismada bilimsel toplantilara
katilanlarin ve mesleki yayinlar1 takip
edenlerin KDHYTO toplam puan
ortalamasinin  daha  yiiksek  oldugu
saptanmistir.31® Bu sonuglar ¢alisma
bulgularimizi desteklemektedir. KDU ile ilgili
egitim almanin motivasyonu ve farkindalig
arttirarak  kanit temelli uygulamalarin
klinige yansitilmasini kolaylastirdigi ve
kanita dayali tutumu olumlu y6nde etkiledigi
diisiintilmektedir.

Sonug

Calisma sonucunda hemsirelerin
KDH’ye yonelik tutumlarinin orta diizeyin
lizerinde oldugu, KIUSEKO olcegi toplam
puanin yiliksek oldugu belirlendi. Kanita
dayali tutumun arttirilmasit amaciyla
hemsirelik miifredatlarina kanita dayali
hemsirelik ile ilgili derslerin eklenmesi,
hizmet i¢i egitimlerle hemsirelerin KDU
farkindaliklarinin arttirilmasi saglanmalidir.
Kurum yoneticileri, hemsirelerin bilimsel
programlara katilimini (kongre,
sempozyum) tesvik etmeli, arastirma
yapmalarini ve arastirma sonuglarini
klinikte uygulamalara yansitmalari
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konusunda desteklemelidir. Hastane
yonetimi tarafindan KDU birimi
olusturularak hemsireleri giincel kanit
temelli arastirmalardan haberdar ederek
sonuglarin uygun kliniklerde uygulanmasi
saglanmalidir. Kanita dayali uygulamalari
klinige yansitan birimler ve calisanlar
odillendirilerek birimler arasi motivasyon
ve rekabet arttirilarak kurumda KDU
kiiltliriiniin olusmasi dnerilebilir.

Calismanin  Kisithliklari:  Bu  arastirma,
Gilineydogu Anadolu Bolgesinde gorevli
hemsireler ile smirlandirilmistir. Sonuclar
tim evrene degil, sadece bu gruba
genellenebilir.

Yazar Katkilari: Konsept: ED, AS, Tasarim:
ED, AS, SB, Veri Toplama ve isleme: ED,
Analiz veya Yorum: ED, SB, Literatiir Arama:
ED, AS, SB, Yazan: ED, AS, SB.

Cikar Catismasi: Yazarlar ¢ikar catismasi
olmadigini bildirmislerdir.

Mali Destek: Bu calisma herhangi bir fon
tarafindan desteklenmemistir.

Tesekkiir: Calismaya goniilli katilan tiim
hemsirelere tesekkiir ederiz.
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Bir liniversite hastanesinde Giardia Intestinalis sikligi: COVID-19
pandemisinin etkisi
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Amag: Giardia intestinalis'in neden oldugu giardiyaz insanlarda en yaygin gortlen intestinal
parazit hastaliklarindan birisidir. COVID-19 pandemi déneminde alinan dnlemler diger bulasici
hastaliklar1 da dolayli olarak etkilemistir. Bu ¢alismada, bir tiniversite hastanesinde G. intestinalis
sikliginin belirlenmesi ve COVID-19 pandemi déneminin giardiyaz sikligina etkisinin irdelenmesi
amag¢lanmistir. Yontem: Bu calismada, Ocak 2018-Aralik 2021 tarihleri arasinda mikrobiyoloji-
parazitoloji laboratuvarinda diski 6rneklerinden G. intestinalis saptanan olgular ¢alismaya dahil
edildi. G. intestinalis pozitif bulunan olgularin semptom, yas, cinsiyet ve yas gruplarina gore
dagilimlar belirlendi. COVID-19 pandeminde basvuru yapan hasta sayisi ve G. intestinalis
saptanan olgu sayisi degerlendirildi. Bulgular: Calismada 16.587 hastanin diski 6rneginde %0.33
(n=55) oraninda G. intestinalis tespit edilmistir. Giardiyaz orani pandemi 6ncesi %0.42, pandemi
doénemi %0.18 bulunmustur. Pozitif hastalarin %61.8 (n=34)’i erkek ve %38.2 (n=21)’si kadin
olup yas ortalamasi 19.2%18.5 (min-maks:1-65)'dir. Giardiyaz olgularinin %69.1(n=38)’i
pediatrik, %30.9(n=17)u eriskin hastalardir. Olgularin %70.9 (n=39)’u ayaktan, %29.1 (n=16)’i
yatan hastalarindan olusmaktadir. Yas gruplarina gore en fazla olgu 6-17 yas grubunda (%47.3,
n=26) tespit edilmis ve bunu <5 yas grubu (%21.8, n=12), 40-65 yas grubu (%16.4, n=9) ve 18-39
yas grubu (%14.5, n=8) takip etmistir. COVID-19 pandemi déneminde parazitoloji hasta basvuru
sayist %42.2, giardiyaz sayisi ise %75 oraninda azalmistir. Yas gruplarinda en yiiksek azalma
%91.6 oraninda 6-17 yas grubunda goriilmiistiir. Sonug: Sonuc olarak bu ¢alismada bolgemizden
Giardisis hakkinda epidemiyolojik veri elde edilmis ve COVID-19 pandemisinin giardiyaz sikligini
azalttig1 goriilmustiir. Pandemi déneminde yayginlasan iyilestirilmis el hijyeni ve enfeksiyondan
korunma o6nlemlerinin strdiirtlebilir olmasi, giardiyaz ve diger gastrointestinal enfeksiyon
sikliginin azalmasina katki saglayabilecegi diislintilmiistiir.

Anahtar Kelimeler: COVID-19 pandemisi, giardiyaz, Giardia Intestinalis
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Giardia intestinalis sikligi

Frequency of Giardia Intestinalis in a university hospital: impact of the
COVID-19 pandemic

Abstract

Aim: Giardiasis caused by Giardia intestinalis is one of the most common intestinal parasitic
diseases in humans. The measures taken during the COVID-19 pandemic period indirectly affected
other infectious diseases. This study aimed to determine the frequency of G. intestinalis in a
university hospital and examine the effect of the COVID-19 pandemic period on the frequency of
giardiasis. Method: In this study, cases with G. intestinalis detected from stool samples in the
microbiology-parasitology laboratory between January 2018 and December 2021 were included
in the study. The distribution of G. intestinalis positive cases according to symptoms, age, gender,
and age groups was determined. The number of patients who applied during the COVID-19
pandemic and the number of cases with G. intestinalis were evaluated. Results: In the study, G.
intestinalis was detected at a rate of 0.33% (n=55) from the stool samples of 16.587 patients. The
rate of giardiasis was 0.42% before the pandemic and 0.18% during the pandemic period. Of the
positive patients, 61.8% (n=34) were male and 38.2% (n=21) were female, with a mean age of
19.2+18.5 (min-max:1-65). 69.1% (n=38) of giardiasis cases were pediatric patients and 30.9%
(n=17) were adult patients. 70.9% (n=39) of the cases were outpatients and 29.1% (n=16) were
inpatients. According to age groups, the most cases were detected in children aged 6-17 years
(47.3%, n=26) and it was followed by children aged 0-5 years (21.8%, n=12), adults aged 40-65
years (16.4%, n=9) and young-adults aged 18-39 years (14.5%, n=8). During the COVID-19
pandemic period, the number of parasitology patient applications decreased by 42.2% and the
number of giardiasis decreased by 75%. The highest decrease in age groups was observed in
children aged 6-17 years at a rate of 91.6%. Conclusion: As a result, in this study, epidemiological
data about giardiasis were obtained from our region and it was seen that the COVID-19 pandemic
reduced the frequency of giardiasis. It was thought that improved hand hygiene and sustainability
of infection prevention measures, which became widespread during the pandemic, may
contribute to reducing the frequency of giardiasis and other gastrointestinal infections.

Keywords: COVID-19 pandemic, giardiasis, Giardia Intestinalis

Giris

Giardiyaz insanlarda en yaygin haftalarca bulasici olarak kalabilmektedir.23
gorilen intestinal parazit hastaliklarindan Giardia  enfeksiyonlar1 ¢ogunlukla su
birisidir ve diinya genelinde yaklasik 184 kaynakli olarak bulasmasina ragmen gida
milyon giardiyaz olgusu gorildiigii tahmin kaynakli ve kisiden kisiye bulasarak
edilmektedir.! Giardiyaz etiyolojik ajani salginlara neden olabilmektedir.* Bu yiizden,
Giardia intestinalis (G. intestinalis hijyen kosullarinin kétii oldugu ve su aritma
sinonimleri; G. lamblia ve G. duodenalis), tesislerinin sinirl oldugu boélgelerde yaygin
insanlarda ve memeli hayvanlarda bulunan, olarak goriilmektedir.s

trofozoit ve kist morfolojisine sahip, kamgili
bir protozoondur.2 Giardia enfeksiyonu
kistlerin konak tarafindan agiz yoluyla
alinmasi sonucu bulasmaktadir,
duodenumda ekskistasyonla trofozoitler
serbest kalmakta ve parazit mitotik
boliinmeyle ¢cogalmaktadir. Safra tuzlar ve
diger kosullarin etkisiyle c¢evre sartlarina
direngli kistler olusarak bagirsaktan diskiyla
atilmaktadir. Digkiyla atilan kistler cevrede
birikerek serin ve nemli ortamlarda

Giardiyaz risk farktorleri arasinda;
uluslararasi seyahat, akarsu, gol ve dere gibi
su kaynaklarindan su icmek, dogal su
kaynaklarinda ylizmek, bezli c¢ocuklarla
temas, antibiyotik kullanimi, immiin
sistemin baskilanmis olmasi, iyi yikanmamis
kontamine salata tiiketilmesi ve kronik
gastrointestinal sistem durumlan gibi
faktorler bildirilmistir.67 Giardia
enfeksiyonu tipik olarak diare, karin agrisi,
bulanti, kusma, siskinlik, kilo kayb,
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dehidrasyon ve malabsorpsiyon gibi
gastrointestinal semptomlara neden
olmaktadir. Enfeksiyonlarin yaklasik %50'si
asemptomatiktir. Cogu semptomatik Giardia
enfeksiyonu kendi kendini sinirlar; ancak,
baz1 kisilerde kronik enfeksiyona neden
olabilir.*6

Koronavirlis enfeksiyon hastaligi-
2019 (COVID-19) pandemi doneminde
SARS-CoV-2 bulasini kontrol altina almak
icin alinan oOnlemler, saglik hizmetleri ve
hasta yoOnetimindeki degisiklikler diger
saglik kosullarini ve bulasici hastaliklari
dolayh olarak etkilemistir.8 Ayrica siddetli
SARS-CoV-2 enfeksiyonunun neden oldugu
immiin sistem degisiklikleri giardiyaz
reaktivasyonuna neden olabilecegi
bildirilmistir.® Bu yiizden hastalifin tanisi
tedavi ve yayilimin kontrolii icin 6nemlidir.
Giardia laboratuvar tanisi parazitin kist veya
trofozoit formunun mikroskobik olarak
gorilmesine dayanir, ancak antijen ya da
niikleik asit tespit eden testler de tanida
kullanilabilir.5 Bu ¢alismada, bir tniversite
hastanesinde mikrobiyoloji-parazitoloji
laboratuvarina  gelen  orneklerde G
intestinalis sikliginin belirlenmesi ve COVID-
19 pandemi déneminin giardiyaz sikligina
etkisinin irdelenmesi amac¢lanmistir.

Gerec¢ ve Yontem

Bu calisma igin, Universite Klinik
Arastirmalar Etik Kurulu tarafindan etik
kurul onayr alindi1 (Tarih: 18.01.2023 ve
Karar no: 2023/43).

Bu ¢alismada, Ocak 2018-Aralik 2021
tarihleri arasinda ¢esitli poliklinik ve
servislerden mikrobiyoloji-parazitoloji
laboratuvarina gelen diski 6rneklerine ait
veriler retrospektif olarak incelendi ve G.
intestinalis saptanan olgular calismaya dahil
edildi. G. intestinalis pozitif bulunan olgularin
semptom, yas, cinsiyet ve yas gruplarina gore
dagilimlar degerlendirildi. COVID-19
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pandemi oncesi 2018 ve 2019 yili bagvuru
yapan hasta sayisi ve G. intestinalis saptanan
olgu sayisinin 2020 ve 2021 yili pandemi
donemindeki degisimi incelendi. Diski
orneklerinden G. intestinalis tanisinda
mikroskobik inceleme yontemi kullanildi.
Bunun icin diski o6rnekleri makroskobik
olarak degerlendirildikten sonra, lugol ve
serum fizyolojik ile hazirlanan preparatlar
10X ve 40X objektiflerle 1s1k mikroskobunda
incelenerek Giardia kist ve trofozoitleri
yoniinden arastirildi.

Istatistik Analiz

Calismadan elde edilen veriler SPSS
IBM 20.0 paket programi (IBM, Armonk,
ABD) kullanilarak analiz edildi. Demografik
ozelliklerin ~ dagilimlar1  ytlizde/frekans
hesaplamasiyla degerlendirildi. Kategorik
degiskenlerin Kkarsilastirilmasinda ki-kare
testi ve Fisher exact testi, gruplar arasi
numerik degiskenlerin karsilastirilmasinda
Mann-Whitney U testi kullanildi. p<0.05
degerler anlaml olarak kabul edildi.

Bulgular
Calismada 2018-2021 yillari
arasinda mikrobiyoloji-parazitoloji

laboratuvarina gelen 16.587 hastanin diski
ornegi incelenmis ve bu Orneklerin 55
(%0.33)’inde G. intestinalis (47 Kist, 7 kist ve
trofozoit, 1 trofozoit) tespit edilmistir. G.
intestinalis pozitif hastalarin %61.8 (n=34)’i
erkek ve %38.2 (n=21)’si kadin olup yas
ortalamasi 19.2+18.5 (min-maks: 1-65)'dir.
Giardiyaz olgularinin  %69.1 (n=38)’i
pediatrik ve %309 (n=17)'u eriskin
hastalardir. Olgularin  %70.9 (n=39)u
ayaktan poliklinik, %29.1 (n=16)’i yatan
servis hastalarindan olusmaktadir (Tablo 1).
Hastalarda en sik diare %50.9 (n=28), karin
agrist %34.5 (n=19), bulanti/kusma %25.5
(n=14) ve dispepsi bulgular1 %9.1 (n=5)
tespit edilmistir (Tablo 2).
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Tablo 1. Giardia intestinalis pozitif hastalarin kliniklere gére dagilimi

Poliklinik Servis Toplam

n (%) n (%) n (%)
Pediatri klinikleri 28 (50.9) 10 (18.2) 38 (69.1)
Erigkin klinikleri 11 (20) 6 (10.9) 17 (30.9)
Toplam 39 (70.9) 16 (29.1) 55 (100)

Tablo 2. Hastalarda goriilen semptomlar

Hasta sayis1 (n=55)

Semptomlar n (%)
Diare 28 (50.9)
Karin Agrisi 19 (34.5)
Bulanti/Kusma 14 (25.5)
Dispepsi 5(9.1)
Urtiker 2(3.6)
Ates 2(3.6)
B12 Eksikligi 2 (3.6)
Kilo kaybi 1(1.8)
Gelisme Geriligi 1(1.8)
Asemptomatik 10 (18.2)

Giardiyaz olgularinin yas gruplarina

gore dagilimina bakildiginda en fazla olgu 6-
17 yas grubu c¢ocuklarda (%47.3, n=26)
tespit edilmis ve bunu 0-5 yas grubu cocuklar

(%21.8, n=12), 40-65 yas grubu eriskinler
(%16.4, n=9) ve 18-39 yas grubu geng
eriskinler (%14.5, n=8) takip etmistir (Tablo

3).

Tablo 3. Giardia intestinalis pozitif hastalarin demografik 6zellikleri

2018 yilh  2019yihh  2020yih 2021 yih  Toplam
n (%) n (%) n (%) n (%) n (%)
Toplam Hasta sayist 5537 4973 2383 3694 16587
Giardia pozitif hasta sayisi 22 22 5 6 55
Cinsiyet Erkek 12 (54.5) 14 (63.6) 4 (80) 4(66.7) 34(61.8)
Kadin 10 (45.5) 8(36.4) 1(20) 2(33.3) 21(38.2)
Yas ortalamast 22.7420.4 14.2+14.7 16.4+16.3 26.5+23.9 19.2+18.5
(min-maks) (2-65)  (1-60)  (2-37)  (3-59)  (1-65)
Yas <5yas 3(13.6) 5(22.7) 2 (40) 2(33.3) 12(21.8)
6-17yas 11(50.0) 13(59.1) 1(20) 1(16.7) 26 (47.3)
18-39yas 3 (13.6) 2(9.1) 2 (40) 1(16.7) 8 (14.5)
40-65yas 5 (22.7)) 2(9.1) 0 (0) 2(33.3) 9(16.4)
Basvuru Sekli Poliklinik 17 (77.3) 16 (72,7) 2 (40) 4 (66.7) 39 (70.9)
Servis  5(22,7) 6 (27.3) 3 (60) 2(333) 16(29.1)
Mersin Univ Saglik Bilim Derg 2023;16(3) 456



Yillara gore olgularin dagilimi; 2018
yilinda %0.40 (n=22/5537), 2019 yilinda
%0.44 (n=22/4973), 2020 yilinda %0.21
(n=5/2383) ve 2021 yilinda %0.16
(n=6/3694) oraninda bulunmustur. COVID-
19 pandemi déneminin giardiyaz olgularina

gruplandirdigimizda; pandemi déneminde
hasta basvuru sayisinin %42.2 (n=4433)
oraninda azaldig1 ve giardiyaz olgu sayisinin
ise %75 (n=33) oraninda azaldig1 (p=0.01)
tespit edilmistir. Yas gruplarinda ise en
yuksek azalma %91.6 (n=22) oraninda 6-17

etkisini degerlendirmek icin 2020 ve 2021 yas grubu c¢ocuklarda  gorilmistiir
yilint pandemi dénemi, 2018 ve 2019 yilini (p=0.031) (Tablo 4).
pandemi oncesi dénem olarak
Tablo 4. Pandemi doneminin giardiyaz sikligina etkisi
Pandemi Pandemi Pandemi
oncesi dénemi dénemi
2018ve 2019 2020 ve 2021 azalma deseri
n(%) n (%) n(%) POesen
Hasta sayisi 10510 6077 4433 (42.2)
Giardia pozitif 44 11 33(750)  0.01*
hasta sayisi
Cinsiyet
Erkek 26 (59.1) 8(72.7) 18 (69.2) 0.502%*
Kadin 18 (40.9) 3(27.3) 15 (83.3) '
Yas ortalamasi, yil 18.5+18.1 21.9+20.5 0.833%%*
min-maks (1-65) (2-59) '
<5 yas 8(18.2) 4 (36.4) 4 (50.0) 0.230**
Yas 6-17 yas 24 (54.5) 2(18.2) 22 (91.6) 0.031*
18-39 yas 5(11.4) 3(27.2) 2 (40.0) 0.335%*
40-65yas 7 (15.9) 2(18.2) 5(71.4) 1.0%*
Basvuru Sekli
Poliklinik 33 (75) 6(53.4) 27 (81.8) 0.266%*
Servis 11 (25) 5 (46.7) 6 (54.5) '

*Pearson ki-kare testi, **Fisher’in kesinlik testi, ***Mann-Whitney U testi

Tartisma

G. intestinalis global bir yayilima
sahiptir. Insanlarda giardiyaz enfeksiyon
oranlar1 genellikle gelismis iilkelerde daha
distiktiir.  Gelismis tlkelerde %0.4-7.6
oraninda, gelismekte olan iilkelerde ise %8-
30 oraninda giardiyaz  bildirilmistir.3
Ulkemizden farkh merkezlerde yapilan
calismalarda %0.4-19.8 arasinda degisen
oranlarda G. intestinalis raporlanmistir.10-17
Ayrica 111.889 hastay1 kapsayan genis
Olcekli bir calismada, %5 (n=5486) oraninda
bagirsak paraziti tespit edildigi ve bunlarin
%62’sinin G. intestinalis oldugu
bildirilmistir.13 Bizim ¢alismamizda 16.587
hastanin %0.33 (n=55)’linde G. intestinalis
tespit edilmistir. Yillara gore pozitiflik orani;
2018 yiinda %0.4 (n=22), 2019 yilinda

Mersin Univ Saglik Bilim Derg 2023;16(3)

%0.44 (n=22), 2020 yilinda %0.21 (n=5) ve
2021 yihinda %0.16 (n=6) oraninda
bulunmustur. Ulkemizden yapilan
calismalara baktigimizda, Izmir'den %0.4
(n=70/18.460) ve %0.7 (n=423/58.669)
oraninda, Kayseri’den %1.2 (n=242/20.698)
oraninda, Istanbul’dan %3
(n=3391/111.889) oraninda, Ankara’dan
%1.4 (n=1159/85.707) oraninda, Hatay’dan
%6.6 (n=244/3.679) oraninda, Van'dan
%9.3 (n= 6504/69.633) oraninda ve
Kocaeli'nden %19.8 (n=79/400) oraninda G.
intestinalis  bildirilmistir.10-17  Ulkemizden
bildirilen laboratuvar sonuclarina
baktigimizda bizim pozitiflik oranimiz
nispeten daha diisik  bulunmustur.
Calismamizda 2018 ve 2019 yilindaki
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Giardia prevalanst Ergliden Giirbiiz ve
arkadaslarinin10 Izmir'den bildirdigi
sonuglarla uyumlu bulunurken; 2020 ve
2021 yili COVID-19 pandemi doneminde
pozitiflik orani oldukea diisiik bulunmustur.

Giardiyaz, her yas grubunda
gorilmesine ragmen ¢ocuklarda daha yaygin
goriilen bir hastaliktir.18.19 Bizim
calismamizda da en fazla olgu 6-17 yas
grubunu  olusturan  okul  ¢agindaki
cocuklarda (%47.3) tespit edilmistir ve bunu
5 yasindan kiiciik ¢ocuklar (%21.8)
izlemistir. Yapilan calismalarda cocuklarda
giardiyaz sikliginin yiiksek olmasi, anne-
babanin egitim diizeyi ile
iliskilendirilmigtir.17.1920 Ulkemizde yapilan
bir calismada ise, anne-babanin egitim
diizeyinin yaninda, aylik gelirin diisiik olmasi
ile de iliskili bulunmustur.l” Ayrica,
cocuklarin hijyen becerilerinin zayif olmasi,
cocuklarin daha fazla eglence amach suya
maruz kalmasi, kreste ya da okulda enfekte
olmus diger c¢ocuklarla yakin temas ve
cocuklarin enfeksiyona karsi daha duyarh
olmasi gibi faktorler de bunda etkilidir.18

Giardiyaz ile iliskili klinik belirtilerin
siddeti degisken olup, genellikle olgularin

%35-45'i semptomatik enfeksiyona
sahipken, enfekte bireylerin yaris1 klinik
semptom gostermeden enfeksiyonu

temizler.#5 Akut giardiyaz olgularinda
gorillen semptomlar; diare %90, halsizlik
%86, yagh diski ve gaz %75, karin agrisi
%71, mide bulantis1 %69, kilo kayb1 %66,
kusma %23, ates %15 ve irtiker %10
oraninda bildirilmistir.> Ayrica tedavi
edilmeyen ya da asemptomatik seyreden
olgularda, A vitamini, B12 vitamini ve folat
eksikligine neden olan malabsorpsiyon ve
biiylime geriligi ile iliskilendirilen, kronik
giardiyaz gelisebilmektedir.52! Bu ¢alismada
hastalarda kaydedilen semptomlar sirasiyla;
diare %509, karin agris1  %34.5,
bulanti/kusma %25.5, dispepsi bulgulari
%9.1, urtiker %3.6, ates %3.6, B12 eksikligi
%3.6, kilo kayb1 %1.8 ve bliylime geriligi
%1.8 oraninda tespit edilmistir (Tablo 2). Bu
semptomlar cogunlukla akut enfeksiyonda
goriliirken, B12 eksikligi ve bliytime geriligi
kronik enfeksiyonla iliskili olabilir.

COVID-19 pandemi doneminde
SARS-CoV-2 bulasini kontrol altina almak
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icin alinan Onlemler, saglik hizmetleri ve
hasta yoOnetimindeki degisiklikler diger
saglik kosullarint ve bulasici hastaliklari
dolayli olarak etkilemistir.8  Birlesik
Krallik’ta yapilan bir ¢calismada, 2020 COVID-
19 pandemi ddoneminde gastrointestinal
enfeksiyon salginlarinda %052,
gastointestinal enfeksiyon olgularinda ise
%34 oraninda azalma tespit edilmis ve
pandemi kisitlamalariyla birlikte Giardia ve
diger etkenlere bagli olgu sayilarinda azalma
bildirilmistir.8 iran'da yapilan bir calismada
da benzer sekilde, COVID-19 pandemi
doneminde intestinal parazit prevalansinin
azaldign bildirilmistir. Ayrica pandemi
sirasinda parazit testi yapilan Kisilerde
enfeksiyon olasiligl, pandemi 6ncesine gore
yaklasik %40 daha diisik bulunmustur.22
Ulkemizde yapilan calismalarda da benzer
sekilde pandemi doneminde hem hasta
basvuru sayisinin hem de G. intestinalis olgu
sikliginin azaldigi bildirilmistir.23.24
Intestinal parazit sikhgina bakildiginda;
Yildiz ve arkadaslari?3 pandemi déneminde
hasta sayisi ile birlikte intestinal parazitlerin
sikliginin da azaldigini bulmuslardir, ancak
Zorbozan?¥1n yaptig1 ¢alismada COVID-19
pandemi doneminde o6zellikle Kkarantina
uygulamalarinin oldugu dénemde intestinal
parazit insidansinin arttigini bulmus ve
bunu karantina  doneminde  sadece
semptomatik hastalarin hastaneye
basvurmasina baglamistir. Bizim
calismamizda yillara gore olgularin dagilimi;
2018 yiinda 22, 2019 yilinda 22, 2020
yilinda 5 ve 2021 yilinda 6 olgu seklidendir.
COVID-19 pandemi doéneminin giardiyaz
olgularina etkisini degerlendirdigimizde,
pandemi doneminde parazitoloji hasta
basvurusunun %42.2 ve Giardia
pozitifliginin %75 oraninda azaldig tespit
edilmistir. Yas gruplarinda ise en yiiksek
azalma %91.6 oraninda 6-17 yas grubunu
olusturan okul c¢agindaki c¢ocuklarda
goriilmistir. COVID-19 pandemi doneminde
uygulanan kisitlamalar, sosyal mesafe
onlemleri, okullarin kapali olmasi, seyahat
kisitlamalari, ev ve cevre temizliginin
artmasi, siirekli el yikama ve el
antiseptiklerinin kullanilmasi gibi insanlarda
enfeksiyon bulasini 6nlemeye yonelik
davranis degisiklikleri gelismistir. Boylece,
pandemi doneminde Giardia olgu sayinin
azalmasi; hem hasta basvuru sayisinin
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azalmasi ile hem de pandemiyi kontrol
etmek icin alinan oOnlemler ile iliskili
olabilecegi disiiniilmiistiir.

Sonug

Sonu¢  olarak  bu  calismada
bolgemizden giardiyaz hakkinda
epidemiyolojik veri elde edilmis ve COVID-
19 pandemisinin giardiyaz sikligin1 azalttig

gorilmustiir. Pandemi doéneminde
yayginlasan iyilestirilmis el hijyeni ve
enfeksiyondan  korunma  dnlemlerinin
siirdiiriilebilir olmasi giardiyaz ve diger
gastrointestinal enfeksiyon sikliginin
azalmasina katki saglayabilecegi
diistintlmiistiir.
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Hastane kaynakl ishallerde Clostridioides (Clostridium) difficile
arastirilmasi
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Hamide Kayal, "*'Sebahat Aslan Tek!
1 Mersin Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Mikrobiyoloji AD, Mersin, Tiirkiye
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Amag: Clostridioides difficile enfeksiyonu, saglik hizmeti ile iliskili bir enfeksiyon olup 6zellikle
hastanede yatan hastalar i¢cin 6nemli mortalite ve morbidite kaynagidir. Calismamizda; hastane
kaynakli ishallerde C. difficile insidansini belirlemek icin yatan hastalarin gaita 6rneklerinde C.
difficile izolasyonu ve toksin varliginin arastirilmasi amaclanmistir. Yontem: Calismaya, Ekim
2020-Temmuz 2021 tarihleri arasinda Mersin Universitesi Hastanesi'nde cesitli servislere
yatirilan, en az iki giin boyunca giinde licten fazla gevsek veya sulu diskilama yapan, iki yas
tizerinde 85 hasta dahil edilmistir. Sizdirmaz kaplarda toplanan gaita 6rneklerinde, 24-48 saat
icinde ‘Epilisa Fecal C. difficile Toksin A/B ELISA kiti (Epitope Diagnostics, Inc. ABD) kullanilarak
C. difficile toksin A/B varhgi arastirllmistir. ilave olarak gaita érnekleri; sikloserin, sefoksitin,
amfoterisin-B iceren C. difficile agar (Biomerieux, Fransa), ChromlID C. difficile agar (Biomerieux,
Fransa) ve %5 koyun kanli Columbia agar (Biomerieux, Fransa) besiyerlerine ekilmistir.
Besiyerleri 37°Clik etiivde anaerop ortamda 48-72 saat inkiibe edildikten sonra
degerlendirilmistir. C. difficile olarak tanimlanan kolonilerden Schaedler Anaerop buyyona
(Oxoid, Ingiltere) ekim yapilmis ve 48-72 saatlik anaerop inkiibasyonun sonunda ELISA
yontemiyle toksin varligl arastirilmistir. Bulgular: Calismamizda ELISA toksin A/B pozitifligi
%4.7 (4/85) olarak bulunmustur. Anaerop kiiltiirde tlireyen alti (%7.1) C. difficile izolatinin
tciinde toksin varligi saptanmistir (p=1.000). Hasta popiilasyonumuzda CDE sikhiginin %3.5
(n=3) oldugu belirlenmistir. Toksijenik kiiltlir referans test olarak alindiginda, ELISA Toksin A/B
testinin duyarlilik, 6zgullik, pozitif prediktif deger ve negatif prediktif degeri sirasiyla; %100,
%98.8, %75 ve %100 olarak belirlenmistir. Sonug: Antibiyotik kullanim1 ve hastane yatisi ile
iliskili olan CDE'nun o6nlenmesinde akilci antibiyotik kullanimi ve uygun enfeksiyon kontrol
programlarinin g6z éntiinde bulundurulmasi gereklidir.

Anahtar Kelimeler: Hastane kaynakly, ishal, Clostridioides difficile, toksin A/B, anaerop kltiir

Yazinin gelis tarihi: 17.03.2023 Yazinin kabul tarihi: 07.07.2023
Sorumlu yazar: Eyyiip Kaya, Mersin Universitesi, T1p Fakiiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dali,
Mersin/Turkiye. Tel: 0324 2337180-1437, E-posta: ekaya_80@yahoo.com

**Not: Calisma 28-29 Nisan 2022 tarihinde Mersin Universitesinde yapilan I. Ulusal Saghk Bilimleri Lisanstistii
Ogrenci Sempozyumunda sézel bildiri olarak sunulmugstur. Calisma, 4.11.2022 kabul tarihli ‘Hastane Kaynakl
Ishallerde Clostridioides (Clostridium) difficile Arastirtimast’ bashkl doktora tezinden iiretilmistir.
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Hastane kaynakli ishaller ve Clostridioides difficile

Investigation of Clostridioides (Clostridium) difficile in patients with
hospital-acquired diarrhea

Abstract

Aim: Clostridioides difficile infection is a healthcare-associated infection and is an important
source of mortality and morbidity, especially for hospitalized patients. In our study, we aimed to
determine the incidence of C. difficile in hospital-acquired diarrhea by isolating C. difficile and
investigating the presence of toxin in stool samples of hospitalized patients. Method: The study
included 85 patients over two years of age who had loose or watery stools more than three times
a day for at least two days and hospitalized in various wards at Mersin University Hospital
between October 2020 and July 2021. Stool samples collected in sealed containers were analyzed
for the presence of C. difficile toxin A/B using the 'Epilisa Fecal C. difficile Toxin A/B ELISA Kit'
(Epitope Diagnostics, Inc. ABD) within 24-48 hours. In addition, stool samples were cultured on
C. difficile agar containing cycloserine, cefoxitin, amphotericin-B (Biomerieux, Fransa), ChromID
C. difficile agar (Biomerieux, Fransa) and 5% sheep blood Columbia agar (Biomerieux, Fransa)
media. The media were incubated in an anaerobic environment at 37°C for 48-72 hours and then
evaluated. The colonies identified as C. difficile were inoculated on Schaedler Anaerobic Broth
(Oxoid, Ingiltere) and after 48-72 hours of anaerobic incubation, the presence of toxin was
investigated by ELISA method. Results: ELISA toxin A/B positivity was found to be 4.7% (4/85)
in our study. Six (7.1%) C. difficile isolates were isolated in anaerobic culture and the presence of
toxin was detected in three of them (p=1.000). The frequency of CDE in our patient population
was determined to be 3.5% (n=3). When toxigenic culture was taken as the reference test, the
sensitivity, specificity, positive predictive value and negative predictive value of ELISA Toxin A/B
test were determined as 100%, 98.8%, 75% and 100%, respectively. Conclusion: Rational
antibiotic use and appropriate infection control programs should be considered in the prevention
of CDE, which is associated with antibiotic use and hospitalization.

Keywords: Hospital-acquired, diarrhea, Clostridioides difficile, toxin A/B, anaerobic culture

Giris

Clostridioides (Clostridium) difficile
(C. difficile), hastane kaynakl ve antibiyotik
iligkili ishallerin en yaygin nedenlerinden
biridir. C. difficile enfeksiyonu (CDE) hafif
olabildigi gibi yasami tehdit edici olan
fulminant kolit, pseudomembranodz
enterokolit gibi ciddi seyirli hastaliklara
hatta toksik megakolondan %25-40'a varan
oranlarda 6liime neden olabilmektedir.12 C.
difficile, Gram pozitif, anaerop, spor
olusturan bir bakteridir. C. difficile saghkl
bireylerin %3'lnde, yenidoganlarin %15-
20'sinde ve hastanede yatan bireylerin %10-
30'unda bagirsak florasinin bir parcasi
olarak bulunabilmektedir.34

C. difficile enfeksiyonu gelismesinde,
antibiyotik  kullanimi 6nemli bir risk
faktoriidiir. Bircok enfeksiyonun tedavisinde
kullanilan genis spektrumlu antibiyotikler,
patojen organizmalarla birlikte normal
bagirsak florasim1 da baskilamaktadir.s
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Sadece toksin salgilayan C. difficile suslar
enfeksiyona yol ag¢maktadir. Toksin A
(enterotoksin) ve toksin B (sitotoksin) CDE
patogenezinden sorumludur.6 Hiperviriilan
suslar, toksin A ve toksin B disinda, aktine
6zgll bir ADP riboziltransferaz aktivitesine
sahip binary toksin denilen ti¢iincii bir toksin
tretmektedirler. Binary toksinler bir¢ok
toksijenik C. difficile susu tarafindan da
tretilmektedir.’

Sporlar CDE’nin bulasmasinda ve
niiksetmesinde 6nemli rol oynamaktadir C.
difficile sporlari, enfekte bireylerin ve
asemptomatik tasiyicilarin diskilamasiyla
atilmakta ve hastane ortaminda
kontaminasyona yol acmaktadir. C. difficile
sporlari, hastane ylzeyleri ve ekipmanlari
gibi cansiz ortamlarda uzun siire canh
kalabilmektedir. Dolayisiyla potansiyel bir
enfeksiyon kaynagi olarak islev
gorebilmektedir.8
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Toksijenik kiiltiir ile hiicre kiiltiirii
sitotoksin testleri kesin tami icin altin
standart olarak kabul edilmektedir ancak C.
difficile'nin laboratuvar tanisi i¢in, glutamat
dehidrojenaz (GDH) antijeni ve ELISA toksin
A/B testini iceren algoritmada niikleik asit
amplifikasyon  testlerinin  kullanilmasi
Onerilmektedir.?

Avrupa C. difficile Calisma Grubu
(ESGCD)'nun onciiliigiinde ilkemizin de
dahil oldugu 14 farkh iilkeden ishali ve
toksijenik kiiltiir sonucu pozitif olan 38
hastanenin katildig1 bir ¢alisma yapilmis, 14
tilkenin CDE insidans1 0.13-7.1/10.000,
ortalama insidans ise 2.45/10.000 kisi basi
olarak tespit edilmistir.10 CDE 2003'ten 6nce
az sayida bildirilmistir, ancak 2003’ten sonra
Avrupa, Amerika Birlesik Devletleri (ABD) ve
Kanada'da birden ¢ok CDE salgin
bildirilmistir.”11  ABD'de 2017 yilinda
223.900 vaka, 12.800 6liim meydana gelmis
olup 1 milyar USD degerinde ek maliyet
olusmustur. Avrupa’daise C. difficile kaynakl
123.997 vaka, 3.700 6liim meydana gelmis
ve hastane kaynakli enfeksiyonlar arasinda
en c¢ok goriilen sekizinci mikroorganizma
olarak bildirilmistir.12

Calismamizda; hastane kaynakl
ishallerde C. difficile insidansim belirlemek
icin yatan hastalarin gaita 6rneklerinde C.
difficile izolasyonunun ve toksin varliginin
arastirilmasi amaglanmistir.

