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INTOKSIKASYONLARDA SERUM LAKTAT DUZEYLERI
VE TEDAVININ ETKINLIGININ BELIRLENMESINDE
LAKTAT KLIRENSLERININ KULLANILMASI

BLOOD LACTATE LEVELS IN INTOXICATIONS
AND THE USAGE OF LACTATE CLEARANCES TO
DETERMINE THE EFFECTIVENESS OF TREATMENT

OzZET

Amag: Bu calismanin amaci, ilag zehirlenmelerinde, basvuru anindaki laktat dizeylerinin
Olcilmesi ve 6 ve 24. Saatlerde alinan laktat diizeylerine gore hesaplanan laktat klirens
hizina bakilarak, tedaviyi degerlendiriimektir.

Materyal ve Metod: Konya Egitim ve Arastirma Hastanesi Acil Servis’e Kasim 2011- Subat
2012 tarihleri arasi ilag zehirlenmesi nedeniyle basvuran ve toksikoloji yogun bakimda
calismaya katilmayi kabul eden erigkin hastalar (yas>16) calismaya dahil edildi. Hastalar
aldiklara ilaglara goére Parasetamol, organofosfatlar, selektif serotonin reseptér inhibitorleri
(SSRI), non streroid anti inflamatuar ilaglar (NSAI) ve diger olmak izere 5 gruba ayrildi. Kan
gazindaki gelis laktati (laktat 1) 6. saatteki laktat (laktat 2) ve 24. Saatteki laktat (laktat 3)
sonuglarindan laktat kliresi hesaplandi.

Bulgular: Calismaya 80 hasta dahil edilmistir. Hastalarin %68,8'i kadin, %31,3'U erkektir.
Aldiklar ilaglara bakildiginda en sik alinan ilaglar NSAIl, ikinci siklikla Parasetamol’diir.
Hastalarin basvuru aninda gelis ortalama laktati 1,34 mmol’'dl. 6. Saatteki laktat klirens hizi
%19, 24. Saatteki laktat klirensiise %29’'du. Tim ilag gruplarinda laktat diizeyine bakildiginda,
Parasetamol grubunda diger ilag gruplarina gore 6. saat laktat duzeyi anlamli olarak daha
fazla azalma gostermistir (p<0,01). Yine Parasetamol grubunda, diger ilag gruplarina gore
24. Saatte bakilan laktat klirensi de anlamli olarak daha fazla artis gostermistir (p<0,05).

Sonug: Uygun ve yeterli sivi tedavisi ile 6zellikle parasetamol intoksikasyonlarinda laktat
klirens hizi artirilarak, kan laktat diizeyi azaltilabilir.

Anahtar kelimeler: ilag intoksikasyonu, laktat, laktat klirensi

ABSRACT

Aim: The aim of this study is to measure the lactate levels at the beginning and at the 6th
and 24th hours of drug poisonings with the clearance rate of lactate and to determine the
availability of the use of these parameters for the assessment of drug poisoning treatment.

Materials and Methods: Patients over 16 years, who were treated in the Emergency
Department, Critical Care Unit of Konya Training and Research Hospital for drug intoxications
between November 2011 and February 2012 and who agreed to participate in the study
were selected. Patients were divided into five groups, according to their drugs takes such
as paracetamol, organophosphates, selective serotonin receptor inhibitors (SSRIs), non
steroid anti-inflammatory drugs (NSAIDs) and others. Lactate clearances were calculated
by determining the lactate levels at the admission (lactate 1) and on the 6th (lactate, 2) and
24th hours.

Results: 80 patients were included in the study. 68.8% of the patients were female,
31.3% were male. The most commonly used drugs used in intoxications were; NSAIDs
and paracetamol, respectively. The mean lactate level was 1.34mmol/l. The rate of lactate
clearance was 19% on the 6th hour and 29% on the 24th hour. In the paracetamol group,
there was a significant decrease on the 6th hour, compared to other drug groups (p <0.01)
and in the paracetamol group, the clearance of lactate was significantly increased on the
24th hour, as well (p <0.05).

Conclusion: Especially for paracetamol intoxication, the rate of lactate clearance can be
increased and blood lactate levels can be reduced by appropriate and adequate fluid therapy

Key words: Drug intoxication, lactate, lactate clearance
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GIRIS

Zehirler deriden temasla, g6z mukozasindan ve
gastrointestinal yoldan absorbsiyonla, inhalasyonla,
enjeksiyonla ya da bagka yollarla toksik belirtilere yol
acan bazen de yasami tehdit eden maddelerdir'. Zehir-
lenmelerin tedavisi multidisipliner yaklasim gerektiren
onemli bir konudur. Zehirlenme slUphesiyle basvuran
her hasta klinik durumu stabil gériinse bile potansiyel
olarak hayati tehlikede kabul edilip tedavisi ona goére
planlanmalidir. Doku laktatin progresif kotllesen hic-
re etkilerine eslik eden dnemli bir 6zellik oldugu bu-
lunmustur?. ilag zehirlenmelerinde alinan ilaglara bagl
olarak laktat yiikselmesi saptanabilir®4. Bu galismanin
amaci, basvuru anindaki laktat diizeylerinin élgiiimesi
ve 6. ve 24. saatlerde alinan laktat dizeylerine gore
hesaplanan laktat klirens hizina bakilarak ilag zehir-
lenmelerinde tedaviyi degerlendirmektir.