Gerec¢ ve Yontem
Etik Kurul Onay1

Bu calisma, Mersin Universitesi
Rektorligu Klinik Arastirmalar Etik Kurulu
tarafindan, 01/04/2020 tarihli 2020/267
saylll karar numarasi ile onaylanmistir.
Mersin Universitesi Bilimsel Arastirma
Projeleri Birimi tarafindan 2021-1-TP3-
4337 numarasi ile desteklenmistir.

Hasta Secimi

Calismaya, Ekim 2020-Temmuz 2021
tarihleri arasinda Mersin  Universitesi
Hastanesi'nde cesitli servislere yatirilarak
tedavi edilen en az iki glindiir antibiyotik
tedavisi alan, en az iki giin boyunca giinde
ticten fazla gevsek veya sulu diskilama yapan
iki yas tlizerindeki 85 hasta dahil edilmistir.

Mersin Univ Saglik Bilim Derg 2023;16(3)

Calisma icin hastalardan veya
ebeveynlerinden onay alinmistir. Calismaya
iki yas altindaki hastalar, kat1 kivamh gaita
ornekleri, rektal strinti ornekleri ve
kolonoskopik oOrnekler dahil edilmemistir.
Her hastaya ait sadece bir gaita Ornegi
calisiimistir.

Gaita Ornekleri, serum fizyolojik ile
lam-lamel arasinda mikroskopik incelenmis,
eritrosit ve lokosit varligt yonlinden
degerlendirilmistir.

Toksin A/B Varliginin Saptanmasi

C. difficile toksin A/B'nin Kkalitatif
tespiti icin sandivi¢ ELISA (enzyme linked
immunosorbent assay) prensibi ile ¢alisan
Epilisa Fecal C. difficile Toksin A/B ELISA Kit
(Epitope Diagnostics, Inc. ABD)’i kullanilarak
tretici firmanin Onerileri dogrultusunda
calisilmistir.  Hastalardan alinan gaita
ornekleri, 2-8°C’de muhafaza edilmis, 24-48
saat icinde c¢alisilmistir.

Anaerop Kiiltiir

Gaita ornekleri, 1:1 oraninda %96'lik
etil alkol ile karistirilarak oda 1sisinda 45-60
dk vortekslenmis ve 2500 rpm’de 10 dk
santrifiij edilmistir. Sedimentten 100’er pl
alinarak sikloserin, sefoksitin amfoterisin-B
iceren Clostridium difficile agar (CLO)
(Biomerieux, Fransa), ChromID C. difficile
agar (CDIF) (Biomerieux, Fransa) ve
fenotipik karekterizasyon icin %5 koyun
kanli Columbia agar (COS) (Biomerieux,
Fransa) besiyerlerine ekilmistir.
Calismamizda standart sus olarak Refik
Saydam Ulusal Tip Kiltir Koleksiyonu
Laboratuvart (RSKK)'ndan temin edilen
American Type Culture Collection (ATCC)
9689 C. difficile susu kullanilmistir.

Besiyerleri, anaerop ortam saglayici
(Genbox Anaero, kuru system, Biomerieux,
Fransa) ve resazlrin indikatér (Anaer
indikatér, Biomerieux, Fransa) 2.5 L
anaerobik kavanoza (Biomerieux, Fransa)
yerlestirilmistir. Besiyerleri 37°C’lik etiivde
48-72 saat inkiibe edilmistir. Kenarlar 2.5
mm c¢apinda filamantdz, topaklanmis cam
benzeri, opak gorinimli, tipik at pisligi
kokusu, Gram pozitif basil ve katalaz testi
negatif olan koloniler VITEK® 2 Compact
cihazi ile tammmlanmistur.
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C. difficile  olarak tanimlanan
kolonilerden Schaedler Anaerop buyyona
ekim  yapilmis ve  48-72 saatlik
inkiibasyonun sonunda ELISA yoOntemiyle
toksin varligl arastinlmistir. izolatlar %16
gliserolli triptik soy buyyonda (Oxoid,
Ingiltere) -20°C’de saklanmistir.13

Istatistiksel Analiz

Siirekli  6lcimlere ait normallik
kontrolleri Shapiro Wilk testi ile test
edilmistir. Hastanin = kemoterapi alip
almamasina, toksijenik kiiltiir ve ELISA
testlerine gore siirekli olciimler arasindaki
farkliliklar icin Student ¢t testinden
yararlanilmistir. Tamimlayic1 istatistikler
olarak ortalama ve standart sapma degerleri
verilmistir.

Kategorik degiskenler arasindaki
farkliliklar icin ise Pearson ki-kare ve Fisher
Exact ki-kare testlerinden yararlanilmistir.
Tanimlayici istatistikler olarak say1 ve ytlizde
degerleri verilmistir. Ayrica, kiiltiir testi ile
ELISA testleri arasindaki uyum icin Cohen
Kappa istatistiginden  yararlanilmistir.
Testlere ait duyarhlik, 6zgiillik, pozitif ve
negatif prediktif degerleri hesaplanmistir.
[statistik anlamlilik olarak p<0.05 alinmigtir.

Bulgular

Calismamizda C. difficile’ye bagli ishal
insidansi, 1000 hasta kabulii icin 35.3 ve

Tablo 1. Hastalarin servislere gore dagilimi

1000 hastane yatis giinii icin ise 4.2 olarak
tespit edilmistir.

Calismaya dahil edilen 85 hastanin
36’s1 (%42.4) kadin, 49'u (%57.6) erkektir.
Toplam seksen bes hastanin yas aralig1 3-87,
yas ortalamast 43.5 + 24.1 olarak
bulunmustur. Erkeklerin yas ortalamasi 39.1
+ 23.8, kadinlarin ise 49.5 * 23.4 olarak
hesaplanmistir (p=0.049). Hastalarin
servislere gore dagilimi Tablo 1'de
gosterilmistir. Hastalarin 29'unda (%34.1)
karin agrisi, 10'unda (%11.8) ates, dérdiinde
(%4.7) ise her iki semptom birlikte
bulunmaktaydi. Mikroskobik incelemede
gaita orneklerinin 62’sinde (%72.9) lokosit
ve eritrosit saptanmazken, 14’tinde (%16.5)
yogun l6kosit, dokuzunda (%10.6) az sayida
l6kosit saptanmistir. Hastalarin 10’unun
(%11.8) gaita Orneginde yogun eritrosit,
13’tinde (%15.3) nadir eritrosit
gorilmiistir. Calismaya dahil edilen
hastalarin 27’sinde (%31.8) lokositoz,
42’sinde (%49.4) hipoalbuminemi, 28’inde
(%33.0) serum kreatinin seviyesi >1.5
mg/dL’nin tizerindedir (Tablo 2).

Anaerop Kkiiltiir ile 85 hastanin
20’sinde (%23.5) Clostridium tiirleri izole
edildi. VITEK 2 (Biomeriux, Fransa) sistemi
ile yedisi (%8.2) C. clostridioforme, altisi
(%7.1) C. difficile, ikisi (%2.3) C. novyi, ikisi
(%2.3) C. sordelli, biri (%1.2) C. baratii, biri
(%1.2) C. sporogenes ve biri (%1.2) C
subterminale olarak tanimlandi.

Eriskin (n=65)

Cocuk (n=20)

Servis Say1 (n) % Servis Say1 (n) %
Tibbi onkoloji 14 21.5 (. Onkoloji 6 30.0
Gastroenteroloji 11 16.9 C.Hematoloji 5 25.0
Genel cerrahi 11 16.9 C. Enfeksiyon Hastaliklari 5 25.0
Hematoloji 10 15.4  C.Nefroloji 4 20.0
Nefroloji 10 15.4

Enfeksiyon Hastaliklari 5 7.7

Noroloji 4 6.2

Toplam 65 100.0 Toplam 20 100.0
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Tablo 2. Hastalara ait klinik ve biyokimyasal veriler

Hasta verileri Referans Deger Say1 (n) Yiizde (%) p
WBC (x103 /pL) <11 58 68.2 0.476
>11 27 31.8
Albumin (g/dL) <3 42 49.4 0.394
>3 43 50.6
Kreatinin (mg/dL) <15 57 67.0 0.308
>1.5 28 33.0
Karin Agrisi Yok 56 65.9 0.462
Var 29 34.1
Ates Yok 75 88.2 0.776
Var 10 11.8
Gaitada PMNL Yok 62 72.9 0.525
Var 23 27.1
Gaitada RBC Yok 62 72.9 0.385
Var 23 27.1
Calismamizda ELISA toksin A/B CDE pozitif hastalarda lokositoz

pozitifligi %4.7 (n=4) olarak bulunmustur.
Anaerop kiiltiirde iireyen alti (%7.1) C
difficile izolatinin, tg¢ilinde toksijenik kiiltiir
ile toksin varlig1 saptanmis, kalan {iglinde ise
saptanmamistir (p=1.000). Hasta
popiilasyonumuzda CDE sikhig1 %3.5 (n=3)
olarak belirlenmistir (Tablo 3).

Toksijenik kiiltiirii pozitif olan iki
eriskin hastanin biri nefroloji, digeri
hematoloji hastasi olup yas ortalamalari
65’tir. Toksijenik kiiltiiri pozitif olan 7
yasindaki  hasta  pediyatrik  onkoloji
hastasidir. Kiiltiirde C. difficile iiremesi olan
ve ELISA toksin A/B pozitif bulunan bir
hastanin  toksijenik  kiiltiiri ~ negatif
bulunmus olup yalanc pozitiflik olarak
degerlendirilmistir. Bu hasta 23 yasindaki
bir gastroenteroloji hastasi idi. Toksijenik C.
difficile izolatlarinin izole edildigi gaita
orneklerin ikisinde lokosit  varligi
goriilirken, non-toksijenik o6rneklerde ve
toksin pozitif olan bir hasta 6rneginde
16kosit saptanmamistir (Tablo 4).
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%33.3 (n=1), CDE negatif hastalarda ise
%31.7 (n=26) oranminda (p=1.000); CDE
pozitif hastalarda hipoalbuminemi %66.7
(n=2), CDE negatif hastalarda %47.1 (n=40)
oraninda (p=0.611); >1.5 mg/dL'nin
tzerindeki serum kreatinin dilizeyi CDE
pozitif hastalarda %33.3 (n=1), CDE negatif
hastalarda ise %33 (n=28) oraninda
(p=1.000) belirlenmistir (Tablo 5).

ELISA toksin A/B testinin duyarlilik,
ozgullik, pozitif prediktif deger ve negatif
prediktif degeri sirasiyla; %100 (30.48-
100.0), %98.8 (93.37-99.80), %75 (20.34-

95.88) ve %100 (95.5-100.0) olarak
belirlenmistir (Cohen Kappa=0.851;
p<0.001).

Calismamizda kemoterapi alan 2/33
hastada hem ELISA toksin A/B hem de
toksijenik kiiltiir yontemi ile pozitiflik
saptanmis olup bu grupta CDE orani
%6.1’dir. Kemoterapi almayan 52 hastanin
birinde (%1.9) CDE tespit edilmistir
(p=0.373) (Tablo 5).

465



Tablo 3. C. difficile toksin A/B ve toksijenik kiiltiir test sonuclari

ELISA Toksin A/B Toksijenik Kultiir
Cinsiyet Toksin (+) Toksin (-) Toplam Cinsiyet Toksin (+) Toksin (-) Toplam
Say1 % Say1 % Say1 % Say1 % Say1 % Say1 %
Kadin 2 5.6 34 94.4 36 100 Kadin 1 2.8 35 97.2 36 100
Erkek 2 4.1 47 95.9 49 100 Erkek 2 4.1 47 95.9 49 100
Toplam 4 4.7 81 95.3 85 100 Toplam 3 3.5 82 96.5 85 100
Tablo 4. Toksin pozitif bulunan hastalarin demografik 6zellikleri
No Cinsiyet Yas Bolim Altta Yatan  Antibiyotik KT/RT Karin Ates Gaitada WBC Albumin Serum ELISA  Kiltlr*
Hastalik Agrisi Lokosit  (x103 (g/dL) Kreatinin = Toksin
/ul) (mg/dL)  A/B
1 K 23 GE Hemoroid,
CIP, MET, ONZ - - - - 9.28 3.1 0.51 + -
Chron
2 E 7  Cocuk .
ALL CIP, MEM, TEI KT - - - 0.49 2.44 0.14 + +
Onkoloji
3 E 53 Hematoloji AML,
CRO, MEM, PPI KT + - + 8.65 3.44 0.56 + +
Hemoroid
4 K 77 Nefroloji DM, KAH,
KBY AMS, MEM, PPI - + - + 13.83 2.18 2.86 + +

ALL: Akut lenfoblastik l6semi, AML: Akut miyeloid 16semi, AMS: Ampisilin sulbaktam, CIP: Siproflaksasin, CRO: Seftriakson, DM: Diabetes mellitus, GE:
Gastroenteroloji, KAH: Kronik akciger hastaligi, KBY: Kronik bobrek yetmezligi. KT/RT: Kemoterapi/Radyoterapi, MEM: Meropenem, MET: Metronidazol, ONZ:
Ornidazol, PPI: Proton pompa inhibitérii, TEl: Teikoplanin, *Toksijenik Kiiltiir
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Tablo 5. CDE pozitif ve negatif hastalarin klinik 6zellikleri

CDE CDE
Parametre Pozitif hastalar negatif hastalar p
% (n) % (n)
Lokositoz (>11 x103 /uL) 33.3 (n=1) 31.7 (n=26) 1.000
Hipoalbuminemi (< 3 g/dL) 66.7 (n=2) 47.1 (n=40) 0.611
Kreatinin (> 1.5 mg/dL) 33.3 (n=1) 33 (n=28) 1.000
Kemoterapi alan 6.1 (n=2) 93.9 (n=31) 0.373
Kemoterapi almayan 1.9 (n=1) 98.1 (n=51) 0.506

Tartisma

Ulkemizde yapilan cesitli
calismalarda C. difficile toksin A/B pozitiflik
oranl %3.2-24 arasinda degismektedir.14
ELISA toksin A/B pozitiflik oranlar,
Hindistan’da  %10-17 arasinda olup
Avrupa’da %30'a kadar degisebilmektedir.
Farkli ¢alismalarda C. difficile prevalansi,
ishali olmayan hastalarda %?2-4 ve ishalli
hastalarda %7-30 civarindadir.1s

C. difficile enfeksiyonlarinin insidansi
ve siddeti 2000°1li yilarin baslarinda artis
gostermistir. Bu artisa ozellikle
moksiflaksasin gibi florokinolonlara direncli
ve enzimatik ve baglayici komponentlerinin
cdtA ve cdtB genleri tarafindan kodlandigi
binary toksin olusturan BI/NAP1/027
ribotipi, Kanada, ABD, Avrupa. Dogu Asya ve
Avustralya gibi lilkelerde salginlara neden
olmustur. Bu salginlar, C. difficile suslarinin

global olarak  siirveyans  ihtiyacini
arttirmigtir.16

Biiyiikbaba Boral'in!? 1998-2000
yillar1 arasinda yaptifi c¢alismada, 360

hastanin gaita orneginde toksin A sikhig
%4.7 iken, 2000-2002 yillar1 arasindaki
calismasinda 400 hastada toksin A/B
varligimi %12 olarak saptamistir. Bu
calismada 2000 yili sonrasi goriilen ytiksek
pozitiflik orani, 2000 yili 6ncesinde sadece
toksin A’'y1 saptayan Kkitin kullanilmasi ve
toksin A-/B+ varyantlarin
belirlenememesine baglanmistir. Calismalar,
her iki toksini tespit edebilen kitlerin
kullanilmasi gerektigini vurgulamaktadir.
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ELISA testi yliksek 6zgiilliige sahiptir.
Testin pozitif olmasi icin gaitada, hem toksin
A hem de toksin B'den 100-1000 pg
bulunmasi gerekmektedir.!8 Gaitadaki toksin
A/B miktar1 belirli bir sinirin altinda ise

yanlis negatif sonuclara yol acabilir.
Calismamizda kullanilan Kkitin  analitik
duyarlilign  yaklasik 25.000 pg/ml'dir.

Kullanilan kitlerin duyarhilik farkindan
kaynakli yanlis negatifler ortaya ¢ikmis
olabilir. Yanlis negatif  sonuglarin,
numunenin uygunsuz saklanmasi nedeniyle
toksinlerin proteolitik ayrismasindan da
kaynaklanabilecegi belirtilmistir.19
Calismamizda, ornekler 2-8°C’de muhafaza
edilmis olup 24-48 saat i¢cinde ¢alisildigindan
toksin ayrisma olasiliginin ihmal
edilebilecegi kanaatindeyiz.

Kostul ve ark.20 2010-2011 tarihleri
arasinda Mersin Universitesi Hastanesi'nde
158 gaita Ornegini incelemis, 18 (%11.4)
hastada C. difficile toksin A/B pozitif
bulmustur. 16 (%88.8)’sinin 0-18 yas grubu,
bunlardan dokuzunun 0-2 yas aralifinda
oldugu saptanmistir. Deniz ve ark.nin?! 2011
yilindaki ¢alismasina dahil edilen 1-18 yas
grubundaki 20 hastanin 13’tinde (%65)
toksijenik kiiltir pozitifligi saptanmistir.
Bizim calismamizdan farkl olarak <2 yas
cocuklarda da C. difficile toksin varhiginin
arastirlldigt  gorilmektedir ancak bazi
kaynaklar bu yas grubunda C. difficile
arastirmanin klinik 6neminin olmadigini
belirttiginden bu yas grubu calismamiza
dahil edilmemistir.2223 Yiiksek ELISA toksin
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A/B oranlarinin ¢ocuklardaki yiliksek C.
difficile kolonizasyonuna bagh olabilecegini
diistinmekteyiz.

Altindis ve ark.2¢ 2007 yi1linda yapmis
olduklar1 calismada, dahiliye (%41.7),
enfeksiyon  hastaliklarn  (%15.3) ve
cerrahi/anestezi/yogun bakim
tnitelerindeki (%12) toplam 91 hastadan
alinan gaita 6rneklerinde C. difficile toksin
A/B arastirmiglar ve 13 (%14.3) hastada
pozitiflik tespit etmislerdir. Andrés-Lasheras
ve ark.25 2019 yilindaki ¢alismasinda tespit
edilen dokuz toksijenik izolatin besi (%55.6)
acil servis, Ucli (%33.3 dahiliye ve biri
(%11.1) gastroenteroloji hastalarindan izole
edilmistir.  Bizim c¢alismamizda  CDE
saptanan hastalarin biri nefroloji (%1.2), biri
hematoloji (%1.2) ve biri ¢ocuk onkolojisi
(%1.2) boliimlerinde yatan hastalardir.

Sahin ve ark?s 2017 yilinda
Hematoloji ve Onkoloji birimlerine basvuran
toplam 135 hastanin 12’sinde (%8.9),
malignite nedeniyle kemoterapi alan
hastalarin sekizinde (%9.4) C. difficile toksin
A/B pozitif saptamistir. Hung ve ark.27 2021
yilinda 528 CDE tanisi almis hastanin dahil
edildigi calismada hastalarin 77’sinde
hematolojik onkolojik malignite oldugunu
vurgulamistir. Calismamizda kemoterapi
alan 33 hastanin ikisinde hem ELISA toksin
A/B hem toksijenik kiltiir yontemi ile
pozitiflik saptanmis olup, bu grupta CDE
oranl %6.1’dir. Kemoterapi almayan 52
hastanin birinde (%1.9) CDE tespit edilmistir
(p=0.373).

Er ve ark.28 2016 yilinda Hacettepe
Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi’'nde CDE
sikhgimm  0.78/10.000  hasta-giin  ve
0.78/1.000 hasta olarak  bulmustur.
Avrupa'da 10.000 hasta giinii icin CDE
insidans1 3.2 vaka olarak bulunmustur.2s
Calismaya dahil edilen yatan hastalardaki
toksijenik kiiltlirii pozitif olgular yatan hasta
sayisi/yatilan giin sayisl olarak
degerlendirildiginden  ¢alismamizda; C
difficile’'ye bagl ishal insidansi, 1000 hasta
kabulii icin 35.3 ve 1000 hastane yatis glinii
icin ise 4.2 olarak tespit edilmistir (p<0.001).

Ozyurt ve ark!® 2016 yilindaki
calismasinda EIA toksin A/B testi ile %5.5
(n=11) pozitiflik saptamustir. Oksiiz ve ark.2?
2017 yilinda C. difficile toksin A/B ELISA kiti
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ile %2.8 (n=3) oraninda pozitiflik bulmustur.
Xiao ve ark.30 2020 yilinda toksijenik C.
difficile insidansim1 %17.3 (n=26) olarak
bulmustur. Calismamizda ELISA toksin A/B
pozitifligi %4.7 (n=4) olarak bulunmustur.
Hasta popiilasyonumuzda CDE sikligit %3.5
(n=3) olarak belirlenmistir. Calismamizdaki
sonuglarin diger c¢alismalar ile uyumlu
oldugu gorilmistir. ELISA toksin A/B
pozitiflik oranlarindaki farkliligin; kullanilan
kitlerin  yontem/uygulama  farkliligina,
calismaya dahil edilen hastalarin yas
grubunun degiskenligine, gaita 6rneklerinin

saklanma  kosullarina ve  inceleme
farkliliklarina, saghk merkezlerinin
antibiyotik yOnetim politikalarinin

farkliligina, hastalarin yatis streleri ve
kronik hastaliklarin varlig1 gibi nedenlerden
kaynaklanabilecegini diisiinmekteyiz.

Ulkemizde ve ¢esitli iilkelerde ELISA
toksin A/B testleri kullanilarak yapilan
calismalarda test duyarhiligt = %45-99,
ozgulliglh %75-100 arasinda bildirilmistir.31
Ozyurt ve ark.1 2016 yilinda EIA toksin A/B
testinin PPD ve NPD sirasiyla %100 ve %98.9
olarak bulmustur. Xiao ve ark.3 2020 yilinda
ELISA toksin A/B testinin PPD ve NPD'leri
sirasiyla %100.0 ve %88.4 olarak tespit
etmistir. Bizim calismamizda, ELISA toksin
A/B testinin duyarlilik, 6zgiilliik, PPD ve NPD
sirasiyla; %100 (30.48-100.0), %98.8
(93.37-99.80), %75 (20.34-95.88) ve %100
(95.50-100.0) olarak belirlenmistir.
Toksijenik kiiltlir testi referans olarak
alindiginda ELISA toksin A/B testi ile
aralarinda istatistiksel olarak anlamli bir
uyum oldugu tespit edilmistir (Cohen
Kappa=0.851; p<0,001). Bulgularimiz CDE
tanisinda ELISA toksin A/B testinin giivenilir
oldugunu gostermistir ancak ELISA toksin
A/B pozitif oldugunda bu sonucun toksijenik
kiltir veya  molekiiler  ydntemlerle
dogrulanmasi gerektigi bilinmektedir.

Vishwanath ve ark.32 2013 yilinda C.
difficile kultir pozitiflik oranin1 %8 olarak
tespit etmistir. Lall ve ark.15 ishal olmayan
kontrol hastalarinda kiltiir pozitifligini %0
olarak bulmustur. Andrés-Lasheras ve ark.25
2019 yilinda kiiltiir yontemi ile izole edilen
14 (%10.2) izolatin 9’'unun (64.3) toksijenik
oldugunu tespit etmistir. Calismamizda C.
difficile kiultir pozitifligi %7.1 (n=6),
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toksijenik kiiltlir pozitifligi ise %3.5 (n=3)
olarak bulunmustur.

Amerika Enfeksiyon Hastaliklari
Dernegi (IDSA) ve Amerika Saghk
Epidemiyoloji Dernegi (SHEA) tarafindan
2017 yilinda yayinlanan kilavuzlarda, 16kosit
15.000 hiicre/mL veya serum Kreatinin >1.5
mg/dL olan hastalar siddetli CDE olarak
kabul edilmistir.® Lee ve ark.33 2021 yilinda
toksijenik kiiltirii pozitif ve negatif olan
hastalar arasinda lokosit ve serum kreatinin
diizeyi yiiksekligi acisindan anlaml bir fark
olmadigini bildirmistir. Calismamiza dahil
edilen hastalarin ikisinde hafif - orta, birinde
ise siddetli CDE goriilmistiir. Calismamizda
C. difficile lireyen ve lremeyen hastalar
arasinda albumin, Kkreatinin ve lokosit
diizeyleri acisindan istatistiksel olarak
anlaml bir fark saptanmamaistir (p>0.05). Bu
degerlerin siirekli degiskenler olmasindan
dolay1 normalden diisik veya yiiksek
olabilmektedir.

Cesitli  enfeksiyonlarin tedavide
kullanilan antibiyotikler iilkeler, hastaneler
ve hatta farkh servislerde bile degisiklik
gosterebilmektedir. Cogu  antibiyotigin
kullanimi CDE patogenezi ile
iliskilendirilmis, ozellikle 2. 3. 4. kusak
sefalosporinler, karbapenemler,
florokinolonlar ve klindamisinin hastane
kaynakli CDE icin en yiiksek riski teskil ettigi
bulunmustur.3+ Lee ve ark33 toksijenik
kiltird pozitif tespit edilen 158 hastanin
79’unda (%50) sefalosporinlerin
(seftazidim/seftriakson, sefepim,
sefuroksim, sefazolin), 29’unda (%18.4)

karbapenemlerin, 20’sinde (%12.7)
glikopeptidlerin, 17’sinde (%10.8)
penisilinlerin kullanildigini tespit

etmislerdir. Ayrica 38 (%24.1) hastanin
proton pompa inhibitori (PPI), 27 (%17.1)
hastanin H2 reseptor antagonisti, 41
(%25.9) hastanin steroid kullandigini
bildirmislerdir. Hung ve ark.2’? toksijenik C.
difficile izole edilen 77 hastanin 31’inde
(%40.3) sefalosporinlerin (sefazolin,
sefuroksim, seftazidim, seftriakson,
sefepim), 18’inde (%23.4) penisilinlerin,
altisinda (%7.8) karbapenemlerin, altisinda
(%7.8) florokinolonlarin, dérdiinde (%5.2)
glikopeptidlerin, 32’sinde (%41.6) PP],
yedisinde (%9.1) H: reseptor blokori ve
20’sinde (%26.0) steroid kullanildigini
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belirtmislerdir. Calismamizda kemoterapi
alan hastalardan biri (%50) ti¢lii antibiyotik
(siproflaksasin, meropenem, teikoplanin),
diger biri (%50) ikili antibiyotik (seftriakson,
meropenem) kullaniminin yanisira PPI
kullanmistir. Kemoterapi almayan hasta ikili
antibiyotigin (ampisilin sulbaktam,
meropenem) yani sira PPl de kullanmistir
(Tablo 4).

fleri yastaki hastalarda CDE riskinin
fazla olmasi, yasa bagl olarak gelisen kronik
rahatsizliklarin varligi, bagisiklik sisteminin
zaylflamas1 sonucu noétrofillerin 6ldiirme
yeteneginin (fagositoz) azalmasi, fekal
floradaki degisiklikler ve  toksinlerin
notralize edilememesi gibi nedenlerden
kaynaklanabilmektedir.!> Hung ve ark.2?
calismalarindaki CDE pozitif hastalarin
altisinda (%7.8) hipertansiyon, besinde
(%6.5) diabetus mellitus, ikisinde (%2.6)
kronik bobrek yetmezligi, birinde (%1.3)
kongenital kalp yetmezligi, birinde (%1.3)
siroz gibi kronik rahatsizliklar1 risk
faktorleri  olarak  tespit  etmislerdir.
Calismamizda toksijenik Kkiltirt pozitif
saptanan hastalarda; ALL (1/3), AML (1/3),
hemoroid (1/3), diabetus mellitus (1/3),
kronik akciger hastaligi (1/3) ve kronik
bobrek hastaligi (1/3) komorbidite olarak
tespit edilmistir (Tablo 4).

Calismamizin kisithiliklarindan biri
biitce yetersizligi nedeniyle C. difficile
disindaki diger bakteriyel, paraziter ve viral
ishal etkenlerinin arastirilmamis olmasidir.
Diger yandan pandemi siireci nedeniyle
orneklem buyiikligi 85 olarak belirlenmis
olup; antibiyotik duyarhliklari, hiicre kiiltiirii
sitotoksite testi, toksin B geni (tcdB), binary
toksin genleri (cdtA ve cdtB) ve tcdC geninde
niikkleotid 117'de tek baz delesyonu
arastirllamamaistir.

Sonug¢

Sonu¢ olarak c¢alismamiz Mersin
Universitesi Hastanesi'ne bagvuran hastalari
temsil eden tek merkezli bir ¢alismadir.
Bulgularimizin, gelecekte yapilacak olan
calismalara kaynak teskil edebilecegini
diisinmekteyiz. Calismamizda ve tilkemizde
yapilan calismalarda da goriildigii gibi CDE
goriilme oranlar1 simdilik diistiktiir. Ancak
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mevcut durum, hiperviriilan suslarla
degisebilir ve CDE ciddi bir sorun haline
gelebilir. Saglik hizmetlerinde C. difficile'nin
Oonlenmesi icin etkili bir enfeksiyon kontrol
programi o6nem tasimaktadir. El hijyeni,
hasta izolasyonu, c¢evre temizligi ve
antimikrobiyal yonetim, CDE’yi 6nlemenin
temel taslaridir.

Ulkemizde C. difficile konusundaki
calismalar olduk¢a smirhdir. Gelecekte
ortaya ¢ikabilecek hipervirulant C. difficile
kaynakli olusabilecek enfeksiyonlarin tespiti
ve kontrolii agisindan, her hastanenin kendi
tan1 ve takip sistemini olusturmasi, daha
uzun stlreli takip edilen, kapsamli, ¢ok
merkezli ve slirveyans calismalara ihtiyac
oldugunu diisiinmekteyiz.
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Major depresyon hastalarinda BDNF gen polimorfizmi (rs6265) ile
BDNF gen ekspresyon diizeylerinin arastirilmasi
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0z

Amag: Beyin kaynakli norotrofik faktériin (BDNF) genetik, molekiiler ve hiicresel
mekanizmalarinin ve bunun noroplastisite ile iliskisinin daha iyi anlasilmasi, major depresyonda
(MD) yeni ilaglar icin gelecekteki terapotik hedeflerin bulunmasinda ¢ok 6nemli bir rol
oynayabilir. Bu ¢alisma, BDNF polimorfizmlerinin MD'deki kesin roliine iliskin hala celiskili
sonuglar oldugundan, MD'de BDNF ile iliskili polimorfizm (rs6265) ve ekspresyon iliskisini
anlamak amaciyla planlandi. Yontem: Bu olgu-kontrol calismasinda, DSM-5 6l¢iitlerine gore MD’li
51 hasta ve 75 saglikli kontrole ait kanlardan BDNF gen Val66Met (rs6265) polimorfizmleri icin
dizayn edilmis primerler ile Real-Time PCR ile tek niikleotid polimorfizm ¢alismalari yapildi. Gen
ekspresyon analizleri i¢in total RNA kullanildi. Kantitatif Real-Time PCR yontemi ile saptanan, MD
ve kontrol gruplarindaki BDNF genine ait ekspresyon diizeyleri ile polimorfizmler arasindaki iliski
istatistiksel yontemlerle incelendi. Bulgular: Erkek ve kadinlarda, genotip ile grup ve alel
frekansi ile grup arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski gozlenmemistir. Alel ile MD
arasindaki iliskide ve genotip ile MD arasinda anlamh bir iliski olmadig1 goriilmiistiir. Genotip
gruplar1 arasinda BDNF ekspresyon diizeyleri bakimindan istatistiksel olarak anlaml bir farklilik
yoktur. Hem MD grubu hem de kontrol grubu icin BDNF'nin polimorfik genotipleri arasinda
ekspresyon diizeyleri bakimindan fark gozlenmemistir. Sonu¢: Calisma bulgulan istatistiksel
olarak 6nemli olmamasina ragmen rapor edilmis oOnceki calismalarin da 1siginda BDNF
varyantlarinin daha derinlemesine analizlerinin, gelecekte farmasotik miidahale ve major
depresyonun hassas tibbi icin olasi yeni hedeflere isaret edebilecegini diisiinmekteyiz. Ayrica
kisisellestirilmis tip ¢aginda, klinik mtidahalelerin etkinligini etkileyebilecek hem kiiresel hem de
spesifik faktorlerin anlagilmasi, tip alaninda dnemli ilerlemeler saglayabilir.

Anahtar Kelimeler: Beyin kaynakli noérotrofik faktor, ekspresyon, major depresyon,
polimorfizm, rs6265
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Major depresyon ve BDNF iliskisi

Association study of BDNF gene polymorphism (rs6265) and BDNF
gene expression levels in patients with major depression

Abstract

Aim: A better understanding of the genetic, molecular, and cellular mechanisms of brain-derived
neurotrophic factor (BDNF) and its relationship with neuroplasticity could be pivotal in finding
future therapeutic targets for new drugs in major depression (MD). This study was planned to
understand the relationship between BDNF-related polymorphism (rs6265) and expression in
MD. There are still conflicting results regarding the precise role of BDNF polymorphisms in MD.
Method: In this case-control study, single nucleotide amplification studies were performed by
Real-Time PCR with primers designed for BDNF gene Val66Met (rs6265) polymorphisms from
the blood of 51 patients with MD and 75 healthy controls according to DSM-5 criteria. The total
RNA obtained was used for gene expression analyses. The relationship between the expression
levels of the BDNF gene in the MD and control groups, which were determined by the quantitative
Real-Time PCR method, and the polymorphisms were analyzed by statistical methods. Results:
No statistically significant correlation was observed between the genotype and the group also
between the allele frequency and the group in males and females. It was observed that there was
no significant relationship between allele and MD and between genotype and MD. There is no
statistically significant difference between genotype groups regarding BDNF expression levels. No
difference was observed between the polymorphic genotypes of BDNF in terms of expression
levels for the MD and the control groups. Conclusion: Although the study findings were not
statistically significant, we think that in the light of previous studies reported, more in-depth
analyzes of BDNF variants may point to possible new targets for future pharmaceutical
intervention and precision medicine for major depression. In addition, in the age of personalized
medicine, understanding global and specific factors that can affect the effectiveness of clinical
interventions can lead to significant advances in medicine.

Keywords: Brain-derived neurotrophic factor, expression, major depression, polymorphism,
rs6265

Giris

Major depresyon (MD), onemli norotrofin ailesinin bir iyesidir.2 Bu

morbidite ve mortalite ile iligkili, homojen
olmayan, kompleks ve olduk¢a yaygin
mental bir rahatsizliktir.! MD'nin
semptomolojisi, enerji eksikligi, diisiik benlik
saygisl, Uzlntd, ilgi ve zevk kaybi ile sosyal
geri cekilme gibi genis bir yelpazeyi kapsar.
Depresif bozukluklar icin mevcut tedaviler
esas olarak  monoaminerjik  sistem
diizenlemesine dayanmaktadir.! Bununla
birlikte, depresif hastalarin yaklasik %30'u
bu tedaviye kismen veya tamamen
direnclidir ve bu durum, hastalifin
arastirmasi konusunda onemli bir ihtiyag
gostergesidirl. MD'nin on y1l sonrasina kadar
kiiresel hastalik yiikiinlin 6nde gelen nedeni
olacag tahmin edilmektedir.2

Beyin kaynakli nérotrofik faktor
(BDNF), sinir biiyime faktori (NGF),
norotrofin  (NT)-3 ve NT-4'U iceren

Mersin Univ Saglik Bilim Derg 2023;16(3)

norotrofinler arasinda BDNF, merkezi sinir
sisteminde yiiksek dilizeyde ekspresyonu ve
beyindeki gelisim, morfoloji ve sinaptik
plastisite ve islev lizerindeki derin etkileri ile
one cikmaktadir. BDNF, sizofreni, zihinsel
yetersizlikler, otizm ve depresyon gibi bir
dizi psikiyatrik bozukluk ve bunlarin
tedavileri ile iligkisi nedeniyle son on yilda
genis capta calisilmistir2. Calismalar arttikga,
BDNF'nin MDB'nin patofizyolojisine ve /veya
terapotik  ilerlemesine  dahil  oldugu
desteklenmektedir.?

Dikkat ¢ekici bir sekilde, BDNF
geninde  yiizden fazla  polimorfizm
tanimlanmistir.3 Bilinen pek c¢ok varyant
kodlama yapmayan bodlgelerde mevcut olsa
da bunlarin islevsel sonuglarinin anlasilmasi
sinirh kalmaktadir. Uzerinde en ¢ok ¢alisilan
tek niikleotid polimorfizmi (SNP), BDNF
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geninin prodomain bolgesindeki Val66Met
(G196A, rs6265) polimorfizmidir.# Bu SNP
icin bir birey heterozigot (Val66Met) veya
homozigot (Met66Met) olabilir. Bu SNP'nin
diinya capindaki prevalansi yaklasik %20'dir
ve Dogu Asya'daki bazi1 popiilasyonlarda
%72'ye varan bir insidans bildirilmektedir*.
BDNF geninin prodomain bdlgesinde
bulunan bu siibstitiisyon, proBDNF'nin
BDNF prodomaini/propeptidi ile sortiline
baglanma etkilesimi yaratir.# Sonu¢ olarak
bu polimorfizm ile BDNF'nin aktiviteye bagh
saliniminda bir azalma meydana gelmesine
ragmen yapisal salimimda herhangi bir
degisiklik bildirilmemistir. BDNF
salinimindaki azalmanin ise doza bagh
oldugu bildirilmistir# Buna ek olarak
homozigot bireylerin, heterozigot bireylerle
karsilastirildiklarinda 6nemli 6l¢iide daha az
salinim gosterdikleri rapor edilmistir.4

rs6265 varyanti, BDNF mRNA'sinin
dendritlere hedeflenmesi i¢in gerekli olan bir
translin baglanma boélgesini bozdugu ve
ardindan G—A gecisinin, hipokampal islevi
ve epizodik bellegi etkiledigi ifade
edilmektedir.3 Ayrica, BDNF genindeki "G"
alelinin bir "A" ile degistirilmesi, bir CpG
metilasyon bolgesini ortadan kaldirarak,
ornegin depresif bozukluklar gibi ¢evresel
olarak  etkilenen fenotipleri  kismen
aciklayabilen epigenetik ve genotipik
etkilesime izin verdigi hipotezi kabul
gormektedir.3

Literatiirde BDNF ve MD arasinda
ciddi bir iliskinin oldugu ifade ediliyor olsa
da BDNF'nin ve BDNF polimorfizmlerinin
MD'deki terapotik potansiyeli hala biiyiik
Olclide eksiklikler barindirmaktadir.
Calismamizda, BDNF'nin ve BDNF
polimorfizmlerinin MD’deki roliiniin daha
acitk bir sekilde ortaya konulabilmesi
amaciyla yola cikarak rs6265
polimorfizminde  genotip ile = BDNF
ekspresyonlarinin MD patolojisindeki iliski
arastirilmistir.

Gerec¢ ve Yontem

Calisma ornekleri XXX Universitesi Tip
Fakiiltesi Ruh Saghg ve Hastaliklan
Anabilim Dali’'nda Major Depresyon hastalari
(n=51) ve saghkh kontrollerle (n=75)
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yapildi. Calismaya, Hamilton Depresyon
Derecelendirme Olcegi (HDDO) puani en az
16 olan (18.04+2.95) ve Ruhsal
Bozukluklarin Tanisal ve Istatistiksel El
Kitabi-5 (DSM-5) olciitlerine gore MD'l],
klinik olarak izlenen, 18-65 yas araliginda 51
MD hastasi alindi. Ailesinde noropsikiyatrik
hastalik 6ykiisii olmayan ve hasta grubu ile
yas ve cinsiyet a¢isindan eslestirilmis toplam
75 saglikli birey kontrol grubu olarak secildi.
Her birey onam formu ile c¢alismaya
katilacaklarina dair onay vermislerdir.
Calismaya ait molekiiler analizler XXX
Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Biyoloji
ABD’de yapildi. Etik onay1 XXX Universitesi
Klinik  Arastirmalar Etik  Kurulu'ndan
(27.07.2017,2017/224) alind1.

DNA izolasyonu ve genotip tayini

Periferik kandan DNA izolasyonu i¢in
manuel tuz ile ¢oktiirme yontemi kullanildi.5
Hem PCR primerlerini hem de TagMan
problarini tasarlamak icin Primer Express
3.0 (Applied Biosystems) kullanildi. BDNF
gen Val66Met (rs6265) polimorfizmleri igin
0zel lretilmis primer ve problar dizayn
edildi (Forward Primer 5-
AGGCAGGTTCAAGAGGCTTGA-3',  Reverse
Primer 5-TTCTGGTCCTCATCCAACAGCT-3’,
Prob G: 5’-Yakima Yellow-
TGA(pdC)A(pdC)TTT(pdC)GAA(pdC)ACGTG
ATA-BHQ-1-3’, Prob A: 5’-FAM-
TGA(pdC)A(pdC)TTT(pdC)GAA(pdC)A(pdC)
ATGATA-BHQ-1-3’).

Tek niikleotid polimorfizm
amplifikasyon deneyleri sirasinda her bir
ornek icin 5 pL DNA iceren 25 pL reaksiyon
karisimi kullanilmistir. Reaksiyon
karisiminda DNA ile birlikte 10 pL 2X
TagMan Universal PCR Master Mix (Applied
Biosystems) ve her primerden 2.5 pL, 0.8 pL
VIC, 0.4 uL. FAM ve 5 pL distile su yer aldi.
Reaksiyon kosullari, 60°C'de 1 dakika ve
95°C'de 10 dakika on inkiibasyondan,
ardindan 95°C'de 15 saniye ve 60°C'de 1.5
dakika 40 dongiliden dizayn edildi.
Amplifikasyonlar ve analizler, alelik ayrim
icin SDS 2.0.6 yazilimi (Applied Biosystems)
kullanilarak, ABI Prism 7500 Real-Time PCR
Sisteminde (Applied Biosystems) yapildu.
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RNA izolasyonu, cDNA Eldesi ve Gen
Ekspresyonu

RNA izolasyonu, 500 ul EDTA’h
periferik kandan, klasik single-step acid
guanidinium thiocyanate-phenol-
chloroform  extraction  yontemi ile
gerceklestirildi.6 RNA’larin saflig1 ve kalitesi
spektrofotometrik olarak the CapitalBio
NanoQ™ (China) ile degerlendirildi ve RNA
saflik  Olcimi  yapildi. Uygun RNA
orneklerinden Thermal Cycler (Veriti,
Appilied Biosystems, ABD) cihazinda
37°C’de 60 dk, 95°C’de 5 dk bekletilmesiyle
cDNA’lar sentezlendi.

BDNF genine 0zgl primer-prob
dizileri; www.ncbi.nlm.nih.gov/gene’ veri
tabaninda bulunan BDNF gen dizileri
(NM_001143805.1) kullanilarak  Primer
Express 3.0 (Applied Biosystems) programi
ile tasarlandi. Dizisini belirledigimiz primer
ve problar Metabion International AG (D-
82152 Martinsried/Deutschland) tarafindan
sentezlendi (Forward Primer 5’-
CAGGCCCCGCTCATTCT-3’ Reverse primer
5’-R-CATAGGTCCTTCCGTCAAAAGC-3’ Prob
5’-FAM-TGGGCGTTGGTCAGAGT-ZNA4-BHQ-
1-3’). BDNF gen ekspresyon diizeyleri Real-
Time PCR cihaz1 (ABI Prism 7500, Applied
Biosystems, Foster City, CA) kullanilarak
Comparative CT (42Ct) metodu ile belirlendi.

Istatistiksel Analiz

Ekspresyon  diizeyinin  normal
dagilima uygun dagilip dagilmadigi, Shapiro
Wilk testi ile incelenmigtir. Normal dagilim
varsayimi saglanmadigindan, ekspresyon
diizeyleri bakimindan genotipler arasinda
farklilik olup olmadig1 Kruskal Wallis testi ile
incelenmis olup, tanimlayici istatistik olarak
Medyan[25P-75P] degerleri verilmistir.

Genotiplerin Hardy Weinberg
dengesinde olup olmadigi incelenmistir.
Aleller bakimindan ekspresyon diizeyleri
arasinda fark olup olmadigi incelenirken
Mann Whitney U testinden yararlanilmistir.

Kategorik degiskenler arasinda iliski
olup olmadigini incelemek amaciyla ki kare
testinden yararlanilmistir. p<0.05
istatistiksel anlamlilik diizeyi olarak kabul
edilmigtir.
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Bulgular

Major  Depresyon Hasta ve  Kontrol
Gruplarinin Sosyodemogrofik Bulgulari

Calismamiza, 18-69 yas arasinda,
major depresyon tanisi almis 51 goniillii
hasta birey ve 75 goniilli kontrol birey dahil
edilmis olup, bireylerin 88’i kadin (%69.84)
ve 38'i erkek (%30.15) olmak tizere toplam
126 goniillii birey dahil edilmistir (yas
ortalamalar1 39.73+12.74, kontrol grubunun
yas ortalamast 38.51+12.17 ve hasta
grubunun yas ortalamast 41.55+13.45).
Cinsiyet bakimindan degerlendirildiginde;
hasta ve kontrol gruplarinda bulunan
kadinlarin yas ortalamalar1 39.87+14.01
olup erkeklerin ise 39.58+9.53 olarak
hesaplandi. Cinsiyetler bakimindan yas
ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak
anlaml bir farklihk bulunmadi (p>0,05).
Gruplarin egitim durumlarn arasinda, 51
bireyden olusan hasta grubunun; 7’sinin
(%13.72) f{niversite mezunu, 19’unun
(%37.25) lise mezunu ve 22’sinin (%43.13)
ilkogretim mezunu oldugu, 1’inin (1.96)
okuryazar, 2’sinin (%3.92) okuma yazma
bilmedigi belirlendi. 75 bireyden olusan
kontrol grubunun; 5’inin (6.66) lisansiistd,
23’tiniin (%30.6) tiniversite mezunu, 31'inin
(%41.3) lise mezunu, 8inin (%10.6)
ilk6gretim mezunu oldugu, 4’tiniin (5.3)
okuryazar, 3’iinin (%4) okuma yazma
bilmedigi tespit edildi. Medeni duruma gore;
hasta bireylerin % 78.44’ iintin evli, %21.56’
sinin bekar; kontrol bireylerin %77.05" inin
evli, %22.95’ inin bekar oldugu ve gruplar
arasinda oransal bir farklihlk olmadig
gozlendi. Hem hasta (%74.50) hem kontrol
(%68) grubundaki bireylerin biliyik bir
kisminin kentsel boélgelerde yasadig1 tespit
edildi. 11 (%21.56) hasta bireyin ailesinde
psikiyatrik oykii ge¢misi oldugu o6grenildi.
Major depresif 5 (%9.80) bireyin alkol
kullandig tespit edildi.

Alel Frekanslari ve Genotip Ifadeleri Bulgulart

Hardy-Weinberg Denge Kontrolu
yapildiginda hasta ve kontrol grubunda
popiilasyonun dengede oldugu gézlenmistir
(sirasiyla p=0.674, p=0.786). Yapilan
analizlerde cinsiyet ile genotip arasinda
istatistiksel olarak anlaml bir iliski olmadigi
gorilmiistir (p=0.553). Erkek ve kadinlarda
ayr1 ayr1 bakildiginda genotip ile grup ve alel
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frekansi ile grup arasinda istatistiksel olarak
anlaml bir iliski gozlenmemistir (p degerleri
Tablo 1’de belirtilmistir).

Alel ile MD arasindaki iliskide yine
istatistiksel olarak anlamli bir iliski olmadigi

Major depresyon ve BDNF iliskisi

gorilmiistir (p=0.173) (Tablo 2). Genotip ile
MD arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
iliskinin olup olmadig1 incelendiginde
genotip ile MD arasinda iliski olmadigi
gorilmistir (p=0.217) (Tablo 2).

Tablo 1. Alel ve genotip frekanslarinin cinsiyete gore istatistiksel analizi

Cinsiyet Alel Frekansi n(%) Genotip Frekansi n(%)
G A p G/G G/A A/A p
Erkek
MD 17(708)  7(292) ... 5(4L7)  7(583)  0(0.0) 0.053
Kontrol ~ 40(77.0 12(23.0) ' 17(65.4) 6(23.1)  3(11.5) '
Kadin
MD 68(87.2) 10(128) ..  30(769) 8(205)  1(26) 0.063
Kontrol ~ 73(74.5) 25(25.5) : 26(53.1) 21(429)  2(4.1) '

MD: Major depresyon, n: birey sayisi, p<0.05 istatistiksel anlamlilik diizeyi olarak kabul

edilmigtir

Tablo 2. Alel ve Genotip ile hastalik arasindaki istatistiksel iliski

MD n (%) Kontrol n (%) p Degeri
G 85 (83.3) 113 (75.3)
= A 17 (16.7) 37 (24.7) 0.173
o GG 35(68.6) 43(57.3)
g GA 15(29.4) 27(36.0) 0.217
© A 1(2.0) 5(6.7)

MD: Major depresyon, n: birey sayisi, p<0.05 istatistiksel anlamlilik diizeyi olarak kabul

edilmigtir

Genotip gruplart arasinda BDNF

ekspresyon diizeyleri bakimindan
istatistiksel olarak anlamh bir farklihk
yoktur (p=0.111) (Veri gosterilmemistir).
Hem MD grubu hem de kontrol grubu igin

BDNFnin polimorfik genotipleri arasinda
ekspresyon diizeyleri bakimindan
istatistiksel olarak anlamli bir farkhlik
yoktur (sirasiyla p=0.322 ve p=0.094) (Tablo
3) (Sekil 1).

Tablo 3. MD grubu ve kontrol grubu icin BDNF'nin genotip polimorfizmleri arasindaki BDNF

ekspresyon diizeyleri

Kontrol
Medyan[25P-75P]

Genotip MD
Medyan[25P-75P]
GG 444.15 [405.49-476.01]
GA 434.27 [385.55-484.83]
AA 381.38 [381.38-381.38]

397.84 [245.47-446.21]
430.07 [392.01-482.81]
284.19 [259.54-439.96]

Mersin Univ Saglik Bilim Derg 2023;16(3)
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Sekil 1. MD ve kontrol grubunda, BDNF (rs6265) genotip polimorfizmleri ile BDNF ekspresyon

diizeylerinin karsilastirilmasi

Tartisma

“Norotrofin hipotezi’ne gore Beyin
Kaynakli  Norotrofik  Faktér  (BDNF)
depresyonda o6nemli bir aday gendir. Bu
hipotez, olgun BDNF'nin roliine odaklanarak
orijinal depresyon teorilerinden birini, yani
depresyonun "monoaminerjik teorisini"
gelistirir ve CREB-BDNF-TrkB yolunun
azalmis aktivitesinin depresif bir duruma
neden oldugunu varsayar.8 BDNEF,
kesfedildiginden bu yana 35 yillik bir
arastirmay1 kapsayan bir literatiir ortaya
¢ikarmistir. Tiim norotrofinler, sekans
homolojisi ve bunlarin islenmesinde 6nemli
Olclde ortiisiirken, beyin homeostazi, saghk
ve hastaliktaki genis rolleri nedeniyle BDNF
en cok calisilan norotrofin haline gelmistir.
BDNF iizerine yapilan arastirmalar binlerce
makale liretmis olsa da, BDNF molekiiler
biyolojisi ve  sinyallesmenin  ydnleri
hakkinda ¢ok sayida uzun siiredir devam
eden sorular bulunmaktadir.® BDNF'nin gen
ekspresyonu, beyinde ve insan lenfositleri ve
monositleri dahil olmak tizere diger sinir dig1
dokularda da rapor edilmistir. Periferik
olarak, BDNF kan ve tukirik orneklerinde
tanimlanabilmektedir.1® Daha onceki BDNF,
NT-3 ve NT-4 norotrofinlerin ekpresyonel
seviyeleri arasindaki iliskiyi inceledigimiz

Mersin Univ Saglik Bilim Derg 2023;16(3)

bir hasta-kontrol ¢alismamizda MD'li
hastalarda saghikli kontrollere Kkiyasla,
lokositlerdeki BDNF gen ekspresyonunun
arttigl ve farmakolojik tedavi sirasinda da
degismedigi bulgusu rapor edilmistir.!!
Buradan yola ¢ikarak calismamiz BDNF'nin
rs6265 polimorfizminde genotip
ekpresyonlari ile MD hastalig1 arasinda iliski
olabilecegi hipotezi lizerine kurguland.

Tek  niikleotid  polimorfizmleri
(SNP'ler), genomda belirli bir konuma sahip
tek bir niikleotiddeki mutasyonlardir.12
SNP'ler, proteinin amino asit dizisini
degistirebilir veya gen ekspresyonunu
etkileyebilir. BDNF'nin gen sekansinda
bircok SNP bulunmustur. Bu SNP'ler
arasinda Val66Met olarak da adlandirilan
rs6265, BDNF geninde 196. pozisyonda G
alelini A'ya degistirir. G aleli Valin (Val)
aminoasidini kodlarken, A aleli Metiyonin
(Met)'i kodlar. Degisim, néronlarda BDNF
Uretimini ve salgilanmasini azaltan BDNF
mRNA'sinin normal translasyonunu ve hiicre
ici trafigini etkiler.12 Valine66Methionine
(Val66Met) SNP (rs6265), BDNF geni i¢inde
en c¢ok arastirillan varyanttir. In vitro
analizler, varyant BDNF Met proteininin,
salg1 yolu tarafindan BDNF Val proteinine
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gore daha az etkili bir sekilde hedeflendigini
gostermistir, bu da onun azalmis olarak
salgilanmasi anlamina gelir. Insanlarda
rs6265 Met aleli, hipokampal hacimde
azalma, bilissel performansta azalma ve
duygudurum bozukluklar1 ve anksiyete gibi
psikiyatrik bozukluklarla iliskilendirilmistir,
ancak bu iligkilerin hicbiri tutarli bir sekilde
tekrarlanmamigtir.13

Amaci, biyolojik etkileri olan veya
hastaliklara neden olan yaygin ve nadir
varyantlarin kesfedilmesini ve
yorumlanmasin1  kolaylastirmak icin 1
milyondan fazla dbGaP deneginden frekans
verilerini gelecekteki siiriimlerde agik erisim
haline getirmek olan ALFA projesi!4 (siiriim:
20201027095038), dbGaP'den toplam alel
frekansinin yayinladigi rs6265 SNP’sine ait
1000 genom projesinde 5008 kisinin dahil
edildigi verilere gore Caleli 0.7987, T aleli ise
0.2013 olarak rapor edilmistir. Ayni projede
1006 kisinin oldugu Avrupa frekanslari ise C
aleli icin 0.8032 T aleli i¢in ise 0.1968'dir. 15
Calismamizin verileri mevcut literatiirii
desteklemektedir (Tablo 2). rs6265 Met alel
tasiyicillart  olan bireylerde artmis bir
depresyon riski ve siddeti yaygin oldugu
belirtilmektedir.# Met alelinin (T aleli) ,
BDNF'nin hiicre i¢i dagilimimi etkileyerek
aktiviteye bagh sekresyonunu ve BDNF'nin
hiicre i¢ci dagilimim azalttigl bildirilmistir.12
rs6265 ile iligkili DNA metilasyonunun
muhtemelen BDNF sinyallemesinde
fonksiyon kaybina neden oldugu
diistiniilmektedir.4 Bu  nedenle  alel
sikliklarinin bilinmesi BDNF'nin hiicre ici
dagilimi konusunda da fikir sahibi olmay1
kolaylastiracaktir. BDNF'nin biyosentetik
yoldan dagitimi, karmasik ve yiiksek
diizeyde diizenlenmis goriinmektedir; ancak,
ayrintill siire¢ belirsizligini korumaktadir.
BDNF noronlar tarafindan salgilandiktan
sonra hizla olgun forma doéniisen 32-kDa
pro-BDNF olarak salgilanir.l2 Pro-BDNF,
salgi vezikiillerinin postsinaptik
dendritlerden somatodendritik bo6lmeye
tasindig1 vezikiil aracili sliregler tarafindan
salgilanir. 5' pro-BDNF sekansinda bulunan
rs6265, BDNF'nin salg) graniillerine gecisini
bloke eder ancak olgun proteinin islevini
etkilemez. Kemirgen hipokampal
noronlarinin  val- veya met-BDNF ile
transfeksiyonu, val-BDNF salgi grantillerinin
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sinapslara yayildigini, oysa met-BDNF
kiimelerinin hiicre goévdesinde biriktigini
gostermistir. Bu durum ise, BDNF tarafindan
yerel ve sinapsa 0zgli diizenlemeyi
engelleyerek hipokampal néronlarin ve
beynin diger boélimlerindeki néronlarin
islevinin  bozulmasina yol acabilecegi
savunulmaktadir.1? ilgin¢ bir sekilde, genis
bir meta-analizde, Met aleli erkeklerde
depresyon riskini énemli 6l¢iide artirirken
kadinlarda artirmadigit  vurgulanmistir.
Muhtemel bir aciklama olarak ise, toplam
beyin boyutuna gore uyarlandiginda
hipokampiisiin kadinlarda erkeklerden daha
biiylik olmasi, kadinlarin hipokampusunun
norokimyasal yapida énemli 6l¢iide farklilik
gostermesi ve stresli durumlara karsi
tepkisellik olusturmasi rolii One
stirilmustir. Hayvan modellerinde de
kronik stresin erkeklerde hipokampusta
hasara neden oldugu kadinlarda ise ¢ok daha
az hasara neden oldugu ifade edilmektedir.10
Met alelinin (T aleli) BDNF dagilimi
arasindaki iligki ile irdelendiginde ¢alisma
grubumuzda erkek hastalarda A aleline
ylzdesel olarak kadin hastalara gore daha
sik rastlamis olmamiz literatiirdeki bu meta-
analiz sonuclarini desteklemektedir. Ayrica,
baska bir calismada anksiyete/depresyonu
olan heterozigot (Val/Met) yash kadinlarda,
homozigot (Val/Val) olanlara kiyasla artmis
bir BDNF gen metilasyonu rapor edilmistir,
bu da Met alel ekpresyonunun yine cinsiyete
ozgi sonuglarin olabilecegini
diisiindiirmektedir.+ Birkag calisma,
rs6265'in panik bozuklugu olan hastalar ve
ayrica esrar kullanicillarinda psikozun
baslama yasi dahil olmak iizere c¢esitli
psikiyatrik bozukluklarla cinsiyet
baglantisini bildirmistir.3 Erkeklerde
tasiyiciik  durumunun major  depresif
bozuklukla da iliskili oldugu iddia edilmis
olsa da, tekrarlayici calismalar cinsiyete 6zgii
bir iliski gostermemistir.3 Calismamizda da
cinsiyetler arasinda fark bulunamamistir
(veri gosterilmemistir).

Anksiyete ve depresif bozukluklarin
cogu, kadinlarda erkeklere gore iki kat daha
sik gorilir ve yayginliktaki cinsiyet farki
tipik olarak ergenlik doneminde ortaya
cikar.le Adet donglisii boyunca ve dogum
sonrast ve menopoz Oncesi donemlerdeki
hormonal degisiklikler, artan anksiyete ve
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depresyon belirtileri riski ile iliskilidir.16
Insanlarda ve hayvanlarda, azalmis BDNF,
afektif patolojinin artan ekspresyonu ile
iliskilendirilmistir.!6  Insanlarda  BDNF
biyoyararlanimini azaltan BDNF geninde
(BDNF Val66Met) tek niikleotid
polimorfizmi (SNP) cesitli noropsikiyatrik
bozukluklarla iliskilendirilmistir.16
Calismamizda erkek ve kadin hastalar
arasinda istatistiksel olarak fark
goriilmemesine ragmen kadin MD hastalari
oransal olarak erkek MD hastalarindan daha
fazladir (veri gosterilmemistir). Yine
yaptigimiz analizlerde cinsiyet ile genotip
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iligki
gozlenmemistir (p=0.553). Erkek ve
kadinlara ayr ayr bakildiginda genotip ile
cinsiyet ve alel frekansi ile cinsiyet arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir iliski de
gozlenmemistir (Tablo 1).

BDNFnin genetik varyasyonlar,
agirlikh olarak islevsel Val66Met (rs6265)
polimorfizmi, depresyon ve antidepresan
tedavideki rolleri agisindan kapsamli bir
sekilde incelenmistir ve noroplastisite,
bilissel ve duygusal islev ile
iliskilendirilmistir. Bununla birlikte, etkileri
arastirllan popiilasyona bagh gibi goriinse
de, tartismali veriler nedeniyle afektif
bozukluklardaki rolleri sorgulanmistir.l?
Farmakogenetik calismalar ile muhtemelen
kiiresel popiilasyonlar arasindaki o6nemli
BDNF aleli ve haplotip ¢esitliligi nedeniyle,
ozellikle Asya popiilasyonlarinda
heterozigot genotipte daha 1iyi yanit
oldugunu bildirilmistir.l3 Bu sonucun,
BDNF'nin antidepresan bir etki
gostermesine ragmen, BDNF asirl
ekspresyonunun amigdalada stres kaynakl
plastisiteyi artirabilecegini ve kaygi benzeri
davranislar1  artirabilecegini  goOsteren
hayvan modelleri ile aciklanabilecegi
varsayllmaktadir.’3  Hennings ve ark
(2019)17 yaptiklar1 ¢alisma sonucuna gore,
daha 6nce antidepresan yanitla iliskili olarak
gosterilen iki BDNF SNP rs2049046 ve
rs11030094'ilin, major depresyonda
hipotalamus-hipofiz-adrenokortikal (HPA)
ekseni diizenlemesi lizerinde bir etkiye sahip
oldugunu ifade etmislerdir.l” Ote yandan
calismalarinda SNP rs6265’in ne
antidepresan yaniti ne de HPA ekseni ile
iligkili olmadigini ifade etmislerdir.1?
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Bircok  ¢alisma, disik BDNF
seviyeleri ile altta yatan MD patofizyolojisi
arasinda bir iliski oldugunu
diistindiirmektedir.# Depresif hastalardaki
meta-analiz, BDNF'nin serum diizeylerinin,
depresif olmayan kontrol
bireylerindekinden ¢ok daha  disiik
oldugunu gostermistir.* Ek olarak, 65 yas ve
tsti Fransiz poptilasyonunda, ileri yas
depresyonu olanlarda da BDNF gen
metilasyonunun artmis oldugu, bu durumun
da BDNF gen transkripsiyonunda azalmaya
yol actigi seklinde ifade edilmistir. Bu veriler,
MD'li hastalarin hem serumunda hem de
hipokampiisiinde BDNF diizeylerinin diisiik
oldugunu one siren diger bulgularla
iligkilidir.# Parkinson hastaliginda (PD), baz1
hastalarda depresif bozukluk eslik eden bir
durumdur. Benzer sekilde, depresyonu olan
PD  hastalarindan  alinan  serumda,
depresyonu olmayanlara kiyasla daha diisiik
BDNF diizeyi gozlenmistir. Bu sonuglar,
depresyonlu hastalardan alinan 6lim
sonrast  oOrnekler lizerinde  yapilan
arastirmalarla desteklenmistir. BDNF'nin
asagi regiilasyonu, anterior singulat korteks,
kaudal beyin sapi, ventral prefrontal korteks
ve hipokampus dahil olmak {lizere c¢esitli
beyin bolgelerinde tanimlanmistir.!8
Shimizu ve ark (2003)! yaptiklar1 bir
calismada ise antidepresan kullanmamis
depresyonlu hastalarda serum BDNF
diizeylerinin azaldigini rapor etmislerdir.
Tim bu c¢alismalar dogrultusunda BDNF
ekpresyonu ile MD arasindaki iliski ¢ok acik
olmasmna ve lokositlerdeki BDNF gen
ekspresyonunun  arttigini  gézlemlemis
olmamiza ragmen rs6265 polimorfizmleri ile
BDNF ekpresyonlar1 arasinda istatistiksel
olarak anlamli bir farklihlk g6zlemedik
(Tablo 3). Daha biiyiikk hasta grubuyla
calisilmasi durumunda, istatistiksel olarak
o6nemsiz goriinen MD ile kontrol arasindaki
medyan degerler farkinin 6nemli bir veri seti
olusturacagini diistinmekteyiz.

Sonug¢

Sonug¢ olarak, BDNF varyantlarinin
daha derinlemesine analizleri, gelecekte
farmasotik miidahale ve major depresyonun
hassas tibbi icin olas1 yeni hedeflere isaret
edebilecegini diisiinmekteyiz. Ayrica
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kisisellestirilmis  tip  ¢aginda,  klinik
miidahalelerin etkinligini etkileyebilecek
hem Kkiiresel (6rn. yaslanma) hem de spesifik
(6rn. rs6265 SNP) faktorlerin anlagilmasi tip
alaninda 6nemli ilerlemeler saglayabilir.
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Molekiiler Genetik Calismalarin Yapilmast:
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Amag: Infant anafilaksi insidansi giderek artmaktadir. Bu yas grubunda anafilaksi tanisinin
konulmasi oldukga zordur ve literatiirde bu konu ile ilgili veriler kisithidir. Calismamizda infantil
yas grubunda goézlenen anafilaksi olgularinin etiyolojileri, klinik ve laboratuvar 6zelliklerinin
belirlenmesi amaclanmistir. Yontem: Mersin Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Immiinoloji ve
Aleriji Klinigi'nde Ocak 2020-Ocak 2023 tarihleri arasinda infant anafilaksisi tanisiyla izlenen iki
yas alt1 16 ¢ocugun dosyalar1 retrospektif olarak degerlendirildi. Bulgular: Calismaya 10 (%62.5)
erkek, alt1 (%37.5) kiz olmak iizere toplam 16 infant anafilaksi hastasi dahil edildi. Anafilaksi
gecirme yasi1 ortalama 5.68+3.75 aydi. Hastalarin 14’tinde (%87.5) tetikleyici olarak besin, iki
olguda ise ilag (%12.5) olarak belirlendi. Besinlerden ise en sik siit (n=8, %50) nedensel ajan
olarak belirlendi. Hastalarimizin besinde (%31.2) atopik dermatit, iiciinde (%18.7) epizodik
hisilt1 eslik etmekteydi. Hastalarimizda en sik deri ve/veya mukoza tutulumu gortliirken (n=15,
%93.7), bunu solunum sistemi tutulumu takip etti (n=12, %75). En sik goriilen klinik bulgu %68.7
oraninda trtiker olup, hisilt1 (%62.5) ve solunum sikintis1 (%62.5) diger sik goriilen bulgulardi.
Besin anafilaksisi 6ykiisii olan hastalarin tamaminda sorumlu besin ile yapilan deri prik testi
ve/veya spesifik immiinglobulin E pozitifti. Tedavi olarak yedi hastaya (%43.7) adrenalin
intramuskuler uygulandi. Profilaksi olarak yedi hastaya (%43.7) anafilaksi sonrasi adrenalin oto-
enjektor recete edildigi goriildi. Sonug: Calismamizda en yaygin tetikleyici ajanin inek siitii ve
yumurta, en sik tutulan sistemin deri oldugu ancak kardiyovasktler ve nérolojik tutulumunda
olabilecegi, ilk tedavi olarak adrenalin uygulamasinin ve adrenalin oto-enjektor receteleme
oranlarinin diisiik oldugu, ebeveynlerde oto-enjektor kullaniminin az oldugu saptanmigtir. Infant
anafilaksisi konusunda saglik c¢alisanlarinin, ebeveynlerin ve diger bakim verenlerin
bilin¢lendirilmesi ve egitilmesi gerekmektedir.

Anahtar Kelimeler: infant, anafilaksi, adrenalin
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Infant anafilaksisinin klinik ve laboratuvar ézellikleri

Evaluation of clinical and laboratory features of cases with infant
anaphylaxis

Abstract

Aim: The incidence of infant anaphylaxis has been increasing. The diagnosis of anaphylaxis in this
age group is very difficult and there is limited data in the literature. In our study, we aimed to
determine the etiology, clinical and laboratory features of anaphylaxis cases observed in the
infantile age group. Method: The records of 16 children under two years of age who were followed
with the diagnosis of infant anaphylaxis in the Pediatric Inmunology and Allergy Clinic of Mersin
University Faculty of Medicine between January 2020 and January 2023 were evaluated
retrospectively. Results: A total of 16 infant anaphylaxis patients; 10 (62.5%) boys and six
(37.5%) girls, were included in the study. The mean age at the onset of anaphylaxis was 5.68+3.75
months. Food was identified as the trigger in 14 patients (87.5%) and drugs in two cases (12.5%).
Milk (n=8, 50%) was the most common causative agent. Five (31.2%) of our patients had atopic
dermatitis and three (18.7%) had episodic wheezing. Skin and/or mucous membrane
involvement were the most common ivolvement (n=15, 93.7%), followed by respiratory system
involvement (n=12, 75%). The most common clinical finding was urticaria with a rate of 68.7%,
and wheezing (62.5%) and dyspnea (62.5%) were other common findings. All patients with a
history of food anaphylaxis had positive skin prick test and/or specific immunglobulin-E with the
responsible food. Adrenaline was administered intramuscularly in seven patients (43.7%). Seven
patients (43.7%) were prescribed adrenaline auto-injectors as prophylaxis after anaphylaxis.
Conclusion: In our study, it was found that the most common triggering agents were cow's milk
and egg. The most commonly involved system was the skin, but cardiovascular and neurologic
involvement were also possible. Adrenaline administration as the first-line treatment and
adrenaline auto-injector prescription rate were low, and the use of auto-injectors by parents was
low. There is a need to raise awareness and educate healthcare professionals, parents and
caregivers about infant anaphylaxis.

Keywords: Infant, anaphylaxis, adrenaline

Giris infantlarda anafilaksi cesitli ajanlar
tarafindan tetiklenebilir, ancak ¢ogu zaman
besinlere bagh gelisir. En yaygin tetikleyici
besin inek sttii, yumurta ve yer fistigidir,
ancak agac¢ kuruyemisleri, soya ve diger
baklagiller, balik, sebze, meyve ve tahillar
dahil olmak tlizere herhangi bir besin de
anafilaksiye neden olabilir. Ilaglar diger
potansiyel tetikleyicilerdir ve beta laktam
antibiyotikler, ibuprofen ve néromiiskiiler
blokérler en yaygin sorumlu ilaglardir.
Lateks ve asilarda infantlarda anafilaksiye

Anafilaksi, son yillarda diger alerjik
hastaliklarla paralel olarak giderek artan,
tetikleyici ajanlarla karsilasma sonrasi hizla
ortaya cikan, yasami tehdit eden ciddi
sistemik bir alerjik reaksiyondur.! Potansiyel
olarak oliim riskine ragmen dogru ve hizlh
tedavi yaklasimlari, reaksiyonun
ilerlemesini ~ Onleme,  morbidite  ve
mortaliteyi en aza indirmesi acisindan ¢cok
o6nemlidir.2

Anafilaksi insidansi 6zellikle yasamin
ilk iki yilinda giderek artmaktadir.? Yapilan
bir calismada besin kaynakli anafilaksi
nedeniyle acil servise basvurularin arttig1 ve
en yiksek oraninda bebek ve kiiciik
cocuklarin olusturdugu gosterilmistir.* Yine
sekiz yili kapsayan bir retrospektif
calismada, calisma siiresi boyunca 12 ay
altindaki bebeklerde anafilaksi insidansinin
19 kat arttig1 bildirilmistir.s

Mersin Univ Saglik Bilim Derg 2023;16(3)

neden olabilmektedir.3

Infantlarda anafilaksi tanis1 koymak
oldukga zordur ve yiiksek bir stiphe indeksi
gereklidir. Cogu zaman bebekler kasinti,
bogazda sikisma ve bas donmesi gibi
semptomlarini  tanimlayamazlar. Ayrica
huzursuzluk, davranis degisiklikleri, idrar ve
gaita tutamama gibi anafilaksi
semptomlarinin bazilar1 saglikli bebeklerde
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de gorillmektedir ve bu nedenle anafilaksi
tanisi atlanabilmektedir.¢ Infantlarda
anafilaksi seyrine dair veriler simirlidir. En
stk deri, solunum sistemi ve/veya
gastrointestinal sistemi etkiledigi
bildirilmektedir. Kardiyovaskiiler
semptomlar nadiren bildirilmekle birlikte
bebeklerde kan basinct 6lgimii  zor
oldugundan genellikle yapilmamakta ve bu
da anafilaksi tanisinin atlanmasina neden
olabilmektedir.3

Anafilaksinin ana tedavisi
adrenalindir. Ancak antihistaminik ve
kortikosteroid gibi diger ilaclar acil
servislerde daha sik kullanilmaktadir. Bu
ilaglar, tedavi siirecinde faydali olmalarina
ragmen laringeal 6dem, bronkospazm veya
hipotansiyonu hizla diizeltemedikleri icin
baslangic¢ tedavisi olarak veya tek baslarina
kullanilmamalidir3?  Anafilaksinin  acil
tedavisi sonrasinda hasta, reaksiyonun
tekrar etme riski acisindan
degerlendirilmeli, koruyucu onlemler ve
tavsiyelerin  anlatilmasinin ~ yani1  sira
adrenalin oto-enjektori recete edilmeli ve
hasta yakini bu konuda egitilmelidir.
Tetikleyicilerin dogrulanmasi ve tekrarlarin
O6nlenmesi acisindan Cocuk  Alerji-
Immiinoloji uzmam tarafindan takip
edilmesi 6nemlidir.38

Bu ¢alismada amacimiz klinigimizde
infant anafilaksisi tanisiyla izlenen olgularin
demografik ve klinik bulgularin
degerlendirmek ve bu riskli grubun
anafilaksisine dikkat cekmektir.