MATERYAL VE METOD

Acil Servis'imizde biri 3. Basamak Acil Kritik Yogun
Bakim, digeri sadece zehirlenme olgularinin tetkik ve
tedavi edildigi 2. Basamak Toksikoloji Yogun Bakim
olmak Uzere 2 adet yogun bakim mevcut olup, has-
talar acil tip uzmanlarinca degerlendiriimekte ve takip
edilmektedir. Konya Egitim ve Arastirma Hastanesi
Acil Servis’e Kasim 2011- Subat 2012 tarihleri arasi
ilag zehirlenmesi nedeniyle basvuran ve toksikoloji
yogun bakimda calismaya katilmayi kabul eden erig-
kin hastalar (yas>16) ¢alismaya dahil edildi. Calisma
suresince, hastalarin en fazla aldiklara ilaglara gore,
ilag gruplari belirlendi. Parasetamol, organofosfatlar,
selektif serotonin reseptor inhibitdrleri(SSRI), non
streroid anti inflamatuar ilaglar (NSAIi) ve baska ilag
alanlar da diger olmak tzere hastalar 5 gruba ayrild1.
Hastalarin fizik muayene ve dekontaminasyon islem-
leri yapildiktan sonra vendz kan gazlari alindi. Sivi
replasmani sadece %0,9 serum fizyolojik ile yapildi.
Hastalara aldiklari ilag ve vicut agirliklarina gore or-
talama 2-3cc/kg/saat’ten %0,9 Serum fizyolojik ile sivi
replasmani yapildi. Coklu ilag alanlar, onam verme-
yenler, tedavide %0,9 Serum fizyolojik diginda sivilar-
la replasman yapilan hastalar ¢alisma disi birakildi.
Olgular cinsiyet, yas, medeni durumlari, eslik eden
hastaliklari, maruz kaldiklari veya aldiklari ilaclar, lak-
tat diizeyleri agisindan degerlendirildi.

Kan gazindaki gelis laktati (laktat 1), 6. saatteki
laktat (laktat 2) ve 24. Saatteki laktat (laktat 3) sonug-
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larindan, (Gelis laktat — 6.saat laktat) /gelis laktat (%)
formdl ile laktat kliresi hesaplandi.

Laktat> 1,7 mmol/lt ve Uzeri pozitif kabul edildi.

istatistiksel Analiz SPSS for Windows 11.5 paket
programinda yapildi. Surekli degiskenlerin dagilimi-
nin normale yakin olup olmadidi Shapiro Wilk testiyle
arastinlldi. Tanimlayici istatistikler surekli degiskenler
icin ortalama + standart sapma, ortanca (geyrekler
arasi genislik) veya ortanca (minimum-maksimum)
olarak, nominal degiskenler ise olgu sayisi ve (%) ola-
rak gosterildi. Gruplar arasinda ortalamalar yoninden
farkin dnemliligi Tek YoénlU Varyans Analizi (One-Way
ANOVA) ile, ortanca degerler ydnunden farkin énemli-
ligi ise Kruskal Wallis testi ile incelendi. Kruskal Wallis
test istatistigi sonucunun 6nemli bulunmasi halinde,
farka neden olan durumlar tespit etmek amaciyla,
Conover’in parametrik olmayan coklu karsilastirma
testi kullanildi. Nominal degiskenler Pearson’un Ki-
Kare ya da Fisher’in Kesin Sonuclu Ki-Kare testiyle
degerlendirildi. Gruplar icerisinde takip zamanlari ara-
sinda laktat ve laktat klirensi dizeylerinde anlamli de-
gisim olup olmadigi Wilcoxon isaret testiyle arastirildi.
p<0,05 icin sonuglar istatistiksel olarak anlamli kabul
edildi. Ancak, olasi tim c¢oklu karsilastirmalarda Tip |
hatay! kontrol edebilmek i¢in Bonferroni Duzeltmesi
yapildi.