Gerec¢ ve Yontem

Calismamizda, Mersin Universitesi
Tip Fakiiltesi Cocuk Immiinoloji ve Alerji
Klinigi'nde Ocak 2020-Ocak 2023 tarihleri
arasinda infant anafilaksisi tanisiyla izlenen
iki yas alt1 16 ¢ocugun dosyalar1 retrospektif
olarak degerlendirildi. Bes hasta anafilaksi
sirasinda hastanemize basvurmus olup takip
ve tedavisi hastanemizde yapildi. Diger
hastalar ise ileri tetkik amaciyla klinigimize
yonlendirilen veya ailenin kendi istegiyle
basvurdugu hastalardan  olugsmaktaydi.
Anafilaksi tanis1 Amerikan Ulusal Alerji ve
Enfeksiyon Hastaliklar1 Enstitiisti (NIAID) ve
Besin Alerji ve Anafilaksi iletisim Ag1 (FAAN)
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tarafindan  gelistirilen kriterlere gore
konuldu.! Hipotansiyon bir yasin altinda
sistolik kan basincini <70 mmHg, bir yas-10
yas arasinda <70 mmHg+ (2 xyas), 11-17 yas
arasinda < 90 mmHg olarak tanimladi.39

Hastalarin cinsiyet, yas, atopik
hastalik gibi demografik bilgileri, anafilaksi
semptomlari, tetikleyici ajanlar, maruziyet
ile semptomlarin ortaya cikmasi arasinda
gecen siire, reaksiyon gelisen yer, evde ve
hastanede kullanilan ilaglar, ebeveynlerde
adrenalin oto-enjektoriin mevcudiyeti ve
kullanimi, bifazik reaksiyon gelisimi gibi
tibbi Dbilgileri dosya kayitlarindan ve
aileleriyle goriiserek elde edildi.

Siiphelenilen etiyolojiye yonelik deri
prik testi (DPT) ve/veya spesifik
immunglobulin E (IgE) 6lctimi yapildi. Bu
testlerden herhangi birinin pozitif olmasi ve
oyki ile uyumlu olmasi durumunda etken,
anafilaksi reaksiyonuna neden olan ajan
olarak tamimlandi. DPT, anafilaksiden en
erken 4-6 hafta sonra ve en ge¢ 6 ay icinde
yapildi. DPT’nde, klinik dykiide stiphelenilen
besinlerle birlikte bebeklerde sik goriilen
besin alerjenleri olan inek siitii, yumurta,
bugday, soya, yer fistig1, findik, ceviz, balik,
susam, mercimek antijenleri ve
dermatophagoides pteronyssinus,
dermatophagoides farinae, cayir ve tahil
polen miks, yabani ot miks, aga¢ polen miks,
olea, alternaria, hamambdcegi, kedi ve kopek
epitelini iceren inhalen alerjenleri (Lofarma,
Milan, Italy) mikrolancet araciligiyla sirta
uygulandi. Histamin (10 mg/mL) (Lofarma,
Milan, Italy) ve serum fizyolojik sirasiyla
pozitif ve negatif kontroller olarak kullanildi.
Negatif kontrolden 23 mm ortalama
endurasyon c¢ap1 olmasi ve beraberinde
eritemin eslik etmesi pozitif olarak kabul
edildi. Spesifik IgE diizeyi, immuno-CAP
sistemi (Phadia, Uppsala,Sweden)
kullanilarak 6l¢iildii ve herhangi bir alerjene
kars1 20.35 kUA/L spesifik IgE degerleri
pozitif kabul edildi. Tam kan sayimi, eozinofil
yuzdesi, mutlak eozinofil sayis1 ve serum
total IgE diizeyi kaydedildi.

Etik Kurul Onayi

Calisma icin Mersin Universitesi Klinik
Arastirmalar Etik Kurulu'ndan 2023/513
karar numarasi ile onay alindi.
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Istatiksel Analizler

Arastirmadan elde edilen veriler
kodlandiktan sonra Jamovi version 2.23.26
paket programinda bilgisayara aktarildi ve
analiz edildi. Kategorik veriler say1 ve ylizde
(%) ile ifade edildi. istatistiksel analizlerde
Olctimsel degiskenlerin normal dagilima
uygunlugu “Shapiro Wilk Testi” ile
degerlendirildi. Normal dagilima uymayan
sayisal veriler icin median (25-75 persentil),
normal dagilima uyan sayisal veriler icin
ortalama ve standart sapma (SD) olarak ifade
edildi.

Bulgular

Hastalarin klinik ve demografik
ozellikleri Tablo 1’de verilmistir. Calismaya
10 (%62.5) erkek, altt (%37.5) kiz olmak
lizere toplam 16 infant anafilaksisi tanisi
alan olgu dahil edildi. Anafilaksi ge¢irme yas1

ortalama 5.68+3.75 aydi. Hastalarin 14’iinde
(%87.5) tetikleyici olarak besin, iki olguda
ise ilag (%12.5) olarak Dbelirlendi.
Besinlerden ise en sik siit (n=8, %50)
nedensel ajan olarak belirlenmis olup, bunu
yumurta (n=5, %31.2) ve susam (n=1, %6.2)
takip etmekteydi. Sorumlu ilaglar ise bir
hastada beta laktam antibiyotik
(amoksisilin-klavunat), diger hastada ise
ibuprofen olarak belirlendi.

Bir hasta li¢ kez, bir hasta ise iki kez
anafilaksi epizodu gecirdi. Hastalarimizin
besinde (% 31.2) atopik dermatit, iiciinde
(%18.7) epizodik hisilti eslik etmekteydi.
Ailede atopik hastalik ise bes hastada
(%31.2) bulunmaktaydi. Hastalarimizin 15'i
sorumlu ajana oral yol ile, bir hasta
intravenoz yol ile maruz kaldi. Anafilaksi
epizodlarinin =~ %81.2'i evde, % 6.2°i
hastanede, % 12,2'nin ise bahgede gelistigi
gorildi.

Tablo 1. infant anafilaksi olgularinin demografik ve klinik 6zellikleri

Ozellikler n (%)
Cinsiyet
Erkek 10 (62.5)
Kiz 6 (37.5)
Anafilaksi gecirme yasi (ay) Ort+SD* 5.68+3.75
Anafilaksi nedeni
Besin 14 (87.5)
lla¢ 2(12.5)
Tetikleyici maruziyet yolu
Oral 15 (93.7)
Intravenoéz 1(6.2)
Anafilasinin oldugu yer
Ev 13(81.2)
Hastane 1(6.2)
Diger (bahge, park, vs.) 2(12.2)
Eslik eden atopik hastalik
Atopik dermatit 5(31.2)
Epizodik hisilti 3(18.7)
Ailede atopik hastalik 5(31.2)
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Tablo 1’in devam: Infant anafilaksi olgularinin demografik ve klinik ézellikleri

Ozellikler n (%)
Tutulan organ sistemleri
Deri ve/veya mukoza 15 (93.7)
Solunum 12 (75)
Gastrointestinal 5(31.2)
Kardiyovaskiiler 1(6.2)
Norolojik sitem 2(12.2)
Semptomlar
Deri ve/veya mukoza
Urtiker 11 (68.7)
Anjio6dem 3(18.7)
Kizariklik ve kasinti 8 (50)
Flushing 3(18.7)
Solunum
Hisilt 10 (62.5)
Solunum sikintisi 10 (62.5)
Oksiiriik 8 (50)
Stridor 3(18.7)
Siyanoz 1(6.2)
Gastrointestinal
Kusma 5(31.2)
Karin agrisi 1(6.2)
Kardiyovaskiiler
Hipotansiyon 1(6.2)
Norolojik
Hipotoni 1(6.2)
Siirekli aglama ve huzursuzluk 1(6.2)
Anafilaksi akut tedavisi
Adrenalin 7 (43.7)
Diger tedaviler# 9 (56.2)
Taburculukta adrenalin oto-enjektor yazilimi 7 (43.7)

*Ortalama #standart sapma, &Kortikosteroid, H1 antihistaminik, beta-2 agonist, intraven6z mayi

Alerjene maruziyet ile semptomlarin sekiz hastada (%50) 5-30 dakika, iki hastada
baslamasina kadar gecen siire median 17.5 (%12.5) 30-60 dakika ve iki hastada ise
dakika (25-75 persentil: 6.2-41.2) olarak (%12.5) 60 dakikadan daha fazla bir siire
saptandi. Dort hastada (%25) 0-5 dakika, gectikten sonra anafilaksi semptomlarinin
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ortaya ciktig1 goriildi. Calismamizda bifazik
anafilaksi  reaksiyonu geciren  hasta
bulunmamaktaydi.

Hastalarimizda en sik deri ve/veya
mukoza tutulumu gorilirken (n=15, %93.7),
bunu solunum sistemi tutulumu takip etti
(n=12, %75). Bes hastada hastada
gastrointestinal sistem (%31.2), bir hastada
kardiyovasktler sistem (%6.2), iki hastada
ise norolojik sistem tutulumu (%12.2)
gorildi. En sik goriilen klinik bulgu %68.7
oraninda irtiker olup, bunu hisilt1 (%62.5)
ve solunum sikintisi  (%62.5) takip
etmekteydi. Epikriz ve dosya bilgilerine
dayanilarak elde edilen verilere gore

olgularin sadece 6’sinda kan basinc
Olciildiigii ve bir hastada hipotansiyonun
tespit edildigi gorildii.

Hastalarin laboratuvar bulgulari
Tablo 2’ de verilmistir. Besin anafilaksisi
oykiisli olan hastalarin tamaminda sorumlu
besin ile yapilan DPT ve/veya spesifik IgE
pozitifti. Ilac anafilaksisi 6ykiisii olan iki
hastada anafilaksi ile oldukca uyumlu bir
oykiisli olmasina dayanilarak tani konuldu.
Hastalarin % 56.25’inde (n=9) eozinofili (>
500/uL) mevcuttu. Total IgE diizeyi ise
median 95 IU/ml (25-75 persentil:45-350)
olarak saptandi.

Tablo 2. infant anafilaksi olgularinin laboratuvar 6zellikleri

Laboratuvar n (%)
Mutlak eozinofil sayis1 (mm3) Ort+SD* 596.25+375.23
Eozinofil sayis1 > 500/mm3 9 (56.25)
Total immunglobulin E, IU/ml ** 95 (45-350)
Deri prik testi
Negatif 3(18.7)
Pozitif 13 (81.2)
Sit 8 (50)
Yumurta 5(31.2)
Besin-spesifik immunglobulin E
Negatif 2(12.2)
Pozitif 14 (87.5)
Siit 8 (50)
Yumurta 5(31.2)
Susam 1 (6.25)

*Ortalama #standart sapma,**median (25-75

Tedavi olarak yedi hastaya (%43.7)
adrenalin intramuskuler uygulandi. Sadece
bir hastaya 22 doz intramuskuler adrenalin
yapildi. Tim hastalar antihistaminik ve
kortikosteroid tedavisi alirken, 10 hasta
(%62.5) inhale beta 2 agonist, altu hasta
(%37.5) sv1 replasmani tedavisi aldi. Higbir
hastada intraven6z adrenalin ihtiyaci
olmadi.
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Profilaksi olarak yedi hastaya
(%43.7) anafilaksi sonrasi adrenalin oto-
enjektor recete edildigi goriildi. Kalan diger
hastalara tarafimizca adrenalin oto-enjektor
recete edildi. Tekrarlayan anafilaksi oykii
olan iki hastada yanlarinda adrenalin oto-
enjektoriic bulunmasina ragmen anafilaksi
epizodunda kullanmadig1 saptandi.
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Tartisma

Infant anafilaksi insidans1 giderek
artmaktadir ve literatiirde bu konu ile ilgili
veriler oldukea kisitlidir.2 Anafilaksi icin yasa
bagh risk faktorleri arasinda yer alan infant
yas grubu, hem sozel olarak yakinmalarini
ifade edemedikleri icin hem de anafilaksi
bulgularinin salya akmasi, huzursuzluk,
kusma gibi saghkli infantlarda goriilen
bulgularla karisabilecegi icin 6zel bir dneme
sahiptir.6 Calismamizda 6zel bir popiilasyon
olan infantil yas grubunda go6zlenen

anafilaksinin  etiyolojileri,  klinik  ve
laboratuvar ozellikleri belirlenmeye
calisilmistir.

Cocuklarda yaslara gore anafilaksi
nedenlerinin siklig1 degiskenlik gostermekle
birlikte tiim yas gruplarinda besinler en sik
nedendir. Bunu ilaglar ve bocek sokmalari
(venom alerjileri) takip etmektedir.3.10-12
Yasanilan cografik bolge ve beslenme
aliskanliklarina gore farklilik gostermekle
birlikte inek siitli, yumurta, kabuklu
kuruyemisler, bugday, soya, balik ve diger
kabuklu deniz iiriinleri en sik anafilaksiye
neden olan besinlerdir. Tiirkiye’de besin ile
tetiklenen 12 aydan kiigiik anafilaksi
olgularinin degerlendirildigi bir ¢alismada
en sik inek siitii bulunmus olup (%51.4)
bunu kabuklu kuruyemisler (%16.6) ve
yumurta (%15.4) takip etmigstir.13 Yine
iilkemizden yapilan baska bir calismada
infant anafilaksisinde en sik inek siiti
(%40.4), daha sonra yumurta (%25) ve
kabuklu kuruyemis (%25) sorumlu besin
olarak tespit edilmistir.8 Benzer sekilde
Rudders ve arklarinin!! yaptigi diger
calismada 12 ay alti anafilaksi olgularinin
%83’linde etiyolojide besin tespit edilmis
olup en sik sorumlu besin ise %40 oraninda
inek siti oldugu bildirilmistir. Bizim
calismamizda da hastalarin %87.5’i (n=14)
besin ile tetiklenmis olup siklik sirasiyla siit
(n=8, %50), yumurta (n=5, %31.2) ve susam
(n=1, %6.2) nedensel besin olarak tespit
edilmistir. Infant anafilaksilerin ¢ogundan
besinler sorumlu olmakla birlikte ilaclar,
bocek sokmalar1 ve asilar gibi diger
olasiliklarda mutlaka  goz ontinde
bulundurulmalhdir.t* Misirhioglu ve arks8
calismalarinda besinden sonra tetikleyici
ajan olarak ilaclarin oldugunu (%14.3),
bunlarin ¢ogunlugundan antibiyotiklerin
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sorumlu oldugunu bildirmislerdir. Bizim
calismamizda da ikinci siklikta tetikleyici
ajan olarak ilaclar tespit edilmistir (n=2,
%12.5). Bir hastada sorumlu ilag beta-
laktam grubu antibiyotik (amoksisilin-
klavunat), diger hastada ibuprofen olarak
bulunmustur. infant anafilaksilerinde en sik
tetikleyici neden besin oldugu icin
reaksiyonlarinin ¢ogu evde meydana
gelmektedir.8 Calismamizda hastalarimizin
%81.2'inde  (n=13) evde anafilaksi
reaksiyonu gelismistir.

Infantil dénemde semptomlar kolay
fark edilemediginden anafilaksi tanisi
koymak icin yliksek bir siliphe indeksi
gereklidir. Infant anafilaksisi tanisi i¢in klinik
kriterler net olarak tanimlanmamistir.3 En
sik gorilen klinik bulgular iirtiker, hisilt1 ve
kusma olarak bildirilmistir.1! Huzursuzluk,
sinirlilik, stirekli aglama ve uyuklama gibi
bulgular daha az goriilmektedir.’2 En az
kaydedilen bulgular ise kardiyovaskiiler
sistem bulgular1 ve karin agrisi, bulanti gibi
subjektif bulgulardir. Hipotansiyon,
kardiyovaskiiler yetmezlik ve uc¢-organ
disfonksiyonunun 6nemli bir bulgusudur ve
biiytik cocuklarda daha sik
kaydedilmektedir. infant déneminde kan
basincin1 ve kardiyovaskiiler semptomlari
dogru bir sekilde degerlendirmek oldukga
zordur.!5 Bu nedenle kiiciik cocuklarda kan
basinci  dlciimi  yapilmamakta ya da
kaydedilmemektedir.61112  Yapilan  bir
calismada infant anafilaksi olgularinin
sadece %16.6’sinda kan basinct ol¢ildiagi
belirtilmistir.6  Ulkemizde yapilan bir
calismada infant olgularin %21.7’sinde kan
basinci olcildigi bildirilmistir.12
Calismamizda hastalarimizin % 37.2'inde
(n=6) kan basinci 6l¢iildiigii ve bir hastada
hipotansiyon gelistigi tespit edilmistir.

Infantil anafilaksisinde Kklinik
belirtiler genellikle deri, solunum sistemi ve
/veya gastrointestinal sistemi igerir.3
Rudders ve ark.!! infantil donemde besin
kaynakli anafilaksi olgularinin %98’i deri,
%59’u solunum ve %56’s1n1n
gastrointestinal semptomlarla
basvurdugunu bildirmislerdir. Samady ve
ark.1* okul c¢agindaki c¢ocuklara kiyasla
infantlarin deri ve gastrointestinal sistem
bulgular: ile daha sik basvurdugunu, okul
cagindaki  c¢ocuklarda ise  solunum
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semptomlarinin daha yaygin oldugunu rapor
etmislerdir. Tiirkiye’de yapilan bir calismada
hastalarin %78’inde deri ve solunum sistemi
bulgulari, %26’sinda deri ve gastrointestinal
sistem, %4.3’tinde ise deri, solunum ve
gastrointestinal sistem tutulumunun
birlikteligi rapor edilmistir.12 Calismamizda
klinik bulgular siklik sirasina gore, deri
ve/veya mukoza tutulumu %93.7 (n=15),
solunum sistemi tutulumu %75 (n=12),
gastrointestinal sistem tutulumu %31.2
(n=5), noérolojik tutulum %12.2 (n=2) ve
kardiyovaskiiler sistem tutulumu %%6.2
(n=1) olup literatiir ile uyumlu bulunmustur.
Deri bulgularinda en sik irtiker (%68.7),
solunum sisteminde en sik hisilti (%62.5) ve
solunum sikintis1 (%62.5), gastrointestinal
sistemde ise en sik kusma (%31.2) goriilmiis
olup literatiirde bildirilen sonuclarla
benzerdir.11.14

Infantlarda anafilaksi gelisimi icin
risk faktorleri tam olarak bilinmemekle
birlikte olasi risk faktorleri arasinda atopi,
astim, krup, bronsiolit, urtikerya
pigmentoza/mastositoz yer almaktadir.316
Calismamizda hastalarin %31.2’inde atopik
dermatit, %18.7’inde epizodik hisilt1 eslik
etmekteydi. Bununla birlikte yapilan
retrospektif bir calismada infantlarda atopik
dermatit tanist veya Oykiisiiniin biiytlik
cocuklara kiyasla daha fazla olmadig1 da
bildirilmistir.14 Infant anafilaksisinde baska
risk faktorlerinin anlasilabilmesi icin daha
fazla calismaya ihtiyac vardir.2

Giniimizde anafilaksi tanisinda
kullanilabilecek altin standart bir
laboratuvar test veya biyobelirte¢ yoktur.
Anafilaksinin tanis1 esas olarak klinik
bulgulara  dayanilarak = konulmaktadir.
Laboratuvar yontemleri anafilaksi tanisinda
sinirlh bir 6neme sahiptir. Ancak, cilt ve
mukoza tutulumu olmadan ani gelisen
kollaps ve sok tablosu gelisen olgularda
taniy1 dogrulamak veya ayirici tanit yapmak
icin laboratuvar testlerinden faydanilabilir.1?
Anafilaksi tanisinda kullanilan laboratuvar
tetkikleri arasinda en onemlisi
serum/plazma triptaz diizeyinin
Olciilmesidir ve anafilaksi belirtileri ortaya
ciktiktan en ge¢ 3 saat icinde bakilmasi
Onerilir.’8 Bununla birlikte besin kaynakl
anafilaksi genellikle serum triptazinda artisa
yol agmadig1 bilinmektedir.L1® immatur ve
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gelismekte olan immiin sistemleri nedeniyle
infantlarda bazal mast hiicre sayilar
ylksektir ve bu da serum triptaz diizeyinin
de yliksek olmasina neden olmaktadir. Bu
nedenle, infantlarda anafilaksiyi belirlemek
icin serum triptaz diizeyini 6l¢gmenin cok
fazla yararli olmayacagi
distiniilmektedir.19.20 Calismamizda
anafilaksi sirasinda serum triptaz diizeyi
Olclilen hastamiz bulunmamaktadir. Bu
durumun muhtemel nedenini ise Kklinik
pratikte bu teste ulasilabilirligin kisith
olmasidir.

Bifazik anafilaksi, baslangi¢
semptomlarinin tamamen diizelmesinden
sonra tetikleyici ajanla tekrar temas olmadan
1-72 saat icerisinde bulgularin yeniden
ortaya c¢ikmasi olarak tanimlanir.2! infant
anafilaksilerinde bifazik reaksiyon %3-5
oraninda bildirilmistir ancak kesin insidans
orani halen bilinmemektedir. Siddetli
anafilaksi, gecikmis epinefrin uygulamasi ve
anafilaksiyi tedavi etmek icin birden fazla
epinefrin dozuna ihtiya¢ duyulmasi, bifazik
anafilaksi  icin  risk  faktorleridir.2223
Ulkemizde yapilan 48 infant anafilaksi
hastasini iceren ¢alismada iki hastada, 160
infant anafilaksinin degerlendirildigi diger
calismada ise sadece bir hastada bifazik
reaksiyon bildirilmistir.813 Calismamizda
bifazik  reaksiyon  gelisen = hastamiz
bulunmamaktadir.

Adrenalin, yastan bagimsiz olarak
anafilaksi tedavisinin temel ilacidir ve
anafilaksi tedavisinde ilk ila¢ olarak
uygulanmalidir.3.7.9 Fatal anafilaksi
adrenalinin gec uygulanmasiyla
iliskilendirilmistir.’3 Infant anafilaksisinde
semptomlardaki belirsizlik ve normal bebek
davranisint  taklit etmeleri nedeniyle
gecikmis adrenalin uygulamasi i¢in diger yas
gruplarina  gore daha  buyik risk
altindadirlar.24 Yapilan bir calismada, infant
anafilaksi olgularinin yalnizca %46.8’inin
adrenalin ile tedavi edildigi, diger bir
calismada ise bu oranin %40.6 oldugu
bildirilmistir.1325 Daha yeni yapilan bir
calismada, anafilaksi tanisi alan bebeklerin
yalnizca %25’inde adrenalin kullanilmasi
endise verici bulunmustur.26 Ulkemizde
yapilan ¢alismada adrenalin uygulama orani
%36.5 bulunmustur.® Yine Bahgeci ve ark??
calismasinda %20 oraninda ilk tedavi olarak
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adrenalin yapildigi
gorilmiistir. Bolgemizden yapilan baska bir
calismada ise acil servislerde adrenalin
uygulama orami  %47.6 olarak rapor
edilmistir.28 Bizim calismamizda ilk tedavi
olarak adrenalin uygulama orani %43.7 olup
literatiir verilerine benzer bulunmustur.

Anafilaksi tedavisinde adrenaline ek
olarak antihistaminikler, kortikosteroidler
veya inhale beta-2 agonistlerin faydalari
konusunda halen tartismalar devam etmekte
birlikte uygun gorildiigliinde
verilebilmektedir.27.2930  Ancak bu ilaglar
anafilaksi tedavisinde birinci basamak
degildir ve hayat kurtarici ila¢ olan adrenalin
tedavisinin 6niine gegmemelidir. Misirlioglu
ve ark.8 calismalarinda infantlarin
9%68.3'niin  antihistaminik, %49.2’sinin
kortikosteroid aldigi, sadece %36.5’'unda
tedavi amagch adrenalin yapildigl
bildirilmistir. Anafilaksi tanisi alan bir yas
alti infantlarin degerlendirildigi baska bir
calismada antihistaminik %100,
kortikosteroid %95 oraninda kullanilmig
olup tedavi amacl adrenalin ise hastalarin
sadece %30’una uygulandigl goriilmiistiir.12
Bizim ¢alismamizda 16 hastanin tiimiinde
antihistaminik ve kortikosteroid verildigi
(%100), yedi hastaya (%43.7) adrenalin
yapilldigi  goriilmiistir. Bu  sonuglar
dogrultusunda  anafilaksinin  baslangi¢
tedavisinde adrenalin kullaniminin 6nemi,
ozellikle infant doneminde ¢ok daha fazla
vurgulanmalidir.

Taburculuk oncesinde hasta,
reaksiyonun tekrar etme riski acisindan
degerlendirilmeli ve tekrarlama riski tasiyan
tiim hastalara adrenalin oto-enjektor recete
edilmelidir.372° Ulkemizde adrenalin oto-
enjektorin 0.15 mg ve 0.3 mg adrenalin
iceren iki formu bulunmaktadir. Oto-
enjektorlerin 7-25 kg arasinda 0.15 mg, >25
kg lzerinde 0.3 mghk formunun
kullanilmas1 énerilmektedir.”2° Infantlarin
cogu <15 kg oldugundan 0.15 mg’in altinda
adrenalin  oto-enjektdriiniin ~ olmamasi
hekimlerin bu yas grubunda oto-enjektor
recete ederken tereddiit etmelerine neden
olmaktadir. Adrenalinin ampul formundan
infant dozunu hizli ve dogru ayarlamak
oldukca zordur. Kanada Alerji ve Immiinoloji
Dernegi <15 kg altinda olan infantlar igin
uygun bir alternatif olmadiginda 0.15 mg'lik
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adrenalin  oto-enjektoriin  kullanilmasini
onermektedir.3!

Adrenalin oto-enjektorler bu
hastalar icin hayat kurtaricidir, ancak
anafilaksi tedavisinde yeterince regete
edilmemekte ve kullanilmamaktadir. Yapilan
calismalarda ev ortaminda ebeveynlerin
genellikle adrenalin oto-enjektor
kullanmaktan korktuklar1 veya adrenalin
verilip verilmeyeceginden emin olmadiklari
bildirilmistir.3233 Yaslar1 3-15 ay arasinda
olan infantlarin  degerlendirildigi  bir
calismada agir anafilaksi reaksiyonu orani
%11.4 olup, bu ciddi reaksiyonlarin sadece
%30’unda adrenalin oto-enjektor
kullanildigr rapor edilmistir.3* Kahveci ve
ark.13 c¢alismalarinda hastalarin %10.3'line
anafilaksi oykiisii nedeniyle adrenalin oto-
enjektor recete edildigi, ancak higbirinin
kullanmadig1 bildirilmistir. Benzer sekilde
diger calismada sadece %29,5 oraninda
adrenalin oto-enjektor kullanildig1
gosterilmistir.3> Calismamizda yedi hastaya
(%43.7) anafilaksi sonrasi adrenalin oto-
enjektor recete edildigi, tekrarlayan
anafilaksi dykiisii olan iki hastada adrenalin

oto-enjektori bulunmasina ragmen
anafilaksi epizodunda kullanmadigi
saptanmistir.

Anafilaksi hastalarinin uzun dénem
izlemi, gelecekte olusabilecek atak riskini
azaltmaya yonelik koruyucu 6nlemler ve acil
durum hazirhigindan olusmaktadir.?29 Halen
anafilaksi  hastalarinin  uzun  doénem
izleminde o6nemli eksiklikler vardir. Bu
nedenle anafilaksi tanisi konulan hastalarin
tetikleyicinin dogrulanmasi, eslik eden
kofaktdr ve komorbidite durumlarin optimal
yonetimi ve oral immiinoterapi gibi spesifik
immiinmodilator tedavilerin yapilabilmesi
amaciyla Alerji ve Klinik Immiinoloji
uzmanlar1 tarafindan degerlendirilmesi ve
izlenmesi oOnerilir.3¢ Hastalara ve/veya
onlarin bakimindan sorumlu Kkisilere
mutlaka adrenalin-oto-enjektoér kullanimi
Ogretilmeli, hastaya 6zel acil eylem plan
hazirlanmali ve yazil olarak verilmelidir.”.2%

Infant anafilaksisinde tan1 koymak
semptomlarin belirsizligi ve spesifik bir
tanisal testin olmamasi nedeniyle oldukca
giictiir. Bu nedenle hekimlerin bu konuda
daha dikkatli ve siipheci olmalar
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gerekmektedir.329  Hekimler disinda da
ebeveynlerin, bakim verenlerin ve diger
saglik calisanlarinin da infant anafilaksisini
nasil taniyacaklar1 ve gelistiginde nasil
tedavi uygulayacaklari konusunda
egitilmeleri gerekmektedir.3.29:30

Sonu¢

Sonuc¢ olarak, calismamizda tani
konulmasinda c¢esitli giicliiklerin oldugu
infant anafilaksi hastalarimin klinik ve
laboratuvar ozellikleri degerlendirilmistir.
En yaygin tetikleyici ajanin inek siitii ve
yumurta oldugu, en sik tutulan sistemin deri
oldugu ancak kardiyovaskiiler ve norolojik
tutulumunda olabilecegi, ilk tedavi olarak
adrenalin uygulamasinin ve adrenalin oto-
enjektor receteleme oranlarimizin diisik
oldugu, ebeveynlerde oto-enjektor
kullaniminin az oldugu saptanmistir.
Anafilaksinin yastan bagimsiz olarak erken
taninmast ve tedavisi hayati 6nem
tasimaktadir. Ozellikle infant yas grubu gibi
6zel bir popiilasyonda anafilaksi konusunda
hem saglik calisanlarinda hem de ebeveynler
ve  bakim  verenlerde farkindaligin
arttirilmasi, egitilmesi ¢ok énemlidir. Infant
anafilaksisine 6zel tam kriterleri ve tedavi
rehberlerinin gelistirilmesinin yanisira bu
yas grubunda siddetli reaksiyonlar icin olasi
risk faktorlerini, ilgili kofaktorleri ve
komorbiditeleri tanimlayan daha fazla
calismaya ihtiyag vardir.

Calismanin Kisithliklar:: Calismamizin
en onemli kisithiligl, retrospektif olmasi ve
hasta sayimizin azligidir. Daha fazla hasta
sayisl iceren c¢alismalardan elde edilen
verilerle infant anafilaksisine iliskin daha net
bilgiler elde edilecektir.

Yazar Katkilari: AK: Veri toplanmasi, veri
analizi, makalenin yazimj, AlY: Veri
toplanmasi, VA: Veri toplanmasi, NT: Veri
toplanmasi, AD: Veri toplanmasi, TA:

Calismanin tasarlanmasi, yontemin
belirlenmesi, makalenin dizenlenmesi, SK:
Calismanin tasarlanmasi, yontemin

belirlenmesi, makalenin diizenlenmesi.

Cikar Catismasi: Yazarlar ¢ikar catismasi
olmadigini bildirmislerdir.
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Mali Destek: Bu calismayr maddi olarak
destekleyen bir kurulus bulunmamaktadir.
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Cocukluk cagi kronik Hepatit B hastaliginin klinik seyir ve tedavisi ile
Serum CD 95 (FAS) ve Nitrik Oksid diizeyleri arasindaki iliskinin
belirlenmesi
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Amag: Nitrik oksid (NO) ve CD 95’ in (FAS) kronik hepatit B enfeksiyonlarinda inflamasyonda ve
apoptozisde rol oynadig1 disiintilmektedir. Bu ¢alismada, kronik hepatit B enfeksiyonu olan
cocuklarin serum NO ve CD 95 diizeylerinin saglikli cocuklarla karsilastirmali olarak incelenmesi
amaglandi. Yontem: Kronik hepatit B tanisi ile izlenen 1-18 yas arasi 69 hasta ¢alismaya dahil
edildi. Kronik inaktif hepatit B enfeksiyonu olan 32 hasta (21 erkek, 11 kiz) grup 1 olarak, kronik
aktif hepatit B enfeksiyonu olan 37 hasta (25 erkek, 12 kiz) grup 2 olarak ve 32 saglikli cocuk (18
erkek, 14 kiz) kontrol grubu olarak siniflandirildi. Serum NO ve CD 95 diizeyleri 6lciildii. Hasta ve
kontrol grubu karsilastirmalari yapildi. Bulgular: Ortalama yas grup 1’ de 10.1+3.1 y1l, grup 2’ de
9.3+3.3 y1l ve kontrol grubunda 9.2+1.8 yil bulundu (p>0.05). Hasta grubu ve kontrol grubu
arasinda serum NO ve CD 95 diizeyleri anlamh farklilik gosterdi (sirasiyla 72.2+36.9’a karsilik
38.5£17.3 my, p<0.001 ve %36.5£11’ e karsilik %29.1+8.1, p<0.001). Grup 1’ in serum NO ve CD
95 diizeyleri kontrol grubundan daha yiiksek bulundu (sirasiyla 73.7+38.9’a karsilik 38.5+17.3
my, p<0.01 ve %34.8+9.1’e karsilik %29.1£8.1, p<0.05). Grup 2’ nin serum NO ve CD 95 diizeyleri
kontrol grubundan daha yiiksek bulundu (sirasiyla 71.0£35.5’ e karsilik 38.5+17.3 my, p<0.01 ve
%38.1+x12.4" e karsilik %29.1+8.1, p<0.05). Grup 1 ve Grup 2 arasinda serum NO ve CD 95
diizeyleri anlaml farklilik gostermedi (p>0.05). Sonug: Serum NO ve CD 95 diizeylerinin kronik
inaktif hepatit B enfeksiyonu olan ¢ocuklarda ve kronik aktif hepatit B enfeksiyonu olan
¢ocuklarda artis gosterdigi saptanmistir.
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Cocuklarda kronik Hepatit B ile NO ve CD95 arasindaki iliski

The correlation between clinical prognosis together with the
treatment of chronic Hepatitis B infection and Serum CD 95 (FAS) and
Nitric Oxide levels in children

Abstract

Aim: Nitric oxide (NO) and CD 95 (FAS) are thought to play a role in inflammation and apoptosis
in chronic hepatitis B infections. This study aimed to examine the serum NO and CD 95 levels of
children with chronic hepatitis B infection in comparison with healthy children. Method: 69
patients between the ages of 1 and 18 who were diagnosed with chronic hepatitis B were included
in the study. 32 patients (21 boys, 11 girls) with chronic inactive hepatitis B infection as group 1,
37 patients with chronic active hepatitis B infection (25 boys, 12 girls) as group 2 and 32 healthy
children (18 boys, 14 girls) as control group were included. Serum NO and CD 95 levels were
measured. Comparisons between patient and control groups were made. Results: The mean age
was 10.1£3.1 years in group 1, 9.3+3.3 years in group 2 and 9.2+1.8 years in the control group
(p>0.05). Serum NO and CD 95 levels showed significant differences between the patient group
and the control group (72.2+36.9 vs. 38.5+17.3 my, p<0.001 and 36.5x11% vs. 29.1+8.1%,
p<0.001, respectively). Serum NO and CD 95 levels of Group 1 were found to be higher than the
control group (73.7£38.9 vs. 38.5x17.3 my, p<0.01 and 34.849.1% vs. 29.1+8.1%, p<0.05,
respectively). Serum NO and CD 95 levels of Group 2 were found to be higher than the control
group (71.0+35.5 vs. 38.5+17.3 my, p<0.01 and 38.1+12.4% vs. 29.1+£8.1%, p<0.05, respectively).
Serum NO and CD 95 levels did not show significant difference between Group 1 and Group 2
(p>0.05). Conclusion: Serum NO and CD 95 levels were found to increase in children with chronic
inactive hepatitis B infection and in children with chronic active hepatitis B infection.

Keywords: Hepatitis B virus, chronic hepatitis B infection, apoptosis, CD 95 (FAS), nitric oxide
(NO)

Giris ozellikle de hiicresel immiin sisteminin

Kronik hepatit B, hepatit B virtisiiniin
(HBV) neden oldugu iltihabi karaciger
hastaligidir. Hastaligin  kendine  6zgii
biyokimyasal, serolojik, histopatolojik ve
klinik seyri vardir. Diinya Saghk Orgiitii,
2019 yilinda 296 milyon kisinin kronik
hepatit B enfeksiyonu ile yasadigini ve her yil
1,5 milyon yeni enfeksiyon oldugunu tahmin
etmektedir.! HBV enfeksiyonu c¢ocukluk
doneminde genellikle asemptomatiktir.
Kronik hepatit B hastaliginda siroz,
hepatoseltler karsinom ve ekstrahepatik
belirtiler ¢cogunlukla eriskin yasta gozlenir,
ancak infant ve erken ¢ocukluk déneminde
de ortaya cikabilir.2 Tahmini olarak bes yas
alt1 cocuklarda hepatit B viriis enfeksiyonun
prevelansi %1-2'dir.3

HBV perinatal donemde bulasirsa
%90, bes yasina kadar bulasirsa %20-30 ve
eriskinlerde bulasirsa %2-5 civarinda
kroniklesir. Kazanilan enfeksiyonun
kroniklesmesinde kisinin humoral ve
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sorumlu oldugu bilinmektedir.45

Apoptozis ilk kez 1973 yilinda
Whyllie ve ark.¢ tarafindan “programlanmis
hiicre 6limi” olarak tarif edilmis, o tarihten
itibaren lizerinde en ¢ok arastirma yapilan
konulardan biri olma 6zelligi kazanmistir.6”
Malignitelerin  gelisiminden yaslanmaya
kadar pek ¢ok hastaligin patogenezi
apoptozisin regiilasyonundaki bozukluklarla
aciklanmaktadir.811  Bu nedenle viral
hepatitlerde apoptozisin erken doénemde
ortaya konmasi, kronik viral hepatit gelisimi
ve tedavisinde 6nemli olacaktir. CD 95 (FAS),
hiicre ylizeyinde bulunan glikoprotein
yapida bir reseptor olup, tiimér nekrozis
faktor ailesinin Uyesidir ve apoptotik
sinyallerin iletiminden sorumlu
tutulmaktadir.” Nitrik  oksid (NO),
inflamasyonda yer alan apoptozis ile ilgisi
saptanan énemli bir mediatordiir.
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Lokositlerin endotele adhezyonunda,
lenfositlerin ~ fonksiyonlarinda,  sitokin
olusumunda, mikrovaskiiler gecirgenlikte,
eritem ve O6dem olusumunda anahtar rol
listlenmektedir.12

Nitrik oksid ve CD 95’ in kronik
hepatit B enfeksiyonunda  goriilen
inflamasyonda ve apoptozisde rol oynadigl
diistiniilmektedir. Bu ¢alismanin amaci,
kronik hepatit B enfeksiyonu olan ¢ocuklarin
serum NO ve CD 95 diizeylerini saglikli
¢ocuklarla karsilastirmali olarak
incelemektir.

Gerec¢ ve Yontem

Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi
Cocuk Sagligi ve Hastaliklar1 Klinigi'nde
kronik hepatit B tanisi ile izlenen 1-18 yas
arast 69 hasta calismaya dahil edildi.
Calismaya alinan cocuklar grup 1: kronik
inaktif hepatit B enfeksiyonu olanlar (n=32),
grup 2: kronik aktif hepatit B enfeksiyonu
olanlar (n=37) ve grup 3: saghkl kontrol
(n=32) olarak gruplara ayrildi.

Kronik inaktif hepatit B hastalarinin
oldugu 1. grupta calismaya dahil edilme
kriterleri: Hepatit B yiizey antijen (HBsAg)
pozitifligi >6 ay, hepatit B zarf antijeni
(HBeAg) negatifligi, hepatit B zarf antikoru
(anti-HBe) pozitifligi, serum HBV
deoksiriboniikleik asit (DNA) diizeyinin <104
kopya/ml olmas;, serum alanin
aminotransaminaz ~ (ALT)  diizeylerinin
normalin Ust degerinin 1,5 katindan daha
diisiik seyretmesi, karaciger biyopsisinde
onemli hepatit bulgularinin olmamasi
(nekroinflamatuvar  skor <4) olarak
belirlendi.13

Kronik aktif hepatit B hastalarindan
olusan 2. grupta calismaya dahil edilme
kriterleri (29 hasta tedavi almayan, 8 hasta
tedavi alan): HBsAg pozitifligi >6 ay, HBeAg
pozitifligi, anti-HBe serokonversiyonun
olmamasi, serum ALT diizeylerinin tedavi
almayanlarda normalin st degerinin 1,5
katindan daha diisiik seyretmesi, tedavi
alanlarda normalin st degerinin 1,5
katindan daha yiliksek seyretmesi, serum
HBV DNA diizeyinin 210 kopya/ml olmasi,
karaciger biyopsisinde tedavi almayanlarda
onemli hepatit bulgularinin olmamasi
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(nekroinflamatuvar  skor <4), tedavi
alanlarda 6nemli hepatit bulgularinin olmasi
(nekroinflamatuvar  skor >4)  olarak
belirlendi.13

Saglikli cocuklardan olusan 3. grupta
calismaya dahil edilme Kkriterleri: Gaziantep
Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Genel
Pediatri Poliklinigi'ne saglam cocuk izlemi
icin bagvurmasi, 1-18 yas araliginda olmasi,
basvuru esnasinda akut veya kronik
enfeksiyonunun/hastaliginin olmamasi,
stirekli ila¢ kullanim Oykiisiiniin olmamasi
olarak belirlendi.

Hepatit B ile birlikte hepatit C viris
antikoru (+), hepatit C viriis riboniikleikasit
(+) ve insan bagisiklik yetmezlik viriisii (+)
olanlar; alfa-1 antitripsin eksikligi, Wilson
hastaligl, otoimmiin hepatiti, delta antijen
pozitifligi; hemofili, kanama bozuklugu tanisi
olanlar ve antikoagiilan tedavi alanlar;
dekompanse siroz, hepatoseliiler karsinom,
malign hastaligl olanlar; psikiyatrik hastalik,
aktif konviilziyon, hemoglobinopati, renal
yetmezlik, immin yetmezlik ve c¢alisma
sirasinda nonspesifik veya spesifik atesli
hastalig1 olanlar ¢alismaya dahil edilmedi.

Calismamiza aldigimiz hastalarin yas,
cinsiyet, hastalik siireleri ve takip siireleri
veri olarak kaydedildi. Kronik inaktif hepatit
B olan hastalar baslangicta ve alt1 ayda bir,
kronik aktif hepatit B olup tedavi almayanlar
baslangicta ve Ul¢ ayda bir ALT, HBsAg,
hepatit B ylizey antikoru (anti-HBs), HBeAg,
anti-HBe, hepatit B ¢ekirdek antikoru
(antiHBc), total ve serum HBV DNA degerleri
ile takip edildi. Kronik aktif hepatit B olup
tedavi alan hastalarda tedavi Oncesi,
tedavinin liglincli ayinin sonunda ve altinci
aymin sonunda HBsAg, anti-HBs, HBeAg,
anti-HBe, antiHBc-total, HBV DNA degerleri
takip edildi.

NO Analizi: NO tayini icin periferik
kan 6rnekleri EDTA iceren tiiplerde toplandi
ve 15 dakika boyunca 4 derecede 5000
devir/dakikada santrifiij edildi. Analiz
edilene kadar -80 derecede muhafaza edildi.
Ornekler 1:2 v/v karisiminda saf etanol ile
proteinlerden arindirildi. 14000 devirde 5
dakikalik santrifiijii takiben 30 dakikada 0
derecede inkiibe edildi.
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Cokelti atilarak stipernatant, NO
seviyelerini 6lgmek icin kullamildi. NO
seviyelerini 6lcmek icin NO/ozon
kemiluminesans teknigi uygulandi (Model
2801 NOA, Sievers Instruments, Boulder, CO,
USA). Orneklerdeki serum NO
metabolitlerinin konsantrasyonlari
mikromolar olarak ifade edildi.

CD 95 Analizi: CD 95 tayini icin 2 cc
vendz kan EDTA’ I tlipe alindi. Santrifiij
sonrasit Uzerindeki silipernatant dokilen
materyal, fosfat buffer sollisyon ile muamele
edilip tekrar 1200 devirde 10 dakika
santrifiij edildi. Santrifiij sonrasi tizerindeki
slipernatant dokiilen materyal c¢alismaya
hazir hale getirildi. CD 95 tayini i¢cin FACsort
Flowcytometry (Becton Dickinson
Immuncytometry Systems, USA) cihazi
kullanildi. Lenfosit “gate”i alinarak CD 95
ekspresyonu % olarak degerlendirildi.

Calisma icin Gaziantep Universitesi
Klinik Arastirmalar Etik Kurulu'ndan onay
alindu. Calisma Helsinki Bildirgesi
Prensiplerine uygun olarak yiirtitiildii.

Istatistiksel degerlendirme

Verilerin  analizi, SPSS  paket
programi ile yapildi. Tanimlayici veriler
ortalama * standart sapma ve say1 (yiizde)
ile ifade edildi. Stirekli degiskenlerin normal
dagilima uygunluklari Shapiro-Wilk
normallik testi ve histogramlar ile test edildi.
Bagimsiz grup karsilastirmalarinda Ki-kare
testi, Independent Samples T-test veya
ANOVA kullanildi. P<0,05 istatistiksel olarak
anlamh kabul edildi.

Bulgular

Calismaya kronik hepatit B tanisi ile
izlenen 69 hasta dahil edildi. Hastalarin 46’ s1
erkek (%66.6), 23’ i kizlardan (%33.3)
olusmaktaydi. Tiim hastalarin yas ortalamasi
9.68 yil olup yaslar1 2-15 arasinda
degismekteydi.

Grup 1’ de 25 hastada horizontal
bulasma tespit edilirken yedi hastada bulas
yolu tespit edilemedi. Grup 2’ de 27 hastada
horizontal bulasma, bir hastada perinatal
bulasma tespit edilirken dokuz hastada bulas
yolu tespit edilemedi. Kronik aktif hepatit B
hastalarindan olusan 37 hastanin sekizine
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interferon ve lamuvidinden olusan kombine
tedavi verildi. Diger 29 hasta ise tedavisiz
izlenmekteydi.

Grup 1’ de 29 hastada baslangicta
ALT normal, 3 hastada ise yliksek tespit
edildi. Kronik aktif hepatit B olan grup 2’ de
tedavi almayan 29 hastanin 14’ iinde ALT
baslangicta normal, 15 hastada yliksek tespit
edildi. Tedavi alan sekiz hastanin tiimiiniin
baslangicta HBeAg pozitif olup tedavinin
baslangicindan sonra en az ili¢ ayhk izlem
sonunda dort hastada HBeAg negatiflesip
antiHBe serokonversiyon olusumu gozlendi.
Calismaya katilan gruplarin demografik ve
klinik 6zellikleri Tablo 1’de gosterildi.

Hasta grubu ve kontrol grubu
arasinda serum CD 95 diizeyleri anlaml
farklihlk gosterdi (%36.5+11" e Kkarsilik
%29.1+8.1, p<0.001) (Tablo 2). Grup 1’ in
serum CD 95 diizeyi kontrol grubundan daha
yiiksek bulundu (%34.849.1'e karsilik
%29.1+8.1, p<0.05). Grup 2’ nin serum CD 95
diizeyi kontrol grubundan daha yiiksek
bulundu (%38.1+12.4’e karsilik %29.1+8.1,
p<0.05). Grup 1 ve Grup 2 arasinda serum CD
95 diizeyleri anlaml farklilik go6stermedi
(p>0.05) (Tablo 3).

Hasta grubu ve kontrol grubu
arasinda serum NO diizeyleri anlamh
farkliik gosterdi (72.2+36.9’'a karsilik
38.5%x17.3 my, p<0.001) (Tablo 2). Grup 1’ in
serum NO diizeyi kontrol grubundan daha
yuksek bulundu (73.7£38.9’a  karsilik
38.5£17.3 my, p<0.01). Grup 2’ nin serum NO
diizeyi kontrol grubundan daha yiiksek
bulundu (71.0£35.5’e karsilik 38.5£17.3 my,
p<0.01). Grup 1 ve Grup 2 arasinda serum NO
diizeyleri anlamhi farkhilik gostermedi
(p>0.05) (Tablo 3).

Grup 1 ve grup 2’ ye dahil edilen
hastalarda ALT’ si normal (n=43) ve ALT’ si
yuksek (n=26) olanlarin NO degerleri
karsilastinlldiginda  istatistiksel = olarak
anlamli fark saptanmadi (p>0.05). Grup 1 ve
grup 2’ deki HBeAg (-) (n=32) ve HBeAg (+)
(n=37) olan hastalarin NO degerleri
karsilastirlldiginda  istatistiksel = olarak
anlaml fark saptanmadi (p>0.05). Grup 1 ve
grup 2’ deki hastalardan HBV DNA (-) (n=36)
ve HBV DNA (+) (n=33) olanlarin NO
degerleri karsilastirildiginda istatistiksel
olarak anlaml fark saptanmadi (p>0.05).
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Tablo 1. Gruplarin demografik ve klinik 6zellikleri

Ozellikler Grup 1 (n=32) Grup 2 (n=37) Kontrol (n=32)
n (%) n (%) n (%)

Yas ortalamasi (yil) 10.1+3.1* 9.3+3.3* 9.2+1.8*

Cinsiyet (Erkek/Kiz) 21(65.6)/11(34.3)* 25(67.5)/12(32.4)* 18(56.2)/14(43.75)*

Hasta takip siiresi (ay) 25.9+20.5* 26.1+22.6*

Bulas yolu

Horizontal 25(78,1) 27 (72.9)

Vertikal -) 1(2.7)

Bilinmeyen 7 (21.8) 9 (24.3)

Akut baslangi¢ 6 (18.7) 2 (5.4)

ALT seviyesi (U/L)

<45 29 (90.6) 14 (37.8)

245 3(9.3) 23 (62.1)

HBeAg (baslangic) (+) ) 37 (100)

AntiHBe (baslangic) (+) 32 (100) )

HBeAg (son) (+) ) 33(89.1)

AntiHBe (son) (+) 32 (100) 4 (10.8)

HBV DNA (baslangic)

-) 31 (96.8) 5(13.5)

(+) 1(3.1) 32 (86.4)

HBV DNA (son)

-) 29 (90.6) 9(24.3)

(+) 3(9.3) 28 (75.6)

Anne HBV pozitifligi 15 (46.8) 19 (51.3)

Baba HBV pozitifligi 4 (12.5) 9(24.3)

Kardes HBV pozitifligi 14 (43.7) 16 (43.2)

ALT: Alanin aminotransaminaz; HBeAg: Hepatit B zarf antijeni; antiHBe: Hepatit B zarf antikoru; HBV:
Hepatit B viriis; DNA:deoksiriboniileikasit. Veriler: ortalama + SS ve say1 (%). ‘p>0.05.

Tablo 2. Hasta ve kontrol gruplari arasinda CD 95 ve NO diizeylerinin karsilastirilmasi

Hasta Kontrol p
(Grup 1+Grup 2) (n=32)
(n=69)
CD 95 (%) 36.5+11 29.1+8.1 p<0.001"
NO (mp) 72.2+36.9 38.5+17.3 p<0.0001"

NO: (nitrik oksid). Veriler: ortalama # SS. *Independent Sample T-testi.

Tablo 3. Hasta alt gruplar ve kontrol grubu arasinda CD 95 ve NO diizeylerinin karsilastirilmasi

Grup 1 Grup 2 Kontrol p
(n=32) (n=37) (n=32)
CD 95 (%) 34.8+9.1a 38.1+12.42 29.148.1b p<0.05"
NO (mp) 73.7+38.92 71.0+35.52 38.5£17.3b p<0.01"

NO: (nitrik oksid). Veriler: ortalama + SS. “ANOVA, farkli harfler istatistiksel anlamlilig1 gosterir.
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Tartisma

Hepatit B enfeksiyonu tiim diinyada
onemli bir sorun olarak devam etmektedir.
Hepatit B enfeksiyonu sirasinda olusan
karaciger hiicre hasarinin mekanizmasi tam
olarak acikliga kavusturulamamaistir.
Patogenezde genel olarak immiin koékenli
strecin etkili oldugu diistintilmektedir. Viral
hepatitlerin patogenezinde ve HBV'nin
kroniklesmesinde  viruslarin  sitopatik
etkisinden ziyade konagin immun cevabi,
ozellikle de hiicresel immiinite
suclanmaktadir. Hepatit viruslariyla
hiicresel immiin  parametrelerin = ve
sitokinlerin iligkileri ile hepatitli hastalarda
karaciger = doku  orneklerindeki  FAS
(membran proteini) dagilimi ve
histopatolojik aktivite arasindaki iliski ¢esitli
calismalarda gosterilmistir. 1415

Saghkli bireylerde ve kronik inaktif
hepatit B hastalarinda serum FAS seviyesinin
benzer oldugu, kronik aktif hepatit B
enfeksiyonu olan hastalarda ise kronik
inaktif hepatit B hastalarina gére HBV DNA
seviyelerinden bagimsiz olarak anlaml bir
ylkseklik bulundugu tespit edilmistir. Bu
sonuca dayanilarak kronik hepatit B’de
inflamasyon aktivitesinin apoptozis ile
iligkili oldugu, ancak apoptozla HBV DNA
arasinda korelasyon olmadigi kanisina
varilmistir.16 Bu sonuglar ¢alismamizda elde
ettigimiz verilerle uyumlu olmakla beraber,
farkli olarak kronik inaktif hepatit B
hastalarinda serum FAS seviyesi saglikli
kontrol grubundan anlaml sekilde ytliksek
bulunmustur. Serum FAS seviyesindeki bu
anlamhi farkliigin, HBV DNA diizeyinden
bagimsiz olarak HBV enfeksiyonunun
progresyonu ile iliskili oldugu ileri
suirtlebilir.

Songle H ve ark.17 hepatit B virusu ile
enfekte hastalarda soluble- FAS (s-FAS) ve
soluble-FAS  ligand  (s-FASL) serum
seviyelerini saghklh kontrol grubuyla
karsilastirmis ve kronik inaktif hepatit B
hastalarinda  daha  yiiksek  diizeyler
bulmustur. Aynm1 c¢alismada kronik aktif
hepatit B enfeksiyonu olanlarda s-FAS ve s-
FASL seviyeleri, hem kronik inaktif hepatit B
hastalarindan hem de sagliklh kontrol
grubundan istatistiksel olarak anlamh
sekilde yiiksek bulunmustur. Bu sonuglara
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gore s-FAS seviyelerinin HBV
enfeksiyonunun progresyonu ile iliskili
olabilecegi diisiiniilebilir. Calismamizda da
benzer sekilde kronik inaktif hepatit B
hastalarinda serum FAS seviyesi, kontrol
grubu ile kiyaslandiginda belirgin derecede
yliksek bulunmustur. Kronik inaktif hepatit B
olan hastalar ile kronik aktif hepatit B olan
hastalar arasinda FAS seviyesi acisindan
anlaml farkhilik saptanmamaistir.

FAS ekspresyonu kronik hepatit veya
siroz, hepatoseliiler karsinom ve saglkl
bireylerde c¢alisilmis ve FAS ekspresyonu
saglikll kisilerde %4.7, kronik hepatit veya
siroz olan hastalarda %6.9, hepatoseliiler
karsinomlu hastalarda %18.2
bulunmustur.’® Bu bulgu serum FAS
seviyelerinin hepatitlerin progresyonu ile
iliskili oldugu kanisin1 desteklemektedir.
Tedavi etkinliginin degerlendirilmesinde
FAS seviyesinin 6nemli bir isaret olabilecegi
diistindiiren calismalar mevcuttur.16 Ancak
tedavi alan hasta sayisi az oldugundan
calismamizda bodyle bir degerlendirme
istatistiksel acidan miimkiin olamamuistir.

Serbest  radikallerin  karaciger
hasarinin ortaya ¢ikmasinda onemli rol
oynadigl bilinmektedir. NO bir serbest
radikal olup mikroorganizmalara ve timor
hiicrelerine yonelik sitotoksik veya sitostatik
etki olusturmada rol oynayan Onemli
biyolojik aktif bir molekildiir. NO'nun HBV
araciligiyla hepatik indtklenebilir nitrik
oksid sentetaz’in (iNOS) transaktivasyonu ve
birkac patofizyolojik olaylar sonucu olustugu
kabul edilmektedir.1? iNOS eksikligi bulunan
farelerde gelistirilen HBV enfeksiyonunda,
farelerin T lenfositlerinin HBV spesifik
sitotoksisiteyi ~ gelistiremedikleri, = HBV
enfeksiyonuna direncli olduklar
gosterilmistir.20 Akut hepatit B hastalarinin
NO ve proinflamatuvar sitokin serum
seviyeleri, kronik hepatit B’ li hastalar ve
saglikli kontrollere gore, istatistiksel olarak
anlamh yiliksek tespit edilmistir. Diger
yandan kronik hepatit B’ li hastalarda serum
NO seviyesi, kontrol grubu ile
karsilastirildiginda  hafif yiiksek tespit
edilmis olup istatistiksel olarak anlamh
bulunmamistir. Ayni calismada akut hepatit
B’ li hastalarda NO ile serum transaminazlar
ve sitokinler arasinda anlamli korelasyon
saptanmadigl bildirilmistir.2! Benzer baska
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bir calismada, kronik hepatit B hastalarinda
NO ve iNOS diizeylerinin kontrol grubuna
gore belirgin arttign gosterilmistir. ALT
diizeyi yiiksek HBV hastalarinda ise NO ve
iNOS seviyeleri kontrol grubu ve ALT diizeyi
normal olan HBV’li hastalara gore anlamlh
olarak yiiksek saptanmistir. 22 Calismamizda
ALT’ si normal olan HBV ile enfekte hastalar
ile ALT’ si yliksek olan hastalarin NO
diizeyleri karsilastirilmistir, ancak anlamli
bir fark saptanmamaistir.

Calismamizda, hem kronik inaktif
hepatit B hastalarinda hem de kronik aktif
hepatit B hastalarinda serum NO diizeyi
saglikli kontrol grubuna gore yliksek
bulunmustur. Bu  bulgular Liu ve
arkadaslarinin23, hepatit B enfeksiyonunun
tek basina NO sentezini arttirdig1 hipotezini
desteklemektedir.

interferon,  kronik hepatit B
tedavisinde  karaciger fibrozisini ve
fonksiyon  bozuklugu onleme amach
kullanilmaktadir.t3 Kronik aktif hepatit B
hastalarinda interferon tedavisi Oncesi ve
sonrasinda serum NO  dizeylerinin
Olciildiigl bir calismada, yeterli hasta sayisi
olmamakla beraber, NO diizeylerinin tedavi
sonrast diistiglii tespit edilmis ancak
istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir.
NO diizeyinin azalmasi inflamasyonun
azalmasina baglanmis ve daha genis
gruplarda c¢alisma yapilmasi gerektigi
vurgulanmistir.2¢ Bagka bir calismada,
kronik aktif hepatit B hastalarinda NO ve
interferon tedavisine cevap arasinda iliski
arastirtlmis ancak anlamh  bir iliski
bulunmamistir.2s Calismamizda tedavi alan
hasta sayis1 az olmasi nedeniyle istatistiksel
olarak bu yonde bir degerlendirme yapmak
mimkiin olmamistir.

Sonug olarak calismamizda,
apoptozis ve inflamasyon ile iliskili oldugu
diisiiniilen NO ve CD 95 diizeyleri hem
kronik inaktif hepatit B olan hastalarda hem
de kronik aktif hepatit B olan hastalarda
kontrol grubuyla Kkarsilastirildiklarinda
anlamh olarak yiliksek bulundu. Bu bulgu,
apoptozisin bir¢ok hastalikta oldugu gibi
kronik hepatit B enfeksiyonunda da 6nemli
bir rol oynadigin1 diisiindiirebilir. Kronik
hepatit B enfeksiyonlarinda, hastaligin klinik
seyri ve tedavisiile NO ve CD 95 diizeylerinin
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karsilastirildigi bu ¢alisma, yillardir tizerinde
oldukca fazla tartisilan kronik hepatit B
enfeksiyonuna iliskin mekanizmalara 1sik
tutacak ve tam1 yoOntemleri ve tedavi
konusunda katkida bulunacaktir. Bu konuda
apoptozise yonelik kapsamli ve ileri
calismalarin artmasiyla Onemli mesafe
katedilebilecegi kanisindayiz.

Yazar Kkatkisi: Tasarim ve Dizayn: MYC. Veri
Toplama ve Isleme: AKO. Analiz ve Yorum:
AKO, MYC. Literatiir taramasi: AKO, MYC.
Makale yazimi: AKO. Elestirel inceleme: MYC.

Cikar catismasi: Yazarlar cikar catismasi
olmadigini bildirmislerdir.

Mali destek: Bu calismayr maddi olarak
destekleyen bir kurulus bulunmamaktadir.

Tesekkiir: Bu calisma "Cocukluk ¢agi kronik
hepatit B hastaliginin klinik seyir ve tedavisi
ile serum CD 95 (FAS) ve nitrik oksid
diizeyleri arasindaki iliskinin belirlenmesi”
baslikli tipta uzmanlik tezinden tiiretilmistir
(Tez no: 193371). Gaziantep Universitesi'ne
ve c¢alismamizda yer alan Kkatilimcilara
tesekkiir ederiz.
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ila¢ kullanmayan ve komorbiditesiz ¢cocukluk ¢ag1 obsesif kompulsif
bozuklugunda serum enflamatuar parametrelerinin
degerlendirilmesi
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Amag: Obsesif ve kompulsif bozuklugun etiyopatogenezinde inflamatuar siireclerin olasi roliine
iliskin veriler giderek artmaktadir. Bu verilere dayanarak yaptigimiz bu calismada, obsesif
kompulsif bozuklugu olan cocuk ve ergenlerde serum inflamatuar parametrelerini
degerlendirmeyi, sonuglari saglikli kontrollerle karsilastirmayi ve bu parametreler ile bozuklugun
siddeti arasindaki iliskiyi degerlendirmeyi amacladik. Yontem: DSM-V tani kriterlerine gore
komorbid bozuklugu olmaksizin obsesif kompulsif bozukluk tanisi alan cocuk ve ergenlerde beyaz
kan hiicresi sayisy, ferritin, c-reaktif protein (CRP), prokalsitonin, interlokin 1 (IL-1), interlokin 2
(IL-2), interlokin 6 (IL-6), interlokin 8 (IL-8), interlokin 10 (IL-10) ve tiim6r nekroz faktorii-alfa
(TNF- a) diizeyleri incelenmis ve sonuglar saglikli cocuk ve ergenlerden elde edilen sonuglarla
karsilastirllmistir. Ayrica, ¢alismaya dahil edilen tiim bireylere Yale-Brown Obsesif Kompulsif
Bozukluk Olgegi uygulanmis ve saptanan inflamatuvar parametre diizeyleri ile calisma grubunun
semptom siddeti arasindaki iliski degerlendirilmistir. Bulgular: Gruplar arasinda
sosyodemografik farklilik bulunmadi. Diger parametreler agisindan gruplar arasinda anlamli bir
fark bulunmazken, IL-10 diizeyleri hasta grubunda anlaml olarak daha yiiksekti. Semptom siddeti
ile herhangi bir parametre arasinda iligski bulunmadi. Ferritin seviyeleri gruplar arasinda farklilik
gostermezken, demir eksikligini gosteren diisiik ferritin seviyelerinin tespit edilme orani hasta
grubunda daha ytiksekti ve bu fark istatistiksel olarak anlamliydi. Ayrica, OKB hastalarinin ferritin
diizeyleri ile kompulsiyon skorlar1 arasinda negatif bir korelasyon bulunmustur. Sonug¢: Bu
calismanin sonuglari, OKB etyolojisinde olasi inflamasyon durumunu saptamak i¢in beyaz kan
hiicresi sayimi, CRP ve prokalsitonin diizeylerinin kullanilabilirligini desteklememektedir. Bu
calisma, serum sitokin seviyelerindeki degisikliklerin etiyolojik degerlendirme icin 6nemli
olabilecegini ortaya koyacak daha ileri calismalara duyulan ihtiyac1 yinelemistir. Ote yandan,
literatiirde OKB hastalarinda demir eksikliginin saglikli bireylere gore daha fazla goriilebilecegini
ve bu durumun OKB'nin siddetini artirabilecegini gosteren ilk calismadir. Dolayisiyla, demir
eksikligi OKB'nin semptom siddetini etkileyebilir, bu alanda daha fazla ¢alismaya ihtiyac¢ vardir.

Anahtar Kelimeler: Obsesif-kompulsif bozukluk, c¢ocuk ve ergen, ferritin, prokalsitonin,
inflamasyon

Yazinin gelis tarihi: 24.09.2023 Yazinin kabul tarihi: 19.10.2023
Sorumlu yazar: Pelin Dag, Mersin Sehir Egt. Ars. Hastanesi, Cocuk ve Ergen Ruh Saghig1 ve Hastaliklar
Boliimii, Mersin, Tiirkiye. Tel: 0531 9927833, E-posta: drpelindag@yahoo.com

**Not: Bu ¢calisma 06.02.2019 tarihinde kabul edilen “Cocukluk cagi obsesif kompulsif bozuklugunda serum
inflamatuar parametrelerinin degerlendirilmesi” baslikli tipta uzmanlik tezinden tiretilmistir.
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Cocukluk ¢cagi OKB’de inflamatuar parametreler

Evaluataion of serum inflammatory parameters in drug naive
comorbidity free childhood obsessive compulsive disorder

Abstract

Aim: There is growing data on the possible role of inflammatory processes in the etiopathogenesis
of obsessive and compulsive disorder (OCD). In this study based on these data, we aimed to
evaluate serum inflammatory parameters in children and adolescents with the OCD, compare
results with healthy controls, and evaluate the relationship between these parameters and the
severity of the disorder. Method: The number of white blood cell counts, ferritin, c-reactive
protein (CRP), procalcitonin, interleukin 1(IL-1), interleukin 2 (IL-2), interleukin 6 (IL-6),
interleukin 8 (IL-8), interleukin 10 (IL-10) and tumor necrosis factor-alpha (TNF- a) levels were
studied in children and adolescents with the OCD without comorbid disorder and the results were
compared with the results from the healthy children and adolescents. Also, the relationship
between levels of inflammatory parameters and the symptom severity of OCD was evaluated.
Results: No sociodemographic differences were found between groups. While no significant
difference was found between the groups in terms of other parameters, IL-10 levels were
significantly higher in the patient group. No relation was found between symptom severity and
any parameters. While ferritin levels did not show any difference between the groups, the rate of
detection of low ferritin levels that show iron deficiency was higher in the patient group and this
difference was statistically significant. Furthermore, a negative correlation was found between
ferritin levels and compulsion scores of OCD patients. Conclusion: The results of this study do not
support the availability of white blood cell count, CRP, and procalcitonin levels to detect possible
inflammation status in the etiopathogenesis of OCD. This study reiterated the need for further
studies to evoluate changes in serum cytokine levels may be important for the etiological
evaluation. On the other hand, it is the first study in the literature showing that iron deficiency
may be seen more in OCD patients than healthy individuals and this may increase the severity of
OCD. Thus, iron deficiancy may effect the symptom severity of OCD, further studies are needed on
this area.

Keywords: Obsessive-compulsive disorder, child and adolescent, ferritin, procalcitonin,
inflammation

Giris

Obsesif-kompulsif bozukluk (OKB),
akademik ve sosyal yeti yitimine neden olan
yaygin  bir  psikiyatrik = bozukluktur.!
Obsesyonlar rahatsiz edici, tekrarlayici,
yonlendirici ve genellikle inat¢1 diistinceler
olarak tanimlanmaktadir. Kompulsiyonlar
ise obsesyonlarin neden oldugu kaygi ve
gerginligi azaltmaya yonelik tekrarlayici
zihinsel ve/veya fiziksel eylemler olarak
tanimlanmaktadir.  OKB'nin  yayginligi
kiltiirel faktorlerden bagimsizdir ve yasam
boyu yayginliginin genel popiilasyonda %2-
3 oldugu tahmin edilmektedir.2

Bozuklugun etiyolojisi kesin
olmamakla birlikte, bagisiklik
mekanizmalarindaki  degisikliklere dair
kanitlar giderek artmaktadir3. Sydenham
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Koresi olan c¢ocuklarda daha fazla OKB
bulunmasi ve OKB hastalarinda saglikh
kontrollere gore daha fazla anti-bazal
ganglion  antikoru  bulunmasi,  OKB
etiyolojisinde immiin degisikliklerin olasi
roliinii desteklemektedir.# Yine, streptokok
enfeksiyonu ile iliskili pediatrik otoimmiin
noropsikiyatrik hastalik (PANDAS),
streptokok enfeksiyonunu takiben ani OKB
ve/veya tik baslangic1 ile karakterize bir
cocukluk cagl hastaligidir. Viral
enfeksiyonlar1  takiben OKB ve tik
bozukluklarinin tanimlanmasi, ¢ocukluk ¢agi
baslangicli OKB vakalarinda streptokok disi
enfeksiyonun roliinii destekleyebilir.> Bu
nedenle, inflamasyona karsi sistemik yanitin
degerlendirilmesinin OKB'nin tanm ve
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tedavisinde o6nemli bir roli oldugu
diistintilmektedir.

Sitokinler inflamasyonda, hiicre
biiylimesi ve farklilasmasinda 6nemli rol
oynayan polipeptitlerdir.6 Bazi1 sitokinler
hem mikroglia hem de periferik hiicreler
tarafindan iretilir ve inflamasyona verilen
yanitta rol alir, baz sitokinler ise periferik
olarak tretilir ve merkezi sinir sistemindeki

reseptorleri araciligiyla etkinlik
gosterebilir.” Boylece, merkezi sinir sistemi
monoamin  dengesindeki  degisiklikler

bozulmaya neden olabilir.8

Prokalsitonin sistemik enflamatuar
durumun bir belirtecidir ve saghkl
bireylerde 1 ng/mL'nin altinda olmasi
beklenir.® Prokalsitonin dilizeyleri bazi
psikiyatrik bozukluklar i¢in degerlendirilmis
olsa da hastalar ve saglkli kontroller
arasinda anlamli bir fark bulunmamistir.10
Bu sonuglar, o6zellikle akut alevlenme
sirasinda OKB icin prokalsitonin
diizeylerinin arastirilmasinin 6nemine isaret
edebilir.

Bu calismanin amaci, DSM-V
kriterlerine gore OKB tanisi konan ve ilag
kullanmayan  ¢ocuk  ve  ergenlerde
inflamasyon belirteclerini
degerlendirmektir. Bu amacla, ila¢ naif
komorbiditesi olmayan OKB hastalari
calismaya dahil edilmistir. Beyaz kan hiicresi
sayisi, ferritin, c-reaktif protein (CRP),
prokalsitonin, interlokin 1 (IL-1), interlokin
2 (IL-2), interlokin 6 (IL-6), interlokin 8 (IL-
8), interlokin 10 (IL-10), tiimér nekroz
faktorii-alfa (TNF-a) diizeyleri
degerlendirildi ve sonuclar saglikli cocuk ve
ergenlerle karsilastirildi. Sitokin diizeyleri
ile OKB semptom siddeti arasindaki iliskinin
belirlenmesi amaclanmistir. Bu ¢alismanin
hipotezi, OKB'li cocuk ve ergenlerde serum
inflamasyon belirteclerinin kontrol grubuna
gore daha yiiksek olacagi seklinde
kurulmustur.

Gerec¢ ve Yontem

Bu calisma 01.11.2017-01.11.2018
tarihleri arasinda Mersin Universitesi Tip
Faktltesi Arastirma ve Uygulama Hastanesi
Cocuk ve Ergen Psikiyatrisi Poliklinigi'nde
yuritilmustiir. Calismaya baslamadan 6nce
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Mersin Universitesi Tip Fakiiltesi Klinik
Arastirmalar Etik Kurulu'ndan 2017/503
sayili karar ile onay alinmistir.

5-18 yas arasi tiim katilimcilarla ayni
klinisyen tarafindan K-SADS-PL-DSM-5-T ile
goriisme yapilmistir. Calismaya dahil edilme
kriterleri; ilk kez DSM-5 tani 6lgiitlerine gore
OKB tanisi almis olmak, goniilliilerden ve
ailelerinden bilgilendirilmis onam formu
almak, 5-18 yas arasinda olmak (5 ve 18 yas
dahil), herhangi bir ila¢ kullanmamak,
norolojik, genetik veya kronik tibbi hastaligi
veya kanseri olmamak, obez olmamak,
basvuru sirasinda herhangi bir bulasic
hastalig1 olmamaktir. Psikiyatrik rahatsizlig
olmamak, ¢alismaya katilmay1 reddetmek, 5
yas alt1 veya 18 yas listii olmak, herhangi bir
ila¢c kullanmak, tibbi bir hastalig1 olmak, obez
olmak, basvuru sirasinda herhangi bir
bulasici hastaligi olmak dislama kriterleriydi.
Boylece kriterlere uyan 23 hasta calismaya
dahil edilmistir.

Kontrol grubu igin dahil edilme
kriterleri; herhangi bir psikiyatrik bozukluk
tanis1 almamis olmak, goniillilerden ve
ailelerinden bilgilendirilmis onam formu
almak, 5-18 yas arasinda olmak (5 ve 18 yas
dahil), herhangi bir ila¢ kullanmamak,
norolojik, genetik veya kronik bir tibbi
hastaligt veya kanseri olmamak, obez
olmamak, basvuru sirasinda herhangi bir
bulasici hastaligi olmamaktir. Psikiyatrik bir
rahatsizigli olmak, c¢alismaya katilmayi
reddetmek, 5 yas alt1 veya 18 yas tistii olmak,
herhangi bir ila¢ kullanmak, tibbi bir
hastaligi olmak, obez olmak, basvuru
sirasinda herhangi bir bulasici hastaligi
olmak dislama kriterleriydi. Herhangi bir
psikiyatrik rahatsizligl olmayan 22 saglikh
goniilli calismaya dahil edilmistir. Calismaya
katilmaya gonillii olan ¢ocuklardan ve
ailelerinden sozlii ve yazili onam alinmistir.

Gontulliler ve ebeveynleri ile yiiz
ylze gorisme teknigi ile gorisilmistir.
Arastirmacilar tarafindan gelistirilen bilgi
formu ile yas, cinsiyet, egitim durumu,
dogum zamani, ¢ocugun emzirme donemi,
ebeveynin saghk durumu, semptomlarin
baslama zamani, semptomlarin siiresi,
semptomlarin genel niteligi, boy, kilo gibi
klinik 6zellikler kaydedilmistir. Psikiyatrik
goriismenin ardindan tiim katilimcilara Yale-

505



Brown Obsesif Kompulsif Olcegi de
uygulanmigtir. Olgekler her goniillilye aym
klinisyen tarafindan uygulanmis ve kan
ornekleri ayni glin toplanmistir.

Ferritin, CRP ve prokalsitonin
diizeyleri ve tam kan sayimi 1 saat icinde
calisildi. IL-1, IL-2, IL-6, IL-8, IL-10, TNF-a
analizleri icin 6rnekler analiz giiniine kadar -
80°C dondurucuda saklanmistir. Tim
katilimcilardan 6rnekler toplandiktan sonra
merkezin laboratuvarinda IL-1, IL-2, IL-6, IL-
8, IL-10 ve TNF-a calisilmistir.