BULGULAR

Calismaya 80 hasta dahil edilmistir. Hastalarin
%68,8’i kadin, %31,3’U erkektir. Aldiklari ilaclara bakil-
diginda; en sik alinan ilaglarin NSAliler, ikinci siklikla
da parasetamol oldugu goéruldi. Hastalarin bagvuru
aninda gelis laktati ortalama 1,34 mmol’du. 25 hasta-
nin basvuru aninda, 16 hastanin 6. Saatte, 1 hastanin
24. saatteki laktat dizeyleri 1,7mmol/It'nin Gzerindey-
di. 6. Saatteki laktat klirens hizi %19, 24. Saatteki lak-
tat klirensi ise %29'du. (Tablo 1) ilag gruplar arasinda
yas ortalamalari ve cinsiyet dagilimi yénunden ista-
tistiksel olarak anlamh fark gértlmemistir (p=0,064 ve
p=0,055).

O.saate gore 6.saatte ve 24. saatte laktat diizeyin-
de meydana gelen degisim Bonferroni Duzeltmesi’ne
gore gruplar arasinda benzer bulundu (p>0,017,
p>0,017). 6.saate gbre 24.saatte laktat dizeyinde
meydana gelen degisim ise gruplar arasinda farkli-
ik gostermekteydi (p=0,009). Parasetamol grubuna
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gore diger ilag gruplarinda laktat diizeyi anlamli olarak
daha fazla azalma gostermisti (p<0,01).

0.saatte laktat dizeyinin 1.7 mmol/lt diizeyinden
blylk olma oranlari Bonferroni Dizeltmesi’ne gore
gruplar arasinda benzerken (p>0,017), 6.saatte ise
gruplar arasinda farklihk géstermekteydi (p=0,002).

6.saate gore 24.saatte laktat klirensinde meydana
gelen degisim, gruplar arasinda farklilik goéstermek-
teydi (p=0,017). Parasetamol grubuna goére, diger ilag
gruplarinda laktat klirensi de anlamli olarak daha fazla
artis gostermisti (p<0,05). (Tablo2,3)

TARTISMA

Laktat Uretiminin kaynagi; eritrositler, perivendz he-
patositler, iskelet kasi hiicreleri ve cilttir. Bazal tretilen
miktar ise 0,8 mmol/kg/saattir (300 mmol/ giin). Kara-
ciger laktatin %70’ni temizler. Laktat dizeyi perfiizyon
ve oksijenizasyon yeterliliginin, mikrosirkulatuar fonk-
siyon bozuklugunun global bir gostergesi olarak kulla-
nilmaktadirs. Hiperlaktatemi (> 5 mmol/L) Tip A (doku
hipoksisi kaynakli) ve Tip B (doku hipoksisinin rolu
yok) olarak ikiye ayrilmaktadir. Laktat dretiminde ar-
tis (Artmis glikoliz metabolizma bozukluklarr), hepatik
laktat klerensinin azalmasi, sepsis, kronik hastaliklar,
ekstrahepatik metabolizmanin azalmasi, renal atilimin
azalmasi, hiperlaktatemiye neden olabilir®.

Doku laktatinin progresif kétllesen hicre etkilerine
eslik eden 6nemli bir 6zellik oldugu bulunmustur. Yo-
gun bakim hastalarinda laktat Gretimi ve yikimi odak-
I galigmalar yapilmigtir. Bu ¢alismalarin bazilarinda
persitant laktat ytksekliginin artmis mortalite oranla-
rina eslik ettigi gosterilmistir’2. Tek bir laktat degerin-
den ¢ok, laktat konsantrasyonlarinin trendi dnemlidir.
Ozellikle laktat trendi sonug icin glicli bir belirleyicidir
ve “Lactime” (laktat klirens zamani), sonugla yakindan
ilgilidir. Ornegin sepsiste hedefe yénelik erken teda-
vi konseptinde ilk 6 saatte bakilan laktat klirensinde
%20 azalma saglanmasinin tedaviye cevabi degerlen-
dirmede bir gosterge olarak kullaniimaktadir °. Zehir-
lenmelerde laktat dizeyi ile ilgili literatirde fazla bilgi
bulunmamaktadir. Ozellikle karbonmonoksit (CO) ze-
hirlenmeleri, alkollerle zehirlenmeler ve 6zellikle met-
formin zehirlenmelerinde laktik asidoz gelistigi bilin-
mektedir. CO zehirlenmeleri ile ilgili calismalarda doku
hipoksisinin bir gostergesi olan laktat artisi ile klinik
bulgularin agirhgi arasindaki iliskiye bakilmistir. Be-
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naissa ve ark.’nin'® calismasinda nérolojik bulgu geli-
sen CO zehirlenmesi olgularinda laktat diizeyi anlamli
yukseklik saptanmig, ancak bu artisin hafif dizeyde
olmasi nedeniyle klinik énemi tartismali bulmuslar-
dir'®, Sokal ve ark." ise agir CO zehirlenmelerinde,
laktat dizeyinin hafif zehirlenmelere gore belirgin yik-
sek saptandigini bildirmislerdir.