Istatistiksel Analiz

IL-4 degerleri agisindan OKB grubu
ile kontrol grubu arasindaki en Kkii¢iik
anlaml farkin 1,09 birim olmasi durumunda,
%>5 Tip [ hata ve %80 gii¢ ile her bir grup i¢in
en az 19, toplamda 38 bireyin calismaya
dahil edilmesi planlanmistirt. Degiskenlerin
normal dagilima uygun olup olmadigini
belirlemek icin Shapiro-Wilk  testi
kullanilmistir. Normal dagihm
varsayimlarini saglayan degiskenler Avg *
SD  olarak  ozetlenirken,  varsayimi
saglamayan degiskenler medyan [min.-
maks.] olarak 0Ozetlenmistir. Kategorik
degiskenler say1r ve ylizde olarak
Ozetlenmistir. Normal dagilim varsayimi
durumunda Student's t-testi, iki grup
ortalamasinin karsilastirilmasinda ise Mann
Whitney U testi kullanilmigtir. Ikiden fazla
grup ortalamasinin  karsilastirilmasinda
dagilim hipotezi saglandiginda ANOVA ve
Bonferroni testleri post hoc olarak, Kruskal
Wallis ve Dunn testleri post hoc olarak
kullanllmigtir. 1ki siirekli yapr degiskeni
arasindaki iligkiyi incelemek icin Spearman
korelasyon katsayisi kullanilmistir. p<0.05
istatistiksel anlamlilik diizeyi olarak kabul
edilmistir.

IL-1 beta, IL-2, IL-6, IL-8, IL-10, CRP,
ferritin, prokalsitonin, kan sayimui kitleri icin
finansal destek Mersin Universitesi 2018-1-
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TP3-2876 Bilimsel Arastirmalari Destekleme
Projesi tarafindan saglanmistir.

Bulgular

Gruplarin yas ortalamasi benzerdi
(OKB: 12.45 * 3.06, kontrol grubu: 11.91 +
3.30, p=0.572). OKB grubundaki erkeklerin
orani %21.7 (n = 5), kizlarin orani %78.3 (n
= 18) idi. Kontrol grubundaki erkeklerin
orani %22.7 (n = 5), kizlarin oranm ise
%77.3'tlr (n = 17). Gruplar arasinda cinsiyet
acisindan istatistiksel olarak anlaml bir fark
bulunmamistir (p=0.609). Gruplar arasinda
dogum sliresi, ortalama emzirme siiresi,
ebeveynlerin psikiyatrik ve tibbi saghk
durumlar agisindan anlamh bir fark yoktu
(p> 0.05).

OKB grubunda YBOCS toplam puani
21.39 £+ 6.31 idi. Ortalama kompulsiyon
puani 10.30 £ 3.64; ortalama obsesyon puani
11.08 * 4.23 idi. OKB grubunda 21 hastada
(%91.3) kirlenme, 16 hastada (%69.6) zarar
verme ve 16 hastada (%69.6) dini
obsesyonlar (%21.3) vardi. Bu obsesyonlar
calisma grubunda en sik goriilen obsesyonlar
olmustur. En yaygin kompulsiyonlar ise
kontrol etme (n: 20, %387.0),
yikama/temizleme (n: 17, %73.9) ve
tekrarlayan rittiel davranislar (n: 15, %65.2)
olarak ortaya ¢ikmistir.

Beyaz kan hiicreleri, ferritin, c-reaktif
protein, prokalsitonin, IL-1, IL-2, IL-6, IL-8,
IL-10, TNF-a diizeyleri gruplar arasinda
benzerdi. Hasta ve saglikli gruplar arasinda
IL-10 diizeyleri acisindan istatistiksel olarak
anlamli bir fark vardi (p = 0.031) (Tablo 1).

Ferritin  diizeyleri ile toplam
kompulsiyon skorlari arasinda orta diizeyde
ve negatif bir korelasyon bulunmustur (r = -
0.447, p = 0.032). Diger enflamatuar
parametreler ile YBOCS kompulsiyon
skorlar1 arasinda herhangi bir korelasyon
bulunmamistir (Tablo 2).
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Tablo 1. Calisma gruplarinin inflamatuvar parametrelerinin karsilastirilmasi

Kontrol Grubu Hasta Grup
n=22 n=23
Median Percentiles Median Percentiles p

25 75 25 75
Procalcitonin .08 .01 17 .06 .03 19 0.973
CRP .38 .29 94 .78 .20 212 0.467
WBC 6.84 5.36 8.20 6.68 5.90 8.66  0.489
Ferritin 17.60 13.00 26.85 23.10 7.40 31.00 0.964
IL1 1.45 1.39 1.52 1.42 1.40 1.53  0.892
IL10 13.79 12.80 14.62 15.28  13.65 17.65 0.031
IL2 23.12 22.56 24.61 2339 2188 24.24 0910
IL6 .390 .33 .54 .38 .30 77 0.683
IL8 8.08 7.58 9.23 8.43 7.57 17.07  0.340
TNF « 9.79 7.64 12.83 10.37 8.49 12.07 0.803

Tablo 2. OKB hastalarinda enflamatuar parametreler ile Obsesyon, Kompulsiyon ve Toplam
YBOCS skorlari arasindaki korelasyon analizi

YBOCS (Comp) YBOCS (obs) YBOCS (total)

r -.067 .081 -.042
Procalcitonin

p .762 713 .850

r .209 .062 .099
CRP

p .338 779 .653

r .092 .039 .041
WBC

p .675 .859 .852

r -447 -121 -.344
Ferritin

p .032 .584 .108

r 191 .023 .138
IL1

p .382 916 .529

Mersin Univ Saglik Bilim Derg 2023;16(3) 507



Cocukluk ¢cagi OKB’de inflamatuar parametreler

Tablo 2’nin devami... OKB hastalarinda enflamatuar parametreler ile Obsesyon, Kompulsiyon ve
Toplam YBOCS skorlari arasindaki korelasyon analizi

YBOCS (Comp)

YBOCS (obs) YBOCS (total)

r -011
IL10

p 961

r 291
IL2

p 179

r -.097
IL6

p .659

r .075
IL8

p .735

r 112
TNF- a

p 612

.066 .097
763 661
.060 267
.786 219
-.100 -.098
.650 .657
.059 102
.790 642
-.256 -126
.238 567

r: Korelasyon katsayisi

YBOCS (comp): Yale Brown Obsesif Kompulsif Semptom Olgek Kompulsiyon Skoru
YBOCS (obs): Yale Brown Obsesif Kompulsif Semptom Olgek Obsesyon Skoru
YBOCS (total): Yale Brown Obsesif Kompulsif Semptom Olgek Toplam Skoru

OKB grubunda 9 hasta ve kontrol
grubunda 2 hasta 12 ng/ml'den diisiik
ferritin seviyesine sahipti. Ortalama ferritin
seviyeleri gruplar arasinda benzer olmakla

birlikte, 12 ng/ml'den disik ferritin
degerlerine sahip hasta orani hasta
grubunda anlamli derecede yiiksekti (p =
0.019) (Tablo 3).

Tablo 3. Calisma gruplarinda diisiik ferritin tespit oranlar

Kontrol Grubu Hasta Grup
p
n(%) n(%)
Ferritin<12 2 (%9.09) 9 (%39.13)
0.019
Ferritin>12 20 (%90.91) 14 (%60.87)
Toplam 22 23

Mersin Univ Saglik Bilim Derg 2023;16(3)
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Tartisma

OKB etiyolojisi bilinmeyen bir ruhsal
bozukluktur, ancak son yillarda immiin
mekanizmalarda degisiklikler olduguna dair
kanitlar artmaktadir. Cocuk ve ergenlerde
komorbiditesi olmayan OKB olgularinda
sitokin ve diger inflamatuar parametrelerle
ilgili ~veriler oldukca simirhdir. Bazi
calismalar OKB'nin olas1 immiin etiyolojisini
desteklemekte ancak negatif bulgular
sunmaktadir. Olumsuz sonuglar bildiren
calismalar OKB  etiyolojisinde  olas1
otoimmiin degisiklikleri dislayamaz. Ayrica,
bazi yazarlar bu sitokinlerin sadece
bozuklugun baslangicinda ve gegici olarak
iiretilebilecegini fark etmistir.11

OKB'nin c¢ocukluk c¢aginda erkek
hastalarda kiz hastalara gore daha sik
goriildiigli bircok kez gosterilmistir. Bizim
calismamizda orneklem grubu cogunlukla
kadin hastalardan olusmaktaydi. Bunun
nedeni, bu ¢alismanin bir toplum taramasi
veya prevalans ¢alismasi olmamasi olabilir.
Ote yandan, erkek hastalarda komorbidite
gorilme olasilign daha yiiksektir. Calisma
gruplarimizin es tani almamis hastalardan
olusmasi, bu ¢alisma gruplarinin ¢ogunlukla
kizlardan olusmasinin bir baska nedeni
olabilir.12

Genel literatiirle tutarli olarak bizim
calismamizda da en yaygin obsesyonlar
kirlilik, zarar verme ve din ile ilgiliydi. En sik
goriilen kompulsiyonlar ise
yikama/temizleme, kontrol etme ve
tekrarlayan torensel davraniglardir.13

Bu c¢alismada, beyaz kan hiicresi
sayisinin ila¢ kullanmayan, komorbiditesi
olmayan OKB hastalar1 ile saghkh
kontrollere benzer oldugu bulunmustur.
Psikiyatrik  hastaliklarda  beyaz  kan
hiicrelerinin sayimi ile ilgili ¢eliskili sonuclar
vardir. Beyaz kan hiicresi sayis1 6l¢iimiiniin
faydal bir parametre oldugu aciktir. Hemen
her merkezde yapilabilir, ucuz ve kolay bir
yontemdir. Ancak toplam beyaz kan hiicresi
sayist psikiyatrik hastaliklar i¢in yararh
goriinmemektedir. Ote yandan, psikiyatrik
bozukluklarda beyaz hiicre alt tiplerini
degerlendiren c¢alismalardaki umut verici
bulgular, daha kapsamli ve uzun siireli
calismalarin gerekliligine isaret
etmektedir.14.15

Mersin Univ Saglik Bilim Derg 2023;16(3)

Cocukluk ¢cagi OKB’de inflamatuar parametreler

Ferritinin normal referans araligl
yasa ve cinsiyete gore degisir, ancak 12
ng/ml'nin altindaki degerlerin demir
eksikligine isaret ettigi kabul edilir. Ayrica,
ferritin bir akut faz reaktamidir ve
enflamatuar durumlarda ¢ok yiiksek
degerlere ulasabilir.16 Bircok ¢alisma diisiik
serum ferritin  diizeylerinin  mevcut
psikiyatrik bozuklugu siddetlendirdigini 6ne
siirse de OKB hastalarinda ferritin
diizeylerini inceleyen herhangi bir calisma
bulunmamaktadir.1?

Literatiirde, Tourette Sendromlu
(TS) cocuklarin ferritin diizeylerini saghkl
kontrollerle  karsilastiran  iki  ¢alisma
bulunmaktadir. Bu g¢alismalarda TS'li
hastalarin ferritin diizeylerinin saghkh
kontrollere gore anlamli derecede diisiik
oldugu bildirilmistir.18 TS'li cocuklarda
diisiik ferritin diizeylerinin tik siddeti ve
tedaviye yanit derecesi ile iliskili oldugu,
ancak bu iliskinin OKB komorbiditesi i¢in
tespit edilemedigi belirtilmistir. Yine 2013
yilinda yapilan bir c¢alismada c¢ocukluk
caginda demir eksikligi tanis1 alan
cocuklarda bir¢ok psikiyatrik bozukluk
goriilme olasiliginin saghkli kontrollere gore
daha yiiksek oldugu ancak OKB i¢in bu riskin
saptanmadigl belirtilmistir.1 Bu g¢alismada
ferritin diizeyleri bir akut faz reaktani olarak
degerlendirilmis olsa da ¢alismanin
bulgular1  ferritin  diizeylerinin = OKB
hastalarinda inflamasyonun bir gostergesi
olarak yararli olmadigini diisiindiirmektedir.
Ayrica, demir eksikligine isaret eden dusiik
ferritin diizeylerine sahip olma orani hasta
grubunda daha yiliksektir. Ayrica, bu
calismanin  sonuglarina  goére, demir
eksikliginin siddeti OKB'nin kompulsiyon
siddeti ile korelasyon gostermektedir.
Benzer bulgular c¢ocukluk cagi psikiyatrik
bozukluklarini inceleyen bircok calismada
da tekrarlanmistir. Calismamizin sonuglari
bu bulgunun OKB hastalar icin de gecerli
olabilecegini diisiindiirmektedir.

Diinya Saghk Orgiitii verilerine gore
demir eksikligi halen diinyada en sik goriilen
beslenme yetersizligidir.20 Genel literatir
goz oniline alindiginda, OKB'nin altta yatan
etiyolojisinden demir eksikligini sorumlu
tutan indirgemeci yaklasimdan ziyade, demir
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eksikliginin c¢ocukluk caginda OKB dahil
bircok  psikiyatrik  bozuklugun klinik
siddetini artirabilecegi vurgulanmalidir.
Oldukea yaygin ve kolay tedavi edilebilir bir
hastalik olan demir eksikligi, OKB gibi
kronik, direncli psikiyatrik bozuklugu olan
hastalarda genel poptilasyona gore daha sik
goriilmekte  ve semptom  siddetini
artirabilmektedir. Bu ¢alismanin en carpici
bulgularindan  biri olarak goriilebilir.

Psikiyatrik yakinmalarla basvuran
cocuklarda serum ferritin diizeylerinin
degerlendirilmesi, klinik belirtileri

siddetlendirebilecek ve tedavi yanitin
etkileyebilecek demir eksikligi anemisinden
kagcinmak i¢in O6nemli bir yaklagimdir.
Psikiyatrik bozukluklarda demir eksikligi
tedavisinin tedaviye yaniti artirdigini
gosteren calismalar goz oniine alindiginda,
OKB hastalarinda demir eksikligi tedavisinin

olasi etkisini arastiran calismalar
tasarlanmalidir.
Son yillarda, psikiyatrik

bozukluklarin olasi immiin mekanizmalarina
iliskin  kanitlarin  artmasi1  nedeniyle,
psikiyatrik  bozukluklarda serum CRP
diizeyleri lizerine arastirmalar
yapilmaktadir. OKB hastalarinda serum CRP
diizeylerini degerlendiren ¢ok az sayida
calisma vardir. Luo ve arkadaslari tarafindan
2004 yilinda yapilan bir calismada, OKB
ve/veya TS'li cocuk hastalar ile saglikh
kontroller arasinda serum CRP diizeyleri
acisindan anlaml bir fark bulunmamistir.2!
Dolayisiyla mevcut sonuglar 1s1g1nda OKB ile
CRP diizeyleri arasinda anlaml bir iliskiden
s0z etmek miimkiin degildir.

Bu c¢alisma, prokalsitonini ilag¢
kullanmayan OKB'li ¢ocuk ve ergenlerde bir
inflamasyon belirteci olarak degerlendiren
ilk calismadir. Calismamizda OKB
hastalarinin serum prokalsitonin diizeyleri
saglikli kontrollerle benzer bulunmus ve
hicbir OKB hastasinda prokalsitonin
diizeylerinde ylikselme go6zlenmemistir.
Prokalsitonin  diizeylerinin  psikiyatrik
hastaliklardaki yeri olduk¢a yeni bir
arastirma alanidir ve bu konuda daha fazla
bilimsel calismaya ihtiyac vardir.
Kanitlanmis noroimmiinolojik arka plani
olan psikiyatrik bozukluklara sahip hasta
gruplarinda  prokalsitonin  diizeylerini
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degerlendiren ¢alismalar bu konuda daha yol
gosterici olabilir.

Calismalar IL-1 diizeylerinin saglikl
kontrollerle benzer oldugunu
bildirmektedir.22 IL-2, IL-6 ve IL-8
proinflamatuar  sitokinlerdir ve bazi
calismalar OKB  hastalarinda  saglikh
kontrollere kiyasla yiiksek veya diisiik
seviyeler bildirmistir.23 Calismamizda IL-1,
IL-2, IL-6 ve IL-8 diizeyleri OKB hastalar1 ve
saglikli kontroller arasinda anlamli farklilik
gostermemistir.

IL-10 en giiclii anti-enflamatuar
sitokindir.24 OKB'de serum IL-10 diizeylerini
arastiran c¢alismalarin ¢ogunda saghkh
kontrollerle anlamli bir fark
bildirilmemistir.2325 Sadece bir ¢alismada,
serum [L-10 diizeylerinin ila¢ kullanmayan,
komorbiditesi olmayan OKB'li yetiskin
hastalarda saglikli kontrollere kiyasla daha
yuksek  oldugu  bildirilmistir.#  Bizim
calismamizda  IL-10  diizeyleri  OKB
hastalarinda saglikli kontrollere kiyasla daha
ylksek bulunmustur.

TNF-a ve OKB arasindaki iliskiyi
arastirmak icin yapilan gesitli ¢calismalarda
farkli sonuglar bildirilmistir.2¢ Yayinlanan bir
meta-analizde, TNF-a diizeyleri ile OKB
semptomlart arasinda anlamli bir iliski
bulunmamis ve bu durum komorbid
hastaliklara ve ila¢ tedavisine baglanmistirs.
PANDAS gibi OKB ile birlikte goriilen bazi
psikiyatrik sendromlarda TNF-a diizeyleri
yuksek bulunabilse de bir c¢alismada
komorbiditesi olmayan c¢ocukluk c¢ag1
OKB'sinde TNF-a diizeyleri kontrol grubuna
benzer bulunmustur.2?

Calismalardaki ¢eligkili sonuglar
bircok faktorle iliskili olabilir. Serum sitokin
seviyeleri gliin boyunca sabit kalmaz, IL-6
gin icinde bifazik salgillanma paternleri
gosterir ve serum sitokin seviyeleri stresten
etkilenebilir.2829 Klinik 6rneklem gruplariyla
yapilan  calismalarda bu  faktorlerin
diizenlenmesi zor goriinmektedir. Mevcut
enflamatuar durum her zaman benzer
psikiyatrik semptomlar iiretmez. OKB,
enflamatuar siireclerle en yakindan iliskili
psikiyatrik  bozukluklardan biridir. Bu
calismada, hasta grubunda anti-enflamatuar
bir sitokin olan IL-10 diizeyinin ytliksek
olmasi, enflamatuar siiregler ile OKB
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arasindaki iliskiyi anlamak icin daha genis
orneklemli calismalara ihtiyac oldugunu
diistindiirmektedir. Dolayisiyla, enflamatuar
stirecler tarafindan tetiklenebilen bir OKB alt
grubu olabilir. Ayrica, calismalarda ele alinan
orneklem gruplarinin yas araligi ve kronik
bir hastaligin evresi de bulgulardaki
farkliliklarla iligkili olabilir. Bir¢cok calisma,
yetiskin  OKB  hastalarinda  bagisiklik
sisteminin aktivasyonunu rapor etmektedir.
Ayni zamanda, pediatrik OKB hastalarinda
yliksek immiin belirteglerin varligi, hastalik
sirasinda OKB ve immiin mekanizmalar
arasinda karsilikli bir etkilesim oldugunu
diistindiirebilir.

OKB gruplarinda inflamasyon
belirteglerinin ve bunlarin  hastalikla
dogrudan iliskisinin belirlenmesi, hastaligin
tedavisinde yeni gelismelerin 6ntinii acabilir.

Orneklem sayisinin kiigiilk olmasi,
pratik nedenlerden dolay1 6rneklemlerin
farkli zamanlarda yapilmasi ve Kkesitsel bir
calisma olmasi ¢alismanin kisithliklaridir ve
bulgularin genellenebilirligini azaltmaktadir.
Yine de Orneklem grubunun ila¢ naif ve

komorbiditesi olmayan hastalardan
olusmasi bu calismanin degerini
artirmaktadir.

Sonug

OKB'de inflamasyonun roli ve olasi
biyobelirtecler ve bunlarin nasil
kullanilacagina iliskin literatiir oldukga
sinirhdir ve genisletilmelidir. Bu konuda
tasarlanacak calismalar dikkatle
tasarlanmali ve elde edilen bulgular titizlikle
yorumlanmalidir. Psikiyatrik bozukluklarda
bagisiklik mekanizmalarinin roliinlin
aydinlatilmasi, hastaligin tedavisinde tercih
edilen yontemlerin gelistirilmesine 151k
tutacaktir. Bu gelismeler OKB gibi tedaviye
direngli bozukluklar icin daha da 6nemlidir.

Yazar Katkilari: Planlama ve Literatiir Tarama:
PD, FT, GGA, Verilerin Toplanmasi: PD,
Biyokimyasal Analiz: LT, SB, istatistiksel Analiz:
BT, AAO.

Cikar Catismasi: Yazarlar arasinda herhangi bir
¢ikar catismasi bulunmamaktadir.

Mali Destek: Yaziya mali destek Mersin
Universitesi  Bilimsel ~Arastirmalar  Projesi
tarafinca saglanmistir. Proje destek kodu
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Lipit raftlar ve bir lipit raft proteini olan Raftlin’in yapisi ve klinik
kullanim
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Oz

Lipit raftlar1 (lipit sallar1), doymus fosfolipitler, sfingolipitler ve kolesterol bakimindan
zenginlestirilmis membran mikro domainleridir. Polarize trafik, sinyal iletimi, endositoz ve
ekzositoz, zorunlu hiicre i¢i patojenlerin girisi ve ¢esitli hastaliklar ile iligkili patolojik protein
formlarinin iiretimi dahil olmak tizere cesitli hiicresel siireclerde yer alirlar. Lipit raflar, ¢esitli ve
farkli protein bilesimine sahiptirler. Ana lipit raft proteini olan Raftlin (RFTN), B hiicrelerinde
bulunur ve B hiicresi antijen reseptoriiniin (BCR) sinyal iletiminin diizenlenmesinden
sorumludur. Raftlin ayrica otoimmiin yanitin ve vaskiiler inflamatuar yanitin indiiklenmesinde
onemli rol oynar. Raftlin, inflamatuar hastaliklarin tanisini ve immiin yaniti karakterize etmek i¢cin
vaskiiler inflamatuar yanitin patofizyolojisinde kullanilan bir parametredir. Bu derlemede, lipit
raftlarinin ve bir lipit raft proteini olan Raftlinin yapisi, 6zelligi ve kullanim alanlan ile ilgili
bilgilerin aktarilmasi amag¢lanmistir.
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Lipit raftlar ve Raftlin

Lipid rafts and the structure and clinical uses of Raftlin, a lipid raft
protein

Abstract

Lipid rafts (lipid rafts) are membrane micro-domains with enriched phospholipids, sphingolipids
and contents. Polarized traffic is included in a variety of data, including signaling patterns,
endocytosis and exocytosis, the entry of obligate intracellular pathogens, and the production of
pathological forms of protein spread by various diseases. The lipid racks bring together various
and different groups of proteins. Raftlin (RFTN), the main lipid raft protein, is found in B cells and
is responsible for regulating B cell antigen receptor (BCR) signaling. Raftlin also plays an
important role in inducing the autoimmune response and the vascular inflammatory response.
Raftlin is a parameter used in the pathophysiology of the vascular inflammatory response to
diagnose inflammatory diseases and characterize the immune response. In this review, it is aimed
to convey information about the structure, properties and usage areas of lipid rafts and Raftlin, a

lipid raft protein.

Keywords: Raftlin, lipid raft protein, B cell antigen receptor (BCR)

Giris
Membranda iki onemli mikro alan
bulunmaktadir;

e Kaveola

e Kaveola olmayan (Diizlemsel lipit
raftlari olarak da bilinir)

Bu iki mikro alan deterjanlar ile
¢oziinmez. Sfingomyelin, glikosfingolipid ve
fosfatidilinositol =~ 4,5-bisfosfat  icerirler.
Boyutlar1 kiiciiktiir ve spesifik proteinler
icerirler. Lipit raft, sinyal yollarinin
diizenlenmesinde belirli roller oynayan
plazma membraninin diiz yapiya sahip
mikro alam iken, kaveola plazma zarinin
matara  sekilli yapiya sahip mikro
alanidir. Bu iki mikrodomain arasindaki
diger bir farklilikta lipit salinin boyutu 70
nm'den kii¢iikken, kaveola'nin boyutu 50-
100 nm civarindadir.!

Kaveola, lipit raftlarin 6zel formlaridir.
Bu raftlar, reseptorleri ve sinyal ara
trlnlerini tanidiklar1 veya ayirabildikleri ve
yerel kinazlarin ve fosfatazlarin asag akis
sinyal olaylarin1 degistirebilecekleri bir
mikro ortam olusturabildikleri i¢in hiicresel
sinyal iletimi i¢in olduk¢ca 6nemlidir.!

Lipit raft

Lipid raft, 1997'de Simons ve Ikonen
tarafindan  kiiciik, heterojen, oldukca
dinamik, sterol ve sfingolipid ile
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zenginlestirilmis alanlar olarak tanimlandi.
Lipit raftlar, agirhkli olarak kaveolanin
bulunmadigi néronlarda bulunur. Ayrica,
yapilan calismalar, virtslerin hiicrelere lipit
raftlarininda dahil oldugu belirli membran
mikro alanlarina niifuz ederek girdigini
desteklemektedir.!

Lipit raft (lipit sal) glikoprotein
(sfingolipit) ve kolesterol bakimindan
zengin, icinde reseptor proteinleri bulunan
bolgelerdir. Lipit raftlari, doymus
fosfolipitler, sfingolipitler ve kolesterol
bakimindan zenginlestirilmis membran
mikro domainleridir. Cesitli fakat farkl
protein bilesimine sahip olup ve polarize
trafik, sinyal iletimi, endo- ve ekzositoz,
zorunlu hiicre i¢i patojenlerin girisi ve
Alzheimer ve prion hastaliklar ile baglantili
patolojik protein formlarinin tiretimi dahil
olmak iizere cesitli hiicresel siireclerde yer
alirlar.2

Memeli hiicrelerinin zarlan,
sfingolipitler ve steroller dahil olmak tizere
2000'den fazla lipit molekdld tlriini
icermektedir.3 Okaryotik plazma zarlarinin
lipit ¢ift tabakasi, uzun yillar boyunca iki
boyutlu bir "akiskan mozaik" olarak kabul
edilmistir.# Akiskan mozaigin siv1 kristal
durumunda, paketlenme gevsektir ve lateral
difiizyon nispeten hizlidir. Akiskan mozaik
zar modelinde, tim plazma membran
proteinleri, lipit solvent icinde rastgele ve
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esit olarak dagilmistir. Bununla birlikte,
yapilan calismalar ile, likit-diizenli (L,) ve
likit-diizensiz (Lq4) olmak iizere birden fazla
lipit katmaninin varligina dair kanitlar
ortaya clkmistir4 Cogunlukla doymus
alifatik  hidrokarbon =zincirleri tasiyan
sfingolipitler, nispeten uzun ve doymus acil
zincirlerine sahip fosfolipitler ve kolesterol,
L, durumunu olustururken, coklu doymamis
yag asitleri ile fosfogliserolipitlerden olusan
toplu fosfolipitler daha akiskan Lq durumunu
olusturmaktdir. L, ve Lqfaz 6zelliklerindeki
bu farkliligin, membran diizleminde lateral
ayrilma sagladig
diistintilmektedir. Kolesterol, doymus
fosfolipitlerin ve sfingolipitlerin cift katmanl
membranlardaki unsature fosfolipitlerden
ayrilma  egilimini  desteklemede ve
arttirmada anahtar bir rol
oynamaktadir. Diisiik sicakliklarda iyonik
olmayan deterjanlar ile L, mikro
domainlerinin ¢6zlinmemesi izolasyonu icin
yaygin olarak kullanilmaktadir.>

Raft modeli, zar proteinleriyle iliskili
lipit ortaminin dogas1 hakkinda ilk fikri
edinmek icin basit bir deneysel yaklasim
saglamaktadir. "Lipit raft" terimi, ilk olarak,
kolesterol, sfingomyelin ve GM1 gangliosid
gibi glikolipitler agisindan zengin ve sakaroz
gradyanlarinda hafif bir buoyant dansiteye
sahip, iyonik olmayan deterjanlarda 4°C'de
¢oziinmemeleri kullanilarak izole edilebilen,
hiicresel membranlarin bir alt
popiilasyonunu  belirtmek icin ortaya
konulmustur. Bununla birlikte, raftlarin
biyokimyasal karakterizasyonunda
deterjanlarin kullanilmasi, biyolojik raftlarin
gercek Dbilesimini yansitmayan yapay
sonuglara yol acgabildigi gibi, biyolojik
raftlarin hiicre yilizeyindeki boyut tahmini
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degisken sonuglar vermistir. Ancak, hiicre
biyolojisi ve biyokimyasal yaklasimlarinda
gelistirilen yontemler ile canli hiicrede var
olduklarina dair ikna edici kanitlar
saglanmistir. Yani, “lipit raft” kavrami
biyokimyasal bir operasyonla
tanimlanir. Lipit raftlan ile ilgili tartismali
goriisler olsa bile, hiicre ylizeyindeki raft
mikro boélgelerinin  goriintilenmesi ve
biyokimyasal karakterizasyonlar1 icin yeni
iyonik olmayan deterjanlarin kullanimindaki
son gelismeler ile birlikte biyolojik raftlarin
varlig1 kabul gérmeye baslamistir.”

Lipit raftlar1 standart mikroskop
teknikleriyle gorilemeyecek kadar
kiiciiktiirler ve dogal hallerinde izole etmek
de miimkiin degildir. Bircok raft kiimeleri
iceren deterjana direngli membranlar, buz
lizerinde Triton X-100 veya diger iyonik
olmayan deterjanlarla ekstraksiyon yoluyla
izole edilebilir.

Lipit Raftlarinin Genel Ozellikleri

Plazma zarinin major 6zelliklerinden
biri cift katmanli kavisli olmasidir. Lipit raft
bilesimi Sekil 1’de verilmis olup Raft
modeline gore, lipit raftlar1 tarafindan
saglanan lateral lipit heterojenligi, bunlarla
iliskili proteinlerin  lateral protein
heterojenligine yol acar. Ortaya ¢ikan lateral
lipit/protein heterojenligi, "biyolojik" lipit
yiginlarinin ~ varsayllan  her islevinin
merkezinde yer alir. Clnkid raftlarin
biyofiziksel ve biyokimyasal mikro-ortami
(6rnegin, membran akiskanlig1 ve bilesimi)
raft proteinlerinin islevini
etkileyebilmektedir. Ek olarak, proteinlerin
"mikro alanlara" dagilimi, bu proteinlerin
diizenleyici veya efektor molekiiller ile
etkilesimini diizenleyebilmektedir.8
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Kolesterol

Sekil-1. Lipit raft yapisi

Lipit sallar1 kolesterol, doymus
fosfolipidler ve glikolipidler ve sfingomyelin
(SM) gibi sfingolipidlerden olusur. GPI-
baglantili proteinler ve lipitlenmis - 6zellikle
palmitoillenmis- proteinlerin bulundugu
lipit raftlari, non-lipit raftlardan daha yiiksek
bir afiniteye sahiptir.8

Lipit raftlarinin eksternal bilesimi
tarafindan belirlenen iki katmanli asimetri,
raftlarin, tomurcuklanma, fisyon gibi
stureclerde membranlarin deformasyonuna

i Glikozil Fosfatidilinositol

Sfingomiyelin

L 1

Palmitoyl-protein

W. .ﬁ s’f s

katkisinin temeli olan artan intrinsik cift
katmanh kavisligine yol a¢maktadir.® Bazi
raftlarda bulunan bir diger ozellik, daha
biiylik raftlar (siiper raftlar) halinde
birlesme kapasiteleridir. FcyR
sinyallemesinin ilk adimlarinda ve uyarilmis
B hiicrelerinde ligand  bagimli  raft
birlesmesi yakin zamanda rapor
edilmistir(Sekil-2). Plazma zarinda birlesen
raftlar, orijinal olarak farkli raftlara lokalize
olan proteinler arasinda yeni protein-
protein etkilesimleri saglayabilmektedir.10

internalizasyon

Sinyal iletimi

Antijen r:eseptdr asag|
hedefleme regilasyonu

Sekil-2. Lipit raftlari, B hiicrelerinde B hiicresi reseptorii (BCR) sinyali ve antijen hedeflemesilo
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Lipit  raftlan popiilasyonunun
heterojen olduguna dair kanitlar da
vardir; bazi lipit raftlarinda yapisal protein
bilesenlerinin olmadigi gortlirken,
bazilarinin ise belirli yapisal proteinler
acisindan zengin olduklari
belirtilmektedir. Bu farkhliklar, lipit raftin
morfolojisini, stabilitesini ve islevini
etkilemektedir.1!

Hiicre yiizeyindeki raft mikro
bolgelerinin tespiti ve o6l¢limiinde altin
paternin, istatistiksel analiz ile kombine
immiinogold elektron mikroskobu oldugu
rapor edilmistir.!2 Bu yaklasim kullanilarak,
ic plazma zar lipit raft belirtecinin, hiicre
yuzeyinin %35'ini kaplayan ve ortalama 44
nm c¢apinda mikro alanlarda kiimelenme
gosterdigi bulunmustur. Ayrica, dis yaprakta
raft proteininde capraz baglanma
oldugunda, i¢ yaprak raftlar1 modiiler
yapilarimi  koruyarak yeniden dagilim
gosterir. Bu teknik, lipit raftlarinin boyut ve
dagilimini belirlemek, i¢c ve dis yaprakgik raft
proteinlerinin  birlikte lokalizasyonunu
izlemek ve Ras sinyal alanlarini gézlemlemek
icin kullanilmistir.13

Lipit raft mikro alanlari, influenza
virtisi  gibi  birkag  zarfli  viriisiin
tomurcuklanma bdlgesidir. Yapilan bir
calismada’4, yeni gelistirilmis bir kantitatif
elektron mikroskopi analizi kullanilarak,
influenza virisiinde raft ile iligkili
hemaglutinin (HA) glikoproteininin yabanil
tip formunun hiicre ytlizeyinde 200-280 nm
capinda  kiimeler = halinde  dagildigi
gosterilmistir. Raftlarla iliskilendirilemeyen
mutant HA formunun ise plazma zarinda
rastgele dagildig1 raporlanmistir.1s

Lipit raftlarindaki yesil floresan
proteini (GFP) hedefleyen, kolera toksin B alt
biriminin floresan konjugatlar1 ve Lyn bazh
kimerik bir proteinin kullanilmas1 ve
uyarilmis B hiicrelerinin goriintiilemesiyle,
lipit raftlarin oldukca dinamik olduklar
gosterilmistir. Bu hiicrelerin ylizeyinde
lateral olarak hareket ettikleri ve boyutu
>500 nm olan genis bolgelerde birlestikleri
belirtilmistir. Agrege olmus lipit raftlarinin
bu boélgeleri, B-hiicresi reseptorii (BCR) ve
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tirozin-fosforile edilmis proteinler ile
birlikte lokalize olmustur. Canli B
hiicrelerinin mikroskobik goriintiilemesi
ayrica lipit raftlarinin, tirozin kinaz Syk ve
reseptor tirozin fosfataz CD45 ile
indiiklenebilir ~ lokalizasyonunu  ortaya
cikarmistir. Bu iki protein, BCR aracili
sinyallerde merkezi roller oynar, ancak
biyokimyasal olarak saflastirilmis lipit raft
fraksiyonlarinda nadiren
saptanabilir. Ayrica, BCR stimiilasyonunun,
"sitonem" olarak adlandirilan yapilara
benzer sekilde, uzun, iplik benzeri
filopodiyal ¢ikintilarin  olusumunu da
indiikledigi raporlanmistir. Bu  B-hiicresi
sitonemleri lipit raftlar1 ve aktin filamentleri
acisindan zengindir ki bu durum bir immun
yanit sirasinda uzun menzilli iletisimde
ve/veya sinyal molekiillerinin tasinmasinda
rol oynayabileceklerini diisiindliirmektedir.10
Benzer bir sekilde, plazma membraninda
hiicre polarizasyonundan bagimsiz bir
lateral boliimlenme, floresan protein
etiketlemesi kullanilarak maya
hiicrelerinde de gosterilmistir.16

Raftlarin hiicresel islevleri gozoniine
alindiginda, raft olmayan bir hayvan modeli
olusturmak miimkiin olmamakla birlikte,
kantitatif immiin gold elektron mikroskobu
ve GFP yapilann kullanilarak dogrudan
immiinofloresan ve  nakavt/transgenik
hayvanlarin  lretimi, biyolojik  raftin
karakterizasyonunu, hayvan modellerinde
gostermek adina umut verici
yaklasimlardir.8

Lipit raftlarin heterojenligi, protein
bilesimi ile ilgilidir. Bir dizi proteinin
raftlarla  kalict olarak iliskili oldugu
bulunmustur. Raftlarla iliskileri farkl
mekanizmalar icerir ve ¢esitli hiicresel roller
oynarlar. Baz1 proteinler ise raftlarla gecici
olarak birlesmekte ve bunlarin
biyokimyasal/biyolojik aktivitelerinde
ortaya c¢ikan degisiklikler bu stireclerde
cesitlilige yol agmaktadir. Bu proteinlerden,
kalic1 raft proteinlerinin 6zellikleri ve
islevleri Tablo 1'de, raftlarda yerlesik gecici
proteinlerin 6zellikleri ve islevleri ise tablo
2’de verilmistir.8
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Tablo 1. Kalic1 raft proteinlerinin 6zellikleri ve islevleri

Protein Molekiiller Membran tiirii  Hiicre tipi Sallarin islevi
agirhk
Kaveolinler 20.5,18.2 1TMD(atipik) Kas, endotelyal, Yapisal ve
(Lo, 1B,2 ve 3) ve 17.3 kolesterol adiposit ve iskelet
baglama alani fibroblast
(CBD)
Flotilinler/reggies(lve 47 ve42 2 TMD(atipik) Noron, adiposit Yapisal ve
2) ve makrofajlar iskelet
Stomatin 31.7 1 TMD Eritrositler Hiicre iskeleti
baglantisi
LAT 27.9 1 TMD ve T hiicreleri Iskelet ve sinyal
palmitoilasyon iletimi
MAL 17 4 TMD MCDK, Hepatom Glikoproteinleri
apikal bolgeye
tasima
Sinaptofizin 29.2 4 TMD ve CBD PC12 Yiiksek
feokromositoma membran
lateralligini
kolaylastirir
Prominin 115 5 TMD ve CBD Epitelyum Plazma zari
cikintilar, zar-
zar etkilesimi
NAP-22 22.7 CBD ve Noronlar Alan olusumu
miristoilasyon
Raftlin 63 Miristoilasyon B hiicreleri Olusum
ve
palmitoilasyon
Mersin Univ Saglik Bilim Derg 2023; 16(3) 518
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Table 2. Raftlarda yerlesik gecici proteinlerin 6zellikleri ve islevleri

Protein Molekiiler Membran Hiicre tipi Sal proteini
agirhk turi iizerindeki
etkisi
GLUT-1 54 12 TMD 3T3-L1 Artmis glikoz
Adiposit tasinmasi
Sitoplazmik Notrofiller Aktivasyon i¢in
NADPH azaltilmis
oksidaz alt gecikme stresi
birimleri
P40phox 39 Periferik
P47phox 47 Periferik
P67phox 59.7 Periferik
Rac 19 Periferik
LRP-1 50.4 1 TMD 3T3-L1 Degisen
fibroblast hormon
seciciligi
Lck 58 Periferik T hiicreleri Lck ve Fyn
aktivasyonunun
uzamsal ve
zamansal
koordinasyonu
CD45 147 2 TMD T hiicreleri Raftlarda sinirh

miktarda aktive
edilmis Lck, T

hiicresi
tepkisinin
suresini
etkileyebilir.
Csk 50.7 Periferik Fare Hiicre
fibroblasti yayilmasi ve
gocunun
diizenlenmesi
Lyn 58.6 Palmitoilasyon RBL-2H3 Daha ytiksek
sican bazofilik  kinaz aktivitesi
l6semi
TNFR-1 50.5 2 TMD HT1080 insan Alternatif sinyal
fibrosarkomu yollari arasinda
gecis yapar
p75NTR 45.2 1 TMD Noronlar Rho'nun
inaktivasyonu
ve norit
biiylimesi
Transducin 40 Periferik Sig1r retinasi Azaltilmis
RGS9-1-GB5L rodopsin-
transdusin
eslesmesi
Complex 49.7 Periferik Sig1r retinasi
Arrestin 42.7 Periferik Si1g1r retinasi
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Raftlin, raft ile iliskili proteinlerden
biridir. Raftlinde, Src ailesi kinaz gibi sadece
lipit raftlarinda lokalizedir ve B hiicresi
antijen reseptoriniin (BCR)
stimiilasyonundan ©6nce ve sonra BCR ile
birlikte lokalizedir. Yapilan calismalarda,
DT40 B-hiicre hattinda Raftlin geninin
bozulmasinin, Lyn ve gangliosid GM1 dahil
olmak lizere lipit raft bilesenlerinin
miktarinda  belirgin  bir azalma ile
sonuclandigi, Raftlin'in asir1
ekspresyonunun ise raft proteinlerinin
icerigini arttirdig1 gosterilmistir. Ayrica, BCR
aracili tirozin fosforilasyonu ve kalsiyum
mobilizasyonunun, Raftlin eksikligi
nedeniyle bozuldugu ve Raftlin'in asin
ekspresyonu ile  glclendirildigi de
raporlanmistir. Bu veriler, Raftlin'in lipid
raftlarinin olusumunda ve/veya
korunmasinda ¢ok 6nemli bir rol oynadigini,
dolayisiyla BCR aracili  sinyallesmeyi
diizenledigini gostermektedir.

insan Raftlininin, raftlardaki
lokalizasyonu icin basta palmitik asit ve
miristoil olmak {lizere yag asilasyonu
gereklidir. Raftlin, B hiicrelerindeki raft
proteinleri arasindadir ve tipik ikili asilasyon
motifi icermektedir. N-terminalinde Met-
Gly-Cys sekansina sahiptir. Raftlin cDNA's;,
molekiiler agirligi 63 kDa olan 578 amino
asitlik bir proteini kodlar. Raji hiicrelerinden
endojen ekpsresyon sonucu SDS-PAGE ile
elde edilen proteinin ise 90kDA agirliginda
oldugu ve bu farkin, proteinin 5.3 izoelektrik
noktasindaki asidik yapisindan
kaynaklanabilecegi bildirilmistir. DT40 B-
hiicresi mRNA kullanilarak, tavuk Raftlin
cDNA's1 izole edildiginde, insan Raftlin'in
primer amino asit dizisi ile tavuktaki dizinin
%56 ayn1 oldugu belirlenmistir. Bu bélgenin
yliksek oranda korunmus iki alana sahip
oldugu raporlanmistir. Raftlin fonksiyonlari
icin 6nemli oldugu diisiiniilen bu alanlar, N-
terminal bélgesi (insan Raftlin'in 1-165
amino asitleri, %80 06zdeslik) ve C- ug
bolgedir (insan Raftlin'in 276-450 amino
asitleri, %79 o6zdeslik). Insan Raftlinin
¢ikarilan amino asit sekansinin NCBI protein
veri tabani ile karsilastirildiginda, bilinen bir
fonksiyona sahip homolog bir protein
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olmadig, ancak Raftlin-2 olarak adlandirilan
bir protein ile zayif benzerlige sahip oldugu
ortaya cikarilmistir. Raftlin ve Raftlin-2,
genel yap1 icinde yalnizca %29 o6zdeslige
sahiptir, ancak N-terminal ve C-terminal
korunmus alanlarinda sirasiyla %36 ve %39
6zdeslige sahiptir.1”

Iki tip raftlin vardir. Bunlar;

1. Raftlin-1(RFTN-1) ve
2. Raftlin-2(RFTN-2)'dir.

Raftlin lipit baglayic1 1(RFTN1), 3p24.3
tizerinde bulunur ve lipit salinin bitinlGgi
ve B hiicresi yanit sinyali iletimi icin
gereklidir. T-hiicresi reseptér sinyalini
modiile eder ve th17 aracii otoimmiin
yanitlari artirir.18 RFTN 2’de lipit raftlarinda
onemli bir proteindir.1?

Raftlin otoimmiin yanitin ve vaskiiler
inflamatuar yanitin indiiklenmesinde 6nemli
bir rol oynar. Enflamatuar aracilar stirekli
sentez ve salgiy1 indukler. Bununla birlikte
Raftlin niikleer yakalama kompleksine, TLR3
aktivasyonunun indiiksiyonuna ve
otoimmiin yanita katilir. Rafllin de dahil
olmak iizere lipit raft proteinler vaskiiler
inflamatuar yanitlarin patofizyolojisinde
onemli bir rol oynar. Son yillarda Raftlin
lizerine oldukga fazla arastirma
yapilmaktadir. Yapilan litaratiir taramasinda
Raftlin ile ilgili toplam 29 makale oldugu ve
bunlardan sadece 3 tanesinin 2020
oncesinde oldugu goriilmektedir. Yapilan bu
calismalarda Raftlinin, yara iyilesmesi, akut
pankreatit, obstriiktif uyku apnesi, kronik
rinosintizit ve akut apandisit dahil olmak
lizere bircok hastalifin patagenezinde rol
oynayabilecegi ileri siirtilmektedir.20

Raftlin ve obstriiktif uyku apnesi

Obstriiktif uyku apne sendromu
(0SA), uyku sirasinda tekrarlayan faringeal
kollaps ile Kkarakterizedir.2? Bilal ve
arkadaglar1 obstriiktif uyku apnesi olan
hastalarda ameliyat Oncesi ve sonrasi
interlokin-6, interlokin-8, timor nekroz
faktéorii a ve raftlin serum seviyelerini
degerlendirmislerdir. =~ Ameliyat  Oncesi
kontrol grubu ile Kkarsilastirilan hasta
gruplarinda (hafif, orta, siddetli) Raftlin
diizeylerinde kademeli olarak anlaml artis
bulmuslardir. Ameliyat sonrasi ise, her hasta
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grubunda raftlin diizeylerinin azaldig1 ancak
diger parametrelerde degisiklik olmadigi
belirtilmistir. Arastirmacilar, OSA
hastalarinda, hipoksi ve re-oksijenasyon
ataklarinin neden oldugu endotel
disfonksiyonu ve aktivasyonunun bir sonucu
olarak oksidatif stres gelisebilecegini ve bu
endotel disfonksiyonun, kalp hastaliklarinin
ve inmenin patofizyolojisini etkileyecegini
bildirmislerdir. Bu sebeple erken evrelerde
bile bu disfonksiyonu yansitacak bir belirte¢
olarak raftlin seviyesine bakilabilecegini
onermislerdir. Yani operasyon sonrasi
sepsiste dahil olmak lizere vaskiiler
inflamasyonda viicutta oksidatif stresten
etkilenen raftlin, ameliyat sonrasi viicuttaki
inflamasyonun ve serbest oksijen
radikallerinin azalmasina bagl olarak TNF «,
IL-6, IL-8 ve CRP'deki azalmaya neden
olabilecegini bildirmislerdir.22

Raftlin ve kronik rinosiniizit patogenezi

Nazal polipler (NP), genellikle her iki
ostiomeatal kompleksten gelisen nazal
mukozanin tiim6r benzeri hiperplastik
sislikleridir.23 Son yillarda literatiirde NP
yerine nazal polipli kronik rinosintizit
(CRSwNP) terminolojisi tercih edilmektedir.
NP'li KRS'de goriilen kronik sinonazal
inflamasyona neden olan temel stiregler iyi
anlasilmamistir. Kumbul ve arkadaslarinin
yapmis oldugu calismada; Lipit raftlarinin

vaskiiler enflamatuvar yanitlarin
patofizyolojisindeki merkezi rolii nedeni ile,
RFTN'nin  CRSwNP'nin  patogenezinde

rollinii arastirmislardir. Bu c¢alismadaki
amaglar, NP'li KRS'li hastalarin RFTN
diizeylerini kontrol grubu ile karsilastirarak
RFTN'nin NP'li KRS patogenezindeki olasi
rolliinii belirlemektir. Bu ¢alisma, RFTN ve
NP'li KRS arasindaki iliskiyi aciklamaya
calisan  bir 6n g¢alisma  oldugunu

belirtmislerdir. = NP dokusundaki RFTN
eksikligi, NP'li KRS'nin gelismesinin
nedenlerinden biri olabilecegini

aciklamislardir. Ancak, ¢alisma bulgulan
RFTN eksikliginin NP tipini ve/veya NP'li
KRS'yve eslik eden astim varhigin
belirleyemedigini  gostermistir. RFTN
eksikligi ve CRSwNP arasindaki iliskiyi
aciklamak icin daha fazla deneysel ¢alismaya
ihtiya¢ oldugunu belirtmislerdir.2+

Raftlin ve yara iyilesmesi
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Sepsis ve septik soku olan hastalarda
Raftlin  diizeylerinin  arastirildigi  bir
calismada, yara nedeni diyabet mellitus olan
hastalar  degerlendirilmis ve  Raftlin
diizeyleri hasta grubunda kontrol grubuna
gore anlaml derecede yiiksek bulunmustur.
Bir ka¢ calismada, Yarali hastalarda doku
Raftlin seviyeleri 6nemli olciide yiiksek
olarak saptanmistir. Bu ¢alismalarda, Negatif
basinghh yara tedavisi (NPWT), Raftlin'i
diizenleyerek ve oksidatif stres seviyelerini
inhibe ederek yara iyilesmesini
destekleyebilecegini 6ne siirmektedirler.2526

Raftlin ve akut pankreatit

Akut pankreatit (AP), hastaneye
yatislarda diinya capinda en sik gorilen
gastrointestinal bozukluklardan biridir. AP,
lokal ve sistemik enflamatuvar yanit, organ
yetmezligi, pankreas nekrozu ve hatta 6liim
yoluyla hicbir sistemik isaret olmaksizin
klinik olarak gozlenen bir patolojidir.2?
Yapilan c¢alismada; akut pankreatit olan
hastalarda bir enflamatuar biyobelirte¢ olan
raftlin diizeylerine bakilmistir. Bu ¢alisma
sonucunda AP hastalarinin RFTN1 degerleri
saglikli kontrollere goére anlamlh diizeyde
yliksek bulunmustur. Cogunlukla sepsis ve
septik soku belirlemek amaciyla arastirilan
raftlin, enflamatuvar hastaliklar1 teshis
etmek ve gercek bagisiklik tepkisini
karakterize etmek ic¢in kullanilan bir
parametre oldugu icin AP hastalarinda
RFTN7Y'in diizeylerinin yiiksek beklediklerini
aciklamislardir.28

Raftlin ve akut apandisit

Akut apandisit en sik goriilen cerrahi
acil durumlardan biridir.22 Ozer ve
arkadaslarinin yapmis oldugu bir calismada;
Lipit raftlarinin vaskiiler inflamatuar
yanitlarin patofizyolojisindeki merkezi rolii
nedeni ile raftlinin akut apandisit
patogenezinde katilmis olabilecegi
varsayimina gotlirmiistiir. Akut apandisit
olan hastalarda raftlin diizeyleri kontrol
hastalarina gore daha yiiksek olarak
saptamiglardir. Akut apandisitte ¢ok farkl
biyobelirtecler kullanilmakta fakat heniiz
cok duyarli ve spesifik bir Dbelirteg
bulunmamaktadir. Arastirmacilar, raftlinin,
inflamatuar hastaliklar1 teshis etmek ve
gercek bagisiklik tepkisini karakterize etmek
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icin  kullanilabilecek  yeni  bir tani
parametresi olabilecegini savunmustur.30

Majér depresif bozukluk ve sizofren olan
hastalarda serum raftlin diizeyleri

Major depresif hastalarinda serum
raftlin diizeylerini arastiran ilk c¢alisma
oldugu bildirilen bir c¢alismada, major
depresif bozuklugu olan hastalarda serum
raftlin diizeyleri yiliksek saptanmistir.3!
Yapilan bir diger c¢alismada ise; sizofren
hastalarinda serum raftlin  diizeyleri
degerlendirilmis ve hasta grubunda serum
raftlin diizeylerinin yiliksek bulundugunu
belirtmislerdir. Bu ¢alismanin bir 6n ¢alisma
oldugunu ve hastaligin etiyopatogenezinde
onemli oldugunu 6ne stirmiislerdir.32

Raftlin ve kanser

Kanserde Kklasik bir sinyal yolu olan
AKT/p38 MAPK sinyal yolu, akciger kanseri,
meme kanseri,kolorektal kanser dahil bircok
kanser tiiriiniin gelisiminde yer alir. Hiicre
proliferasyonu, apoptoz ve farklilasmasinda
onemli roller oynabilir. AKT yolu hiicre
dongiisli, apoptoz ve otofaji diizenlenmesi
icin esastir. Yapilan literatiir ¢alismasinda
sadece mide kanserinde raftlin diizeylerine
bakildigi  goriilmektedir.  Yapilan bu
calismada; normal gastrik dokularda
karsilastirildiginda RFTN1 ekspresyonunun
GC dokularinda daha yiiksek oldugu
saptanmigtir. RFTN1, AKT/p38 sinyal
yollarin1 modile ederek mide kanseri
ilerlemesini kolaylastirdig1  bildirilmistir.
Arastirmacilar, RFTNT’'in umut verici
prognostik bir gosterge veya kemoterapinin
hedefi olabilecegini ifade etmislerdir.33

Rahim ici gelisme geriligi etiyopatogenezinde
raftlinin rolii

Yapilan bir g¢alismada maternal
serum ve plesanta diizeylerinde raftlin
diizeylerine bakilmistir. Raftlin
diizeylerindeki azalmanin IUGR(intrauterin
Gelisme Rotan )etyopatogenezindeki
roliiniiniin arastirildig1 ¢alismada, IUGR i¢in
raftlinin potansiyel terapotik kullanimi
olabilecegini 6ne slirmiislerdir.34

Raftlin ve Alzheimer Hastaligi

Yapilan bir c¢alismada Alzheimer
hastaliginda kolesterol ile iligkili oldugu
diisiiniilen genler calisiimistir. Bu genlerden
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biri olan Raftlin diizeylerine bakildig1
goriilmektedir. Raftlin diizeyleri hastalikla
anlaml olarak saptanmistir.35

Sonug

Lipit raftlar;, hiicrelerin plazma
zarlarinda bulunan, biiytklikleri hakkinda
kesinlik olmamakla birlikte glikosfingolipid,
kolesterol ve protein reseptorlerinin
kombinasyonlarindan olusan 6zel zar mikro
alanlaridir. Sinyal iletiminde ©nemli rol
aldiklar1 ve sinyal iletimininde rol alan
reseptor ve efektorlerin  etkilesimini
diizenleyerek hiicresel stirecleri
kompartmanize eden diizenleme merkezleri
olduklari 6ne siiriilmektedir.

Lipit raftlarinin yapilar1 hakkinda
fikir birligi bulunmamakla birlikte, farkh
protein icerikleri oldugu ve heterojenligi de
bu proteinlerin sagladigi bilinmektedir. Bu
proteinlerden olan Raftlin {izerine fazla
sayida arastirma yapilmaktadir ve cesitli
hastaliklarin patogenezinde rolii oldugu
diisiintilmektedir.

Sonug olarak, hiicre zar modellerine
ait teoriler, icerikleri ve fonksiyonlari
ilerleyen teknoloji ve yontemler ile birlikte
yllar  icerisinde geliserek  degisim
gostermistir. Bu derlemede amacimiz 6zel
zar alani olan lipit raftlar1 ve icerdigi
proteinlerden olan Raftlin hakkinda bilgi
vermektedir. Bu 6zel zar alanlar1 ve burada
bulunan proteinlerin fonksiyonlar1 hakkinda
yapilacak bilimsel g¢alismalar ile elde
edilecek verilerin bir hastaligin patogenezi
ile iliskilendirilmesi ve kullanilabilir olmasi
biiyiik 6nem tagimaktadir.

Yazar katkisi: RO, S.B, L.T. : Planlama,
literatiir arastirmasi, makale yazimi

Cikar c¢atismasi: Yazarlar tarafindan
herhangi bir ¢kar g¢atismasi beyan
edilmemektedir.

Mali destek: Calisma i¢in herhangi bir mali
destek alinmamustir.
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Tiiberkiiloz tedavisinde kullanilan antitiiberkiiloz ila¢lar
Nurcihan BILTEKIN?, "*'Mahmut ULGER!

1Mersin U. Eczacilik Fakiiltesi, Farmasétik Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Mersin, Tiirkiye

0z

Tiiberkiloz (TB), Mycobacterium tuberculosis (M. tuberculosis)'in sebep oldugu degisik klinik
goriiniimlere sahip kronik, grantilomatdz karakterde bakteriyel bir hastaliktir. TB giiniimiizde
halen énemini koruyan bir halk sagligi sorunu olmaya devam etmektedir. Son yillarda HIV/AIDS
ile ko-enfeksiyon olmasi ve ¢ok ilaca direngli (CID) vakalar géz oniine alindiginda TB
hastaliginda tedavi en az alti1 ay siire ile ¢oklu anti-TB ilaglarla birlikte mevcut tedaviyi
olusturmaktadir. TB i¢in mevcut birinci kusak (primer) tedaviler, ilk iki ay boyunca izoniazid
(INH), rifampisin (RIF), pirazinamid (PZA) ve etambutol (EMB) kombinasyonunun
uygulanmasina ve ardindan dort ila yedi aydan daha uzun siireli INH ve RIF tedavisine
dayanmaktadir. TB tedavisinde, anti-TB ilaglarin uzun siire kullanilmasi ile M. tuberculosis’in GID
ve yaygin ilaca direngli (YID) suslarinin ortaya ¢ikmasi ve yayillmasi TB'nin tedavisinde
zorluklar1 beraberinde getirmektedir. Bu derlemede TB tedavisinde kullanilan birinci ve ikinci
kusak anti-TB ilaclarin genel 6zelliklerinden bahsedilmesi amaglanmistir.

Anahtar Kelimeler: Tiiberkiiloz, tedavi, anti-tiiberkiiloz ilaclar

Antituberculosis drugs used in the treatment of tuberculosis

Abstract

Tuberculosis (TB) is a chronic, granulomatous bacterial disease with different clinical
manifestations caused by Mycobacterium tuberculosis (M. tuberculosis). TB continues to be a
public health problem that still maintains its importance today. Given the recent years of co-
infection with HIV/AIDS and multidrug-resistant (MDR) cases, treatment for TB disease is
available in combination with multiple anti-TB drugs for at least six months. Current first-line
(primary) treatments for TB, administration of a combination of isoniazid (INH), rifampicin
(RIF), pyrazinamide(PZA), and ethambutol(EMB) during the first two months and then based on
INH and RIF treatment for a duration of more than four to seven months. In the treatment of TB,
with prolonged use of anti-TB drugs, the emergence and spread of MDR and extensive drug-
resistant (XDR) M. tuberculosis strains present challenges in treating TB. In this review, it was
aimed to mention the general properties of first and second-line anti-TB drugs used in the
treatment of TB.
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Giris

Mycobacterium tuberculosis
(M.tuberculosis)’'in neden oldugu tiiberkiiloz
(TB), inhalasyon yoluyla viicuda yerlesen ve
genellikle akcigerleri tutan, makrofaj icinde
cogalan ve asemptomatik latent olarak uzun
slire canl kalabilen bir bakteridir.! Hastanin
Oksiirmesi, hapsirmasi ya da konusmasi ile
havada c¢ok miktarda tiberkiil basili
damlaciklar halinde asili kalabilmekte ve
saglikhi kisilere solunum yolu ile bulasarak
enfekte edebilmektedir.2 TB basili viicuda
alindiktan sonra basilin viriilansi ile konagin
immiin sisteminin durumuna goére hastalik
gelismektedir. TB enfeksiyonuyla
karsilastiktan sonra immiinopatogenez
evreleri; TB basilinin ilk kez bulastig1 evre
primer TB enfeksiyon evresi, TB basili latent
kaldigt formdan aktive olup tekrar
¢ogalmasi1 ise postprimer TB enfeksiyon
evresi olarak adlandirilmaktadir.23 Ozellikle
orta ve diislik gelirli lilkelerde kiiresel halk
sagligini tehdit eden ve son yillarda kiiresel
0lim nedenleri siralamasinda ilk 10'da tek
bir enfeksiyéz ajaninin neden oldugu
bulasici hastalik olmaya devam etmektedir.
Diinya Saghk Orgiiti (DSO)'nin 2021
raporuna gore; diinya capinda yaklasik 10
milyon Kkisinin M. tuberculosis ile enfekte
oldugu, yaklasik iki milyon kisinin de
O0limiine neden oldugu bildirilmektedir.4
Gilinlimiizde Koranaviriis hastaligt 2019
(COVID-19) pandemisinin tahmini etkisi,
2020’de ek 190.000 kisinin TB ile enfekte
olarak oOliimiine ve onlmiizdeki bes yil
icinde COVID-19un  Kkiiresel hastalik
yukiiniin %20’ye varan artisi
bildirilmektedir. COVID-19’un ortaya
¢ikmasi ve salgini, temel TB hizmetlerinin
saglanmasinda ve TB hastalik yiikiiniin
azaltilmasinda yillarca kaydedilen
ilerlemeyi tersine cevirmistir.

Diinya ¢apinda TB vakalarn yas ve
cinsiyet ayirt etmeksizin tiim bireyleri
etkilemektedir. Vakalarin %56’sinin yetiskin
erkekler, %33’niin yetiskin kadinlar ve
%11’inin ¢ocuklardan olustugu, hastalarin
HIV/AIDS ile ko-enfeksiyon olmasi ve ¢ok
ilaca direngli (CID) durumlar goéz 6niine
alindiginda HIV (-) ve HIV (+) vakalarin
olim oranlarinin  %85'inin  Afrika ve
Gilineydogu Asya bolgelerinde meydana
geldigi rapor edilmistir.*
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Tirkiye’de Verem Savasi 2020
raporuna gore, 2018 yilinda kayitlara giren
toplam 11.786 olgudan 70’inin HIV (+)
oldugu tespit edilmistir. Tahmini insidans
hizi yliz binde 16 ve tahmini mortalite hizi
yiz binde 0.51 olarak verilmistir.
Tiirkiye'nin 2017 yili yeni+ntiks olgularda
tedavi basaris1 %86 ve oOnceden tedavi
gormis olgularda ise %58'dir. TB
vakalarinin ~ kadinlarla  kiyaslandiginda
erkeklerde biraz daha fazla oldugu
goriilmektedir. Bu vakalarin %57’sinin
yetiskin erkek, %42.5’inin yetiskin kadin
oldugu bildirilmistir. Vakalarin %60.4’i
akciger tutulumu, %34.3'c akciger disi
organ tutulumu, %>5.3’t hem akciger hem de
akciger dis1 tutulum géstermektedir.>

2015 yih CID-TB olgularinin 36 ay
tedavi sonuglar1 degerlendirilmis olup
tedavi basaris1 %75.2’dir. 2016 yili CiD-TB
olgularinin 24 ay degerlendirmesinde de
tedavi basaris1 %61.8’dir. Hastalarin tedavi
sonuglarina bakildiginda, akciger ve akciger
dis1 olmak tizere tim olgularda %84.6
tedavi basarisi saglanmistir.>

Anti-TB ilaglarin 1940’1 yillarda
kullanima girmesi ile TB tedavi oykusi
degismeye baslamistir. DSO, anti-TB ilaglar
direncli TB vakalarina gore bes kategoriye
ayirmustir: Izoniazid (INH)’e direngli TB,
rifampisin (RIF)’e direncli TB, CID-TB,
yaygin ilag direnci 6ncesi TB ve yaygin ilaca
direngli (YID) TB’dir. Yaygin ila¢ direnci
oncesi TB, RIFe ve herhangi bir
florokinolona direngli TB'dir. YID-TB, RIF ile
birlikte herhangi bir florokinolon,
bedakuilin ve linezolid gibi ilaglarindan en
az birine direngli TB olarak
tanimlanmaktadir.*

INH ve RIF birinci kusak anti-TB
ilaclar olup hastaligin tedavisinde onemli
yerleri vardir. INH’a karsi direnc¢ gelismesi
en yaygin gorilen diren¢ tiridiir. INH'a
direnc tedavi basar1 olasiligini azaltir ve RIF
gibi diger birinci kusak ilaglara direng
kazanmasi, CID-TB riskini artirmaktadir.6
RIF’e direngli TB, diger birinci kusak anti-TB
ilaclara direnc olsun veya olmasin genotipik
veya fenotipik yontemler kullanilarak
saptanan diren¢ olarak tanmimlanir. M.
tuberculosis’te c¢esitli genetik degisiklikler
anti-TB ilaclara karsi dirence yol agmakta ve
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bu mutasyonlar hem halk sagligin1 hem de
TB tedavi rejimini ciddi oranlarda
etkilemektedir.”

Bu derlemede TB tedavisinde
kullanilan birinci ve ikinci kusak anti-TB
ilaclarin genel o6zelliklerinden bahsedilmesi
amaglanmistir.

Tiiberkiiloz Tedavisi

TB, M. tuberculosis bakterisinin
neden oldugu bulasici ve tedavi edilebilir bir
hastaliktir. Hastalik tipik olarak akcigerleri
(pulmoner TB) etkiler, ancak diger bolgeleri
de etkileyebilir. Diinya niifusunun yaklasik
dortte biri M. tuberculosis ile enfekte
olmakta ve %901 yetiskinlerde ortaya
cikmaktadir. flacla tedavide temel amag, TB
basilleri ile  enfekte olup  heniiz
hastalanmamus kisilerin ilagla korunmasi ve
TB’nin kontroliiniin saglanmasidir. Bu temel
unsurlar goz 6niinde tutuldugunda tedavide
ilk iki ay icin INH, RIF, pirazinamid (PZA) ve
etambutol (EMB) kombinasyonu, dort ila
yedi aydan daha uzun stireli tedavilerde ise
INH ve RIF’in kullanimina dayanmaktadir.8
TB hastaligina yakalanan kisilerin yaklasik
%385'i alt1 aylik bir ilag rejimi ile basarili bir
sekilde tedavi edilebilmektedir.*

Anti-TB ilaglar ile tedavi, 1944
yilinda streptomisin (SM) ve
paraaminosalisilik asit (PAS)’in kesfedilmesi
ile baglamistir. Bu tedavi kombinasyonuna
1952 yilinda tglinci bir ilag olan INH'1n
eklenmesi, tedavi etkinligini biiylik 6l¢lide
artirmis fakat tedavi stiresinin uzun olmasi
baz1 sikintilar1 beraberinde getirmistir.
RIF'in 1971 yilinda kullanima girmesi ile
hastaligin tedavi siiresi kisalmistir.9.10

Anti-TB ilag ile tedavide asil hedef,
konake1 dokularda bulunan c¢cok sayida TB
basilini hizli bir sekilde ortadan kaldirarak
bakterisidal aktiviteyi saglamaktir. Diger
onemli hedefleri ise niikslerin ortaya ¢ikisini
onlemek icin sterilizan aktivite ile
eliminasyonu saglanmak, ilaca direngli
TB'nin  saghklh  bireylere yayilmasini
engelleyerek, oOlim oranlarinin en aza
indirilmesini saglamaktir.?

TB tedavisinde kullanilan ilaglar
aktif basil gruplar iizerinde etkili olup
tiberkill  basil toplulugundan  farkh
metabolit aktivite ozellikleri
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gosterebilmektedir. Bu  ozelikler de
Mitchison teorisi ile dort gruba ayrilarak
aciklanmaktadir.11.12

A grubu, kavite icinde bulunan
devamli ¢ogalan en biiytik basil grubudur ve
bu gruba en etkili ilag INH'd1r.

B grubu, asit ortamlarda bulunan
(makrofaj icinde ve inhalasyon
ortamlarinda), yar1 dominant olmasi ve
tedaviye diren¢ gostermesi ile niikse neden
olabilmektedir. Bu grup tlizerinde en etkili
ilac ise PZA’d1r.

C grubu, aralikhh olarak cogalan,
kazeo6z odaklarda yer alan ikinci biiytik basil
grubudur. Bu grubun tedavisinde ise RIF
kullanilir. Eger B ve C gruplan tedavi
edilmezse nilikse neden olmaktadir.

D grubu, fibréz odaklarda bulunan
dormant basil grubudur. Bu grup tlizerinde
etkili olan ila¢ yoktur.

Mitchison TB tedavisinde kullanilan
ilaclar1 etki sekline gore li¢ baslk altinda
degerlendirmistir.11.12

1) Diren¢ gelisimini Onleyici etki:
Yiksek aktiviteli bir ilag kemoterapi
boyunca lezyonlardaki tim  bakteri
popiilasyonu  etkiler. Direngli mutant
gelisimine izin verilerek onleyici etkisi
degerlendirilir. En etkili olan iki ilag INH ve
RIF’dir.

2) Erken bakterisidal aktivite: A
grubunda yer alan c¢ok sayidaki basil
toplulugunun yok edilmesidir. INH en
ylksek bakterisidal aktiviteye sahip ilagtir.

3) Sterilizan aktivite: D grubundaki
dormant basil haric A, B ve C grubu
basillerin yok edilmesine dayanan oldukg¢a
onemli bir aktivitedir. Ozellikle B ve C
grubunda niikslerin olmamasi ile
degerlendirilir. Sterilizan aktivitesinde en
gicli ilaglar RIF ve PZA'dir. Bu ilaglarin
kullanimi ile tedavi siiresi 18-24 aydan alti
ay gibi kisa bir silireye inmis fakat bu siire
basillerin tamamen eradikasyonu icin
yeterli olmamstir.

Hem eriskinlerde hem de cocuklarda
TB tedavi rejiminde ilk basamak olarak INH,
RIF ve PZA’dan olusan iki aylik bakterisidal
faz, ardindan INH ile RIF’den olusan
sterilizan faz uygulanmaktadir. Anti-TB
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ilaclar bakterisidal aktiviteleri, sterilizan
aktiviteleri ve ila¢ direnci etkilerine gore
tedavi rejimlerinde kullanilmaktadir.13.14

Tablo 1'de anti-TB ilaclarin bakterisidal
aktivite, sterilizan aktivite ve ila¢ direng
gelisim siralamasi verilmistir.

Tablo 1: Anti-TB ilaglarin bakterisidal aktivite, sterilizan aktivite ve ila¢ diren¢ gelisim

siralamasi

Etki Bakterisidal aktivite Sterilizan aktivite ila¢ direnci

Yiiksek INH RIF INH

EMB PZA RIF

ﬂ RIF INH EMB

SM SM SM

Diistik PZA EMB PZA

Latent tiiberkiiloz (LTB) ay klinik ve bakteriyolojik y6nden kontrol

enfeksiyonunda, basiller viicutta aktif
olmayan formda kalirlar ve herhangi bir
belirti ya da semptoma neden olmazlar.
LTB’li hastalarin yaklasik %5 ila %10’unda
hastalifin yeniden aktive oldugu
belirtilmekte ve aktive olan hastaligin
onlenmesi, kontrol edilmesi ve ortadan
kaldirilmasinin olduk¢a 6nemli oldugu
vurgulanmaktadir. LTB’li hastalarda aktif
TB'yi onlemek icin cesitli tedavi rejimleri
Onerilmistir.15

INH koruyucu tedavi rejimi, doz
miktarina gore alti ay siire ile verilir.
Bagisiklig1 baskilanmis hastalarda dokuz ay
INH Onerilir. INH kullanilamadigi
durumlarda ise RIF dort ay stre ile
kullanilir.16

TB tanisi konulan Kkisiler kisa siirede
tedaviye alinmali ve tedavileri siiresince her
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edilmeli, balgam incelemeleri yapilmali,
gerekirse akciger grafileri cekilmelidir. TB
tedavisinde en onemli etken dogru tedavi
secenekleri ve ilaglardir. Tedavi siirecinde
ise kullanilan ilaglar Dogrudan Goézetimli
Tedavi (DGT) ile diizenli bir sekilde
kullanilmahdir. Saptanan her bir TB
hastasinin kiir ya da tedavi basarisi
saglanana kadar tedavisi izlenmelidir.16

Anti-TB Ilaclar

Giliniimiiz TB tedavisinde kullanilan
birinci kusak anti-TB ilaglar; INH, RIF, SM,
PZA ve EMB'dir. ikinci kusak anti-TB ilaglar
ise  PAS, kanamisin, florokinolonlar,
kapreomisin, etionamid ve sikloserinden
olusan daha toksik, etkinligi az olan anti-TB
ilaglardir. TB tedavisinde kullanilan birinci
ve ikinci kusak ilaclar, etki mekanizmalari
ve 6nemi Tablo 2’de verilmistir.1?
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Tablo 2: TB tedavisinde kullanilan ilaglar, etki mekanizmalari ve 6nemi

Etki Mekanizmasi

Birinci kusak ilaglar

INH

Hiicre duvarinin mikolik asit sentezini
inhibe eder

Onemi

Yiiksek bakterisal etki, hiicre ici
penetrasyon uyumu, iyi absorbe
edilmesi, kolay alinmasi ve dar
spektrumlu etki géstermesi

Gilicli sterilizan aktivite ve genis

RIF RNA sentezini inhibe eder Lo .
spektrumlu etki gostermesi
TB ve Gram negatif basillerin
SM Protein sentezini inhibe eder tedavisinde c¢oklu kombine ilag
olarak kullanilmasi
EMB Hiicre duvar: arabinogalaktan sentezini Sadece mikobakterilere karsi
inhibe eder bakteriyostatik etki gostermesi
Hiicre membranin ADISIL ve Sadece mikobakterilere Kkarsi,
PZA fonksivonunu bozar yap semi-dorman durumdaki basillere
_ y bakterisidal etki gdstermesi
Ikinci kusak ilaglar
D-alanin’in  analogudur ve alanin Gram pozitif, Gram negatif ve M.
Sikloserin rakemaz ve D-alanil-D-alanin sentazin tuberculosis’e bakteriyostatik etki
hareketini kompetitif olarak inhibe eder gdstermesi
. . Ml.kobakter}y.ellhu_cre duvarinda “.mk"l.‘}f CID-TB tedavisi icin diger ilaglar
Etionamid asid sentezini inhibe ederek etki ettigi 7 . .
e . ile birlikte kullanilmasi
diistiniilmektedir
Kanamisin Protein sentezini inhibe eder Ger.us"sprektru.mlu ve baktersidal
etki gostermesi
Kapreomisin Protein sentezini inhibe eder Ger}lsusprektru.mlu ve baktersidal
etki gostermesi
Florokinolonlar DNA sentezini inhibe eder CID-TB'yi tedavi etmede
kullanilmasi
Sadece M.  tuberculosis iizerinde
PAS Folat yolag1 ve mikobakterinin sentezini bakteriostatik etki gosteren dar
inhibe eder spektrumlu  anti-enfektif etki
gostermesi
Birinci kusak ila¢lar, ilaca duyarh TB  hastalarin  tedavi rejiminde

TB’li hastalarin tedavisinde kullanilan,
kisa siireli tedavi rejiminin temelini
olusturan ilaglardir. Baslangigta ilk iki ay
boyunca INH, RIF, PZA ve EMB
kombinasyonunun uygulanmasina ve
ardindan dort ila yedi aydan daha uzun
stireli INH ve RIF tedavisine
dayanmaktadir.1® Birinci kusak ilag
grubu icinde yer alan SM’ye kars1 gelisen

diren¢  ve  toksisitesi  nedeniyle
ginimiizde SM, ikinci kusak ilag
grubuna rezerve edilmistir.l® Ikinci

kusak ilaglar ise dzellikle YID-TB ile CID-
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kullanilan ilaglardir.18 ikinci kusak anti-
TB ilaglarin tedavi siiresi alt1 ila dokuz
ay gibi uzun bir tedavi slirecine
dayanmaktadir. Bu ilaclar daha toksik ve
yan etkileri daha fazla olmasindan
dolay1 tedavide nadir olarak
kullanilmakta ve uzman hekimlerce
verilmesi gerekmektedir.2021 Tedavide
kullanilan anti-TB ilaglarin  dozlarn
eriskin ve cocuk hastanin kilosuna gore
belirlenir. TB tedavi rejiminde niiks ve
takip dis1 kalip donen hastalarin
tedavisinde; ilk iki ay boyunca INH, RIF,
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EMB, PZA ve SM kombinasyonunun
ardindan TUglincii ayda SM birakilarak
INH, RIF, EMB ve PZA lag
kombinasyonunun tedavisine
dayanmaktadir. Bu standart tedavi
rejiminde molekiiler yontemler ile RIF
direnci belirlenerek uygulanmalidir. Son
yillarda ise RIF direng¢li TB (RD-TB)
tanimlanmasi ile tedavi segenekleri
degismektedir.22

Birinci Kusak Anti-TB Ilaglar
Izoniazid (INH)

INH, izonikotinik asidin
hidrazididir. M. tuberculosis’te katG geni
tarafindan kodlanan katalaz-peroksidaz
enzimi ile aktiflenen bir 6n ilagtir. INH'1n
aktiflesmesi ile serbest metabolik
radikaller olusur ve mikolik asit
sentezini inhibe etmektedir. Yiiksek
bakterisidal etki, hiicre i¢i penetrasyon
uyumu, iyi absorbe edilmesi, kolay
alinmasi ve dar spektrumlu olmasi ile TB
tedavisinde yaygin kullanilan en aktif
bilesiklerden biridir. INH TB
tedavisinde, ilk 24 saat icin
bakteriyostatik ardindan bakterisidal
etki gostermektedir.2023  Giiniimiizde
hem aktif TB tedavisinde hem de
hastaligin ~ yeniden  aktivasyonunu
onlemek amaciyla LTB enfeksiyonu olan
bireyler icin profilaktik ila¢ olarak hala
kullanilan  birinci  kusak  anti-TB
ilaclardan biri olmaya devam
etmektedir.24

TB tedavisinde oOnerilen giinliik
doz eriskinlerde 5 mg/kg, cocuklarda ise
10-15 mg/kg'dir. Her iki grup giinlik
doz miktar1 maksimum 300 mg'dir.
Aralikll tedavi icin haftada ¢ kez
uygulamada her iki grup icin 10 mg/kg
maksimum doz miktar1 900 mg'dir.
Tedavi siiresi olgulara gore degismekte
(iki+dort ay) ve DGT ile
verilmektedir.16.20

INH’da onerilen doz genellikle iyi
tolere edilir. Tim vicut dokularina
(serebrospinal sivi, amniyotik sivi1 ve
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anne siitii) iyi yayilir, hem oral hem de
kas ici uygulamalan ile kolayca emilim
gosterir. Yiyeceklerle emilimi
azaldigindan yemekten yarim saat once
ya da iki saat sonra alinmalidir. Diger
anti-TB  ilaglar ile  birlikte de
kullanilabilir. Emilim sonrasl
karacigerde asetilasyon ve
dehidrojenasyon ile metabolize olur ve
24 saat icinde metabolitlerin %50-70’i
idrar ile atilir.16.20

flact kullananlarin %10-20’sinde
karaciger fonksiyon bozuklugu meydana
gelebilir, bu durumda ilacin kullanimina
devam edilmesiyle kendiliginden
gerileme gosterir. Hastalarin %1-2’sinde
klinik hepatit meydana gelebilir. Diger
toksik etki ise periferik noéropatidir.
Riskin arttigi durumlarda giinde 10 mg
B6 vitamin ile kullanimi 6nerilir.1216

INH karsi olusan direng, yalnizca
tedavi basar1 olasiligin1 azaltmakla
kalmaz, aym1 zamanda CID-TB’nin
yayllmasini kolaylastirir.24
INH’a direncli izolatlar genellikle katG
veya inhA’daki mutasyonlardan
kaynaklanmaktadir. INH’a  direngli
izolatlarin yaklasik %60-90'1nda
katG'nin 315. kodonunda, %8-14'tiinde
ise inhA’ya karsi gelisen mutasyonlar
tespit edilmistir. inhA geni, M.
tuberculosis'te yag asidi sentezinde
yer alan bir enoil agil tasiyicr protein
rediiktazi kodlar ve INH'1n baglanmasini
bloke ederek dirence yol acar.
inhA mutasyonuna sahip izolatlar ayrica
tipik olarak etionamid ve
protionamide karsi direnglidir. M.
tuberculosis’te spontan genetik
mutasyonlar  yoluyla ila¢ direnci
gelisebilmektedir. Bu nedenle edinilmis
ila¢ direncinin gelisimi genellikle akciger
bosluklar gibi bakteri popiilasyonunun
fazla oldugu veya ilaclarin kombine
kullanimi  gibi durumlarda rapor
edilmistir.6.25
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Rifampisin (RIF)

RIF, giicli sterilizan aktivite ve
tedaviyi kisaltma yetenegi ile TB
tedavisinde en 6nemli anti-TB ilaglardan
biri olmaya devam etmektedir. Hizh
veya yavas biiyliyen basillere karsi RNA
sentezini inhibe ederek bakterisidal etki
gosteren genis spektrumlu bir ilagtir.
Gram  pozitif ve Gram  negatif
bakterilerin de dahil oldugu pek ¢ok
organizmaya karsi etkilidir. RIF en etkili
anti-TB ilaglardan biri olup INH ile
birlikte CID-TB tedavi rejiminin temel
yapisini olusturur.20.26

RIF tedavisinde oOnerilen giinliik
doz hem eriskin hem c¢ocukta 10-20
mg/kg'dir. Her iki grup icin giinlik doz
miktar1 maksimum 600 mg’'dir. Tedavi
siiresi  olgulara gore degismekte
(iki+dort ay) ve DGT ile verilmektedir.
Genellikle iyi tolere edilir. RIF, oral yolla
a¢c karnina alindiginda 1iyi emilim
gosterir fakat yiyeceklerle emilimi
azaldigindan yemekten yarim saat 6nce
alinmalidir. Diger TB ilaglan ile birlikte
verilebilir. Makismum 600 mg standart
oral dozu takiben serum diizeyleri 10-20
mg/kg'dir ve yar1 omri iki ila g
saattir.16.21

RIF, karaciger mikrozomal
enzimlerinin etkin bir indiikleyicisidir,
bu sebeple bircok ilacin metabolizmasini
hizlandirarak ilaglarin yari 6miirlerini
kisaltir. Alinan dozun yaklasik %30-
40'hik kism1 bobrekler araciligi ile
uzaklastiriir.  Viicut sivilarimi  (idrar,
gozyasi vb.) ve lensleri portakal rengine
boyar. Bu boyanma 06zelligi ile hastanin
tedaviye uyumunun takibini gérmede
basit bir yéntemdir.16.21

RIFFin en onemli yan etkisi
gastrointestinal rahatsizliklardir. Bu
semptomlara INH'dan daha sik neden
olur, ileri yas ve kronik Kkaraciger
hastaligl olan kisilerde en 6nemli yan
etkisi ise hepatittir.14
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RIF’'in bakterisidal aktivitesi TB

tedavisinde Oonemli bir rol
oynamaktadir. RIF'e karsi direng M.
tuberculosis izolatlarinin yaklasik

%96’sinda meydana gelmektedir. RNA
polimeraz geninin beta alt {nitesini
kodlayan rpoB geni luzerinde 81 b¢’lik
507-533 kodonlarinin “sicak nokta
bolgesi-hot spot” olarak adlandirilan
mutasyon bolgeleri bulunmaktadir. RIF
direnci ile en sik iligkili kodonlar 516,
526 ve 531’deki mutasyonlardir. RIF’e
karsi direng¢ gelisimi TB’nin kontroliini
tehdit etmektedir.27.28 M. tuberculosis'te
farklh RIF mutasyonlarin prevalansinin
bilinmesi tedavi rejiminde oldukca
onemlidir.2?

Streptomisin (SM)

SM, Streptomyces griseus
bakterisinden izole edilen ve TB
tedavisinde ilk kullanilan aminoglikozit
grubu antibiyotiktir. M. tuberculosis’e ve
Gram negatif basillere karsi bakterisidal
etkilidir. SM, bakterinin 30S ribozomuna
baglanarak protein sentezini inhibe
etmektedir. TB tedavisinde SM’in tek
olarak kullanilmasi genellikle 6nerilmez.
INH, RIF ve PZA kombinasyonu ile
kullanim1 uygundur. Kas ve damar ici
enjeksiyon yoluyla parenteral olarak
uygulanir. Enjeksiyon yoluyla iki ila tg¢
ay silireyle verilmesi oOnerilmektedir.
Paranteral uygulamadaki zorluklari
neden ile intravendz uygulama alternatif
bir uygulama yontemi olabilir-30

TB tedavisinde oOnerilen guinliik
doz eriskinlerde 15 mg/kg, cocuklarda
ise 20-30 mg/kg'dir. Maksimum doz ise
1 gr'dir. Her iki grup icin haftalik iki
veya l¢ kez uygulamalarda onerilen doz
25-30 mg/kg, maksimum doz ise 1.5
gr'dir. 60 yas lzeri hastalarda 6nerilen
doz 10 mg/kg, maksimum doz ise 500-
750 mg'dir. SM yar1 6mru yaklasik iki
saattir ve 1 gr'lik doz serum diizeyini 50
mg/ml seviyesinde yikseltir. Tedavi
siiresi  olgulara gore degismekte
(iki+dort ay) ve DGT ile verilmektedir.
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Genellikle iyi tolere edilir. En sik goriilen
yan etkileri nefrotoksisite ve
ototoksisitedir.16

SM direngli izolatlarda 16S
rRNA'y1  kodlayan rrs geninde ve
ribozomal S12 proteinini kodlayan rpsL
geninde iki tiir mustasyon saptanmistir.
En sik goriilen mutasyonlar, rrs geninin
iki  bolgesi olan 530. ve 912
kodonlarinda, rpsL gen bolgesinde ise
43. veya 88. kodonlarda lokalize olurlar.
Son yapilan ¢alismalarda, 16S rRNA’'ya
0zgl korunmus bir 7-metilguanozin
metiltransferazi  kodlayan gidB geni
icindeki mutasyonlarin diisiik diizeyde
SM direncine sebep oldugu rapor
edilmistir3132  SM direncinin  %60-
70'inde rpsL, rrs ve gidB gen
mutasyonlarinin, kalan = %30-40'lik
kisminda ise baska mekanizmalarin
etkili oldugu distiniilmektedir-33

Etambutol (EMB)

Etilendiamin’in bir tiirevi olan ve
suda c¢oOziinen bir bilesiktir. Sadece
mikobakterilere karsi etkili olan ve
hiicre duvar1 arabinogalaktan sentezini
inhibe ederek bakteriyostatik etki
gosteren ilactir. EMB ilk tedavide veya
yeniden tedavide tek basina
kullanilmamali, INH gibi en az bir baska
anti-TB ilagla birlikte
kullanilmalidir. Tedavi iki ay boyunca
INH, RIF, PZA ve EMB iceren dortli
tedavi ardindan dort ay boyunca INH ile
RIF veya INH ile EMB kombine halinde
kullanilmalidir.16:34

EMB’nin oOnerilen giinlik dozu
eriskinlerde 5-25 mg/kg, cocuklarda ise
15-20 mg/kg, maksimum dozu ise 2.5
gr'dir. EMB alt1 yas altindaki ¢ocuklara
gorme fonksiyonlar1 test edilemeyecegi
icin onerilmemektedir. Tedavi stiresi
olgulara gore degismekte (iki+dort ay)
ve DGT ile verilmektedir.16:20

EMB besin alimi ile etkilesmez ve
oral alim sonrast ilacin %75-80'i
gastrointestinal kanal araciligl ile emilir.
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Serumdaki en yiiksek seviyesine iki ila
dért saat icinde wulasir. Ilacin ve
metabolitlerinin yaklasik %65’i idrarla
diger %20-25'i ise digki ile atilir.20.21
EMB, tedavi dozu ve siresi ile iliskili
olarak okiiler toksisiteye neden olabilir
ve belirtilerin olusmasi durumunda
ilacin derhal kesilmesi gerekmektedir.34

EMB, CID-TB ve YID-TB
tedavisinde INH, RIF ve PZA ile birlikte
yaygin olarak kullanilir.21 M.
tuberculosis’de bir operon gen bolgesi
olan embCAB arabinogalaktan ve
lipoarabinomannanin biyosentezini
inhibe etmektedir. EMB’ye karsi bilinen
en yaygin direng embB 306.
kodonudur.28 M. tuberculosis
izolatlarinin yaklasik %50-70'i embB
306. kodonu ile iligkilendirilmistir.
EMB’ye direng goz 6niine alindiginda, bu
tiir mutasyonlarin farkli topluluklarda
belirlenmesi, saptanmasi ve kontrol
edilmesine tedavi rejiminin planlanmasi
icin olduk¢a 6nem tasimaktadir.35

Pirazinamid (PZA)

Sadece M. tuberculosis’e karsi
etkili olan, asidik ortamda semi-dorman
durumdaki basillere bakterisidal etki
gosteren, dar spektrumlu olmasi ile TB
tedavisinde yaygin kullanilan aktif
bilesiklerden biridir. PZA, pncA geni
tarafindan kodlanan, pirazinamidaz veya
nikotinamidaz enzimi tarafindan
pirazonik asite doniisen ve sadece pH
<6’da aktiflenen, kuvvetli sterilizan
aktiviteye sahip olan, TB tedavi rejimini
12 aydan alt1 aya indirilmesine katki
saglayan onemli anti-TB ilactir. 3637

Yalnizca oral yolla alinir, viicutta
tlim dokulara kolayca yayilir.
Yiyeceklerle  emilimi  azaldigindan
yemekten yarim saat Once alinmasi
gerekmektedir. Diger TB ilaglan ile
birlikte verilebilir. PZA tedavisinde
ginlik onerilen doz hem eriskinlerde
hem de c¢ocuklarda 15-30 mg/kg,
maksimum doz 2 gr'dir. Haftalik iki veya
¢ kez uygulamada her iki grup i¢in 50-
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70 mg/kg'dir. Tedavi stresi olgulara
gore degismekte (iki+dort ay) ve DGT ile
verilmektedir. Gastrointestinal
sistemden hizla emilir plazma
konsantrasyonuna iki saatte ulasir ve
yarl omri 10 saattir. Aktif metabolitleri
idrar araciigiyla atiir. PZA'min en
onemli yan etkisi, ge¢mis yillarda yiiksek
doz kullanilmasindan dolay1
hepatotoksisitedir.16:21

PZA, CID-TB tedavi rejiminde
diger ilaglar ile kombine kullanilan
onemli birinci kusak anti-TB ilactir.
PZA’'ya direnci gosteren izolatlarda,
pncA geninde oldukca yaygin
mutasyonlara rastlanilmistir. Ozellikle
M. bovis’de dogal olarak PZA’ya direncli
pncA geninde nokta mutasyonu vardir.38
pncA genindeki mutasyonlar, PZA
direncinin %70-97’sini olusturmaktadir.
Bu mutasyonlar, direngli izolatlarda
yaygin olarak bulunmaya devam
etmektedir. PZA'nin, INH veRIFile
birlikte kombine kullanilmasi, ilaca
duyarlh TB'nin alti ay gibi bir siirede
tedavi edilmesi, TB’'nin tedavi rejiminin
temelini olusturmaktadir.3?

Ikinci Kusak Anti-TB Ilaclar

Sikloserin
Sikloserin, D-alanin’in  siklik
analogudur. Alanini  alanil-alanin

dipeptidine ¢eviren enzimi inhibe
ederek etki gosteren hem Gram pozitif
ve Gram negatif bakterilerin biiylimesini
engelleyen hem de M. tuberculosis'in
hiicre  duvar1  sentezini  bozarak
bakteriyostatik etki gosteren genis
spektrumlu  bir ilagtir.  Sikloserin
ozellikle CID-TB tedavisinde kullanilan
ikinci kusak anti-TB ilaglardan biridir.#0

Agiz yoluyla alinir, tim viicut
dokularina ve BOS’a iyi yayilim gosterir.
Yetiskinler icin 6nerilen giinliik doz 250-
500 mg/kg, cocuklarda ise 10-15
mg/kg’dir. Her iki grup i¢in 6nerilen doz
maksimum 1 gr'dir. Gilinde iki doza
boliinerek alinmasi tavsiye edilmektedir.
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Ikinci kusak anti-TB ilaglarin tedavi
suresi alt1 ila dokuz ay gibi uzun bir
tedavi siirecine dayanmaktadir. Tedavi
suresi olgulara gore degismekte ve DGT
ile verilmektedir. En 6nemli yan etkileri
norolojik ve psikiyatriktir. Bununla
birlikte INH ve etionamid ile birlikte
kullanildiginda  ndérotoksisite  riski
artmaktadir.16.21

Sikloserin, L-alaninin D-alanine
dontsimii icin gerekli olan D-alanin

rasemaz (alrA)n da bloke
edebilmektedir. M.
tuberculosis’te sikloserinin asil
hedefi tam aydinlatilamamis olsa da, M.
smegmatis’te yapilan

calismalar, alrA’nin asiri
ekspresyonunun rekombinant
mutantlarda sikloserin direncine yol
actig1 gosterilmistir.28

Etionamid

Etionamid  izonikotinik  asit
tiirevidir. Etionamid INH'in yapisal bir
analogudur. Mikolik asit sentezini
inhibe ederek bakterisidal etki gosteren
bir ilagtir. Etioamid, mikolik asit
biyosentezinde yer alan inhA'y1 hedefler.
Etionamid ve protionamid, RD-TB ve
CID-TB hastalarinin tedavisi icin DSO
tarafindan Onerilmektedir.
Mycobacterium tiirleri lizerinde yuksek
derecede spesifik bir etkiye sahiptir.
Ozellikle, CID-TB'yi tedavi etmede diger
ilaclar ile birlikte kullanilmaktadir.21.41

Sadece agiz yoluyla alinimi
uygundur. Tum viicut dokularina ve
BOS’a iyi yayillim gosterir. Etioamidde
onerilen giinliik doz eriskinlerde 15-20
mg/kg, cocuklarda giinlik doz 15-20
mg/kg, maksimum doz ise 1 gr'dir.
Tedavi siiresi olgulara gore degismekte
ve DGT ile verilmektedir. En yaygin
gorilen yan etkileri arasinda yer alan
toksisite, norolojik reaksiyonlar, hepatit
ve asirl duyarhlik reaksiyonlar1 nedeni
ile kullanimi kisithidir.14
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M. tuberculosis'te etionamide
kars1 dogal ve sonradan kazanilmis
direnc profilleri nedeni ile, bu ilacin TB
tedavisinde tek basina kullanimi uygun
degildir.#2

Ayn1 zamanda, ethA geni araciligl
ile  kodlanan bir = monooksijenaz
tarafindan aktivasyon gerektiren bir 6n
ilactir. Etionamide karsi etaA,
ethA, ethR'deki mutasyonlar; hem INH
hem de etionamide kars1 dirence neden
olan  inhA'daki  mutasyonlar ile
olusmaktadir.28

Kanamisin

Streptomyces kanamyceticus
bakterisinden izole edilen aminoglikozid
grubundan bir peptid olan ve protein
sentezini inhibe ederek bakterisidal etki
gosteren bir ilactir. Kanamisin ¢ok cesitli
patojenik  bakterilere, 06zellikle SM
direngli M. tuberculosis'in tedavisinde
onerilir, fakat toksisitesi nedeni ile nadir
olarak kullanilir.4344

Kas ve damar i¢i uygulamada,
haftada ti¢ ya da bes kez onerilen eriskin
doz 10-15 mg/kg’'dir. 50 yasindan sonra
onerilen doz 10 mg/kg, maksimum doz
ise 1 gr'dir. Tedavi siiresi haftada yedi
giin veya bes-alt1 giin olarak uygulanir.
Tedavi siiresi olgulara gore degismekte
ve DGT ile verilmektedir. Tedavi
sirasinda en sik goriilen yan etkisi
ototoksisite ve nefrotoksisitedir.16

Kapreomisin

Streptomyces capreolus’dan izole
edilen karmasik bir siklik peptit olan ve
protein sentezini inhibe ederek etki
gosteren bir ilactir. Aminoglikozidlerden
farkli bir kimyasal yapis1 vardir ancak
bakterisidal aktivitesi benzerdir.
Kapreomisin doz, etki mekanizmasi,
farmakolojisi ve toksisitesi ile SM’ye
benzemektedir. Kas ve damar ici
uygulamada haftada l¢ ya da bes kez
onerilen eriskin doz 10-15 mg/kg’dir. 50
yasindan sonra onerilen doz 10 mg/kg,
maksimum doz ise 1 gr'’dir. Tedavi
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siiresi haftada yedi giin veya bes ila alt1
gin olarak uygulanir. Tedavi siiresi
olgulara gore degismekte ve DGT ile
verilmektedir. Tedavi sirasinda en sik
goriilen yan etki nefrotoksisitedir.16:21

Amikasin

Amikasin, aminoglikozit grubu,
genis spektrumlu ve baktersidal etkili

bir ilagtir.  Amikasin, kanamisin,
kapreomisin direngli
mikroorganizmalarin ve
mikobakterilerin neden oldugu

hastaliklarin tedavisinde kullanilan yari
sentetik aminoglikozid grubu anti-TB
ilactir. Amikasin tek basina veya diger
antibiyotiklerle kombinasyon halinde
kullanilir.4>

Kas ve damar i¢ci uygulamada
haftada ii¢ ya da bes kez 6nerilen eriskin
doz 10-15 mg/kg’'dir. 50 yasindan sonra
onerilen doz 10 mg/kg, maksimum doz
ise 1 gr'dir. Tedavi siiresi haftada yedi
giin veya bes-alt1 giin olarak uygulanir.
Tedavi siiresi olgulara gore degismekte
ve DGT ile verilmektedir. Tedavi
sirasinda en sik goriilen yan etkisi
ototoksisite ve nefrotoksisitedir.16

Amikasin, kapreomisin ve ayni
grup icinde yer alan kanamisin ve
viomisin protein sentezini inhibe ederek
aynt etki mekanizmasina sahiptirler,
fakat kanamisin ve amikasin
aminoglikozit ilag grubunda iken,
kapreomisin ve viomisin siklik peptit
anti-TB ilaglardir. Bu dértlii grup CiD-TB
tedavisinde kullanilan ikinci kusak anti-
TB ilaglardir. Kanamisine direncli
izolatlarda bulunan en yaygin
mutasyonlar, rrs geninin 1400. ve 1401.
pozisyonunda olup, kanamisin ve
amikasine ytiksek diizeyde direng saglar.
Kapreomisin ve viomisine karsi direng
tlyA genindeki mutasyonla
iliskilendirilmistir.28

Florokinolonlar

Kinolon grubunda ve DNA
sentezini inhibe ederek bakterisidal etki
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gosteren bir ilactir. Florokinolonlar
CID-TB tedavisinde ikinci kusak anti-TB
ilaglar olarak kullanilmaktadir. Hem
siprofloksasin hem de ofloksasin
antimalaryal tedavide kullanilan
klorokinin bir yan Urini olarak
kesfedilen ana bilesik nalidiksik asidin
sentetik tiirevleridir.28

Agiz yoluyla alinarak tim viicut
dokularina iyi yayilim gosterir. Tedavi
icin onerilen giinlik doz eriskinlerde
500-1000 mg'dir. Cocuklarda ve
gencglerde florokinolonlarin uzun siireli
kullanimi, kemik ve kikirdak biiylimesi
lizerindeki etkilerden dolay1
onaylanmamistir. Tedavi stiresi olgulara
gore  degismekte ve DGT ile
verilmektedir. En 6nemli yan etki ise
gastrointestinal rahatsizliklardir.14

M. tuberculosis’te florokinolon

direncinin gelismesinin ana
mekanizmasi gyrd genindeki
kromozomal mutasyonlardir. Yapilan

calismalarda mutasyonlara en sik gyrd
geninin 90. ve 94. pozisyonlarinda
rastlanildigi bildirilmektedir.#6

Paraaminosalisilik Asit (PAS)

PAS, para aminobenzoat
(PABA)'in yapisal analogudur. Folat
biyosentezini inhibe ederek sadece M.
tuberculosis iizerinde bakteriostatik etki
gosteren, dar spektrumlu anti-enfektif
bir ilactir. PAS, INH ve SM aktivitesini
giclendirir ve M. tuberculosis'e karsi
kombinasyon seklinde yaygin olarak
kullanilir. Tek basina kullanildiginda
hizla direng gelistirdiginden diger anti-
TB ilaglar ile birlikte kullanilir.47.48

Sadece oral yoldan uygulanir.
Tedavi i¢in Onerilen giinlik doz
eriskinlerde 8-12 mg/kg, c¢ocuklarda
giinliik doz 200-300 mg/kg’dir. Glinliik
olarak  iki-dort doza  bollinerek
verilmektedir.1* Tedavi stiresi olgulara
gore  degismekte ve DGT ile
verilmektedir. Yar1 omri yaklasik bir
saattir ve dozun yaklasik %80'i idrar ile

Mersin Univ Saglik Bilim Derg 2023; 16(3)

atilir. PAS’da en sik gorilen yan etkisi
hepatoksisite ve gastrointestinal
rahatsizliklardir.14.20

Etki mekanizmasi tam olarak
bilinmemekle birlikte PAS'a direncli
klinik izolatlarda da mevcut olan hiicre
ici  folat seviyelerinin  kritik  bir
belirleyicisi olan timidilat sentaz (thyA)
genindeki mutasyonun PAS'a direncle
iligkili oldugu tanimlanmistir.28

Yeni Anti-TB [laclar

Glinimiuzde TB hastaligi hala
bir¢ok insanin o6limiine yol ag¢maya
devam etmektedir. Ozellikle HIV/AIDS
ile ko-enfeksiyon olmasi TB kontroliini
zorlastirmaktadir. Anti-viral ilaglar ile
anti-TB ilacglar arasindaki etkilesim HIV
(+) olan TB’li hastalarin tedavisinde
ciddi sorunlara neden olabilmektedir.
TB tedavisinde kullanilan anti-TB
ilaglarin tedavi basari etkinligi yiiksek,
niiks oranlarinin diisiik olmasi tedavi
rejiminde basar1 saglasa da birden fazla
ilacin kombine ve uzun stire kullanilmasi
TB tedavisini zorlastirmakta ve bu
ilaglara karsi direng¢ gelismesine neden
olmaktadir.#® Birinci kusak anti-TB
ilaclara karsi olusan diren¢ nedeniyle
CID-TB ve YID-TB'nin tedavi edilmesi
genellikle zordur. ilaca direngli M.
tuberculosis’in ~ tedavisi ve ilaca
direncli TB'nin giderek artan insidansi,
yeni tedavi seceneklerinin kesfine ve
gelistirilmesine olan ilgiyi
artirmistir.50.51

Nitroimidazol PA-824: Bisiklik
nitroimidazol yapisinda olan, hem
cogalan hem de latent M. tuberculosis’in
protein ve lipid sentezini inhibe ederek,
basterisidal etki gosteren aktif bir 6n
ilactir.>2 PA-824, oral yolla alinmakta ve
insan viicudu tarafindan iyi tolere
edilmektedir. Tedavide oOnerilen doz
giinde bir kez bes giin siire ile 1000 mg
alinmasi, 600 mg’'a kadar olan dozlarin
ise giinde bir kez yedi giin stre ile
alinmasidir.>3
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Tedavi rejiminde PA-824,
moksifloksasin ve  PZA'min  gli
kombinasyonunun kullaniminin, birinci
kusak RIF, INH ve PZA'nmin tgli
kombinasyonuna gore tedavide daha
hizl1 yanit olusturdugu belirtilmistir.>+

Nitroimidazol OPC-67683
(Delamanid): Delamanid CiD-TB tedavisi
icin Avrupa Ila¢ Ajans1 (EMA) tarafindan
onaylanan nitroimidazol sinifinin bir
ilacidir. PA-824’lin yapisal analogu olup
mikolik  asit biyosentezini inhibe
etmektedir. Toksisiteyi diisiirmek ve
anti-TB tedavinin etkinligini artirmak
amaciyla sentezlenmistir. Hem ilaca
duyarli hem de ilaca direngli M.
tuberculosis izolatlarina karsi
aktiftir.>>5¢  QOral yolla ve besinlerle
birlikte alinir. Tedavide onerilen doz
giinde iki kez 100 mg'dir. Onerilen doz
alt1 ay boyunca kullanilir. 65 yas tstii ve
18 yas altindaki hastalarin ilag¢ kullanimi
hakkinda bilgi yoktur.5’DSO tarafindan
kardiyotoksik etkiye neden oldugu i¢in
bedakuilin ile kombinasyon halinde
kullanilmasi 6nerilmez.>>

Bedakuilin (TMC-207): Son 40
yilda uzun calisma ve arastirmalar
sonrast TB tedavisinde kullanilmak
tzere Aralik 2012’de Amerikan Gida ve
llag Idaresi (FDA) tarafindan onaylanan
ilk yeni ilactir. Bedakuilin, diarilkinolin
yapisindaki bir bilesiktir. Cogalan ve
latent evrede olan mikobakterilerin ATP
sentazini inhibe ederek etki
gostermektedir. Etki mekanizmasi diger
ilaclardan farkli oldugu icin c¢apraz
direng olasiigl diistiktiir.>8 Oral yolla ve
besinlerle birlikte alinir. Tedavide
onerilen doz ilk iki hafta her giin 400
mg, sonraki 22 hafta boyunca haftada ii¢
kez 200 mg’'dir. Bedakuilin, direngli TB
tedavi rejimini olusturmada duyarhl ve
kullanilmamis ila¢ sayisinin yeterli
olmadig1 durumlarda uzman hekimler
tarafindan DGT ile kullanilmaktadir.1®
Bakterisidal aktivitesi, INH ve RIF’e gore
daha ustindir. Faz I  g¢alisma
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sonuclarina gore bedakuilin ile standart
iki aylik bir tedavi rejimi Onerilmistir.
Ayrica bedakuilin ve delamanidin
eszamanli kullanimi
onerilmemektedir.>?

Linezolid: Klinik kullanim igin
gelistirilen ve oksazolidinonlar
grubunun ilk lyesi olarak yer alan, 23S
rRNA’ya baglanarak bakteri protein
sentezini inhibe ederek bakteriyostatik
etki gosteren genis spektrumlu bir
ilactir. Gram pozitif bakteri
enfeksiyonlarinin tedavisinde basarili
sekilde kullanildig: icin TB tedavisi icin
yeniden  tasarlanmistir.>>  Linezolid
iceren rejimler, CID-TB veya YID-TB
hastalarinin tedavisi icin alternatif
olarak onerilmistir. Bu nedenle linezolid,
ilaca direng¢li TB hastalarinin tedavisi
icin etkili bir se¢cim olarak diisiintilebilir.
Pahali olusu ve uzun sireli kullanimi
toksisiteye neden oldugu icin
kullanimini sinirhdir.69 Oral yolla veya
damar ici enjeksiyon yoluyla parenteral
olarak wuygulanir. Tedavide 06nerilen
giinliik doz 600 mg’'dir.16

Klofazimin: Bir lipofilik
riminofenazin yapisinda olup
mikobakterial DNA'ya baglanip

replikasyon ve  biliyimeyi inhibe
etmektedir. Hem anti-TB hem de anti-
inflamatuvar aktivitelere sahip clizzam
tedavisinde kullanilan bir ilactir. Fareler
lzerinde yapilan c¢alismalarda M.
tuberculosis Uzerinde bakterisidal etki
gosterdigi  belirtilmistir.6’Dokuz  ay
siiren CID-TB tedavi rejiminde mevcut
direncin diisiik olmasi, bu ilacin anti-TB
ajan olarak gelisme potansiyeline
yonelik bir ila¢ olabilecegi diisiincesini
arttirmaktadir.62 Oral yolla alinmaktadir.
Tedavide onerilen gilinliik doz 100-300
mg'dir. Birlikte kullanimda RIF’in
absorbsiyonunu azaltabilir. INH ile
kullanimda klofaziminin serum ve idrar
konsantrasyonunu arttirip cilt
konsantrasyonunu azaltabilir.16
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Yeni anti-TB ilaglar
(nitroimidazol, bedakuilin, linezolid
gibi) birinci ve ikinci kusak anti-TB
ilaclara  gore  farklh  semptomlar
gosterebilmekte ve daha yiiksek dozlar
ile uygulanabilmektedir. Yeni ilaglar
icerisinde yer alan bedakuilin ATP
sentezini inhibe ederek diger anti-TB
ilaclara gore farkli etki mekanizmasina
sahip olmasi, capraz diren¢ olasiliginin
disik olmast ile tedavi rejiminde
kullanimi uygundur. Delamanid ise
mikolik asit sentezini inhibe ederek INH
ve etionamid ile ayni etki
mekanizmasina sahip anti-TB ilactir.
Yeni anti-TB ilaglardan delamanid ve
bedakuilin, direngli TB tedavi rejimini
olusturmada, izolatlarin bu ilaglara
duyarli olmasi ve kullanilmamis ilag
sayisinin yeterli olmadigi durumlarda
uzman hekimler tarafindan uygulanmasi
TB tedavi rejiminde tercih edilen ilaglar
olarak o6n planda yer almalarim
saglamistir.16:55

Birinci kusak ilaglarda gorulen
yan  etkiler  (periferik  noropati,
gastrointestinal gibi) ile ikinci kusak
ilaclarda gorilen yan etkiler
(gastrointestinal, periferik néropati ve
nefrotoksisite) benzerdir fakat yeni
ilaclarda goriilen yan etkiler diger ilag
gruplarina gore farkl etkilere neden
olabilmektedir. Linezolidde en sik
goriilen yan etki miyelosupresyon ve
periferik noropati iken klofaziminde cilt
reaksiyonu  meydana  gelmektedir.
Delamanid ve bedakuilinde gortiilen yan
etkiler (carpinti, bulanti, kusma, bas

doénmesi gibi) ise birbirine benzerdir.
16,55

TB tedavisinde birinci ve ikinci
kusak anti-TB ilaglarin sik ve yaygin
kullanim1 direncli izolatlarin gelisimine
neden olmaktadir. YID-TB'nin ortaya
cikis1 ile nitroimidazol, bedakuilin,
linezolid gibi yeni ila¢ gruplarinin
kullanima girmesi ile CID-TB ve YiD-
TB’nin kontrol altina alinmasi ve tedavi
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rejiminde basarili sonuclar elde edilmesi
umut vaat etmektedir.63 TB tedavisinde
RD, CID, yaygin ila¢ direnci éncesi ve
YiD’nin olusmasi TB’nin tedavi rejimini
ve kontroliini 6nemli oOlciide tehdit
etmektedir. Bu ylizden TB tedavisinde
bedakuilin, delamanid, linezolid ve
klofazimin gibi yeni ila¢ gruplarinin
kullanim1 son yillarda biliyik 6Onem
kazanmistir. Bu yeni ila¢ gruplarinin
akciger TB’li hastalarda yaygin kullanimi
tedavi rejiminin dlizenlenmesine ve
hastalarin iyilesmesine olanak
saglayacaktir. Ozellikle linezolidin ilaca
direngli TB’li hastalarda alt1 ay boyunca
kullanilmasinin  kiiltiir ~ sonuglarini,
tedavi basarisini, ilaca direnci olan
akciger CID-TB hastalarinin sonuglarini
olumlu gelistirdigi ve tedavi rejimini
hizlandirdigi gosterilmistir.64
Glinlimiuzde anti-TB ilaglarla ilgili
arastirmalar halen devam etmektedir.
2021 yilinda yayinlanan bir ¢alismaya
gore; tiyazol, triazol, tiyosemikarbazon
ve semikarbazonun o6zellikle direngli M.
tuberculosis izolatlar1 iizerine genis bir
farmakolojik etki dagilimi gosterdigi
vurgulanmistir63
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