Calismamizda, hastalarin gelis laktati 1,34 mmol-
du. %31 hastanin bagvuru aninda, %20 hastanin 6.
Saatte, %1,3 hastanin 24. saatteki laktat dizeyleri
1,7mmol/It'nin Uzerindeydi. 6. Saatteki laktat klirens
hizi %19, 24. Saatteki laktat klirens hizi ise %29'du.
Parasetamol grubunda diger ila¢g gruplarina gore 6.
saat laktat dizeyinde anlamli olarak daha fazla azal-
ma gorilmustur. (p<0,01). Yine parasetamol grubun-
da, diger ila¢ gruplarina gore 24. Saatte bakilan laktat
klirensinde anlamli olarak daha fazla artis gorilmustir
(p<0,05).

Parasetamol (asetaminofen) diinyanin birgok bdl-
gelerinde suisit amagli gok miktarlarda alinan en sik
ilaclardan biridir ve Birlesik Kralllk ve ABD’de akut
karaciger yetmezliginin en sik nedenidir'?2. Paraseta-
mol zehirlenmesinde iki farkli senaryo laktik asidoza
neden olabilir'®. ilk olarak; asiri miktarda parasetamol
alan hastalarda, hastaligin akut doneminde laktik asi-
doz gorulebilir. Bu dénemde, laktik asidoz genellikle
koma ile iligkilidir. Hayvanlarla olusturulan deneysel
modellerde, perfiize karaciger biyopsi ve hicre kul-
turlerinde, parasetamollin toksik metaboliti olan N-
asetil-p-benzo-kinon imin’in, mitokondriyal solunum
zincirindeki elektron transferini inhibe ettigi ve bu ne-
denle aerobik solunum inhibe ettigini gosterilmistir.
Bu durum yalnizca ¢ok ylksek parasetamol konsan-
trasyonlarinda olusur ve birkag saatte hiicresel hasar
gelir. Laktik asidozla ilgili ikinci senaryo ise; karaciger
yetmezIigi gelistikten sonra ortaya ¢ikar. Bu hastalar-
da ise dncelikle hepatik klirenste azalmaya bagl laktat
yukselir, ancak sok hastalarinda da doku hipoperfiiz-
yonundan dolayi olusan periferik anaerobik solunum
da bir katkisi olabilir'*'6. Anoop ve ark.'” galismasinda
parasetamol hepatotoksisitesi olan hastalarda resusi-
tasyon sonrasi arteryel laktat konsantrasyonu mortali-
tenin gucli bir belirleyicisi oldugu gosterilmislerdir. Bu
nedenle dzellikle biling bozuklugu olan veya karaciger
yetmezIligi olan ciddi parasetamol zehirlenmelerinde
laktat takibi yapiimasini énermisleridir.
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Calismamizda parasetamol disindaki diger ilag
gruplarinda anlaml laktat yuksekligi tespit etmedik.
Bu durum ilaglarin masif dozda alinmamasi veya her-
hangi bir komplikasyon gelismemesine bagli olabilir.
Calismamamizda sadece standart sivi elektrolit teda-
visi ile parasetamol grubunda laktat klirensinde artma
saptadik.

Kisitlamalar

Calismamamizdaki hasta sayisi azdir ve ilag grup-
lari fazladir. Parasetamol grubunda laktat klirensinin
daha fazla olmasinin sebebi, bu hastalara verilen an-
tidot tedavisinden kaynaklaniyor olabilir. 150 mg/kg
Uzerinde parasetamol alan hastalara N-asetil sistein

rutin olarak verilmektedir. Biz sadece yaptigimiz sivi
tedavisini degerlendirmek istedik ve antidot tedavisini
kriterlerimizde kullanmadik. Tek ilag Gzerinde, 6zellikle
parasetamol alan hastalarda, daha fazla hasta sayisi
ile bu calisma tekrarlanabilir.

SONUG

ilag zehirlenmelerinde alinan ilaglara ve gelisebi-
lecek komplikasyonlara bagh olarak laktat ylkselmesi
saptanabilir. Uygun ve yeterli sivi tedavisi ile dzellikle
parasetamol intoksikasyonlarinda laktat klirens hizi
artirilarak, kan laktat dizeyi azaltilabilir.

Tablo 1. Tiim Olgularin Demografik ve Klinik Ozellikleri

Degiskenler n=80

Yas 23,6+10,9

Cinsiyet

Kadin 55 (%68,8)

Erkek 25 (%31,3)

Alinan ilaglar Yas Cinsiyet K/E
Parasetamol 18 (%22,5) 19,746,3 12/6
SSRI 17 (%21,3) 26,1+14,3 12/5
NSAII 19 (%23,8) 21,4477 15/4
Organofosfat 15 (%18,8) 29,5+14,0 3/9
Diger 11 (%13,8) 21,647,1 10/1
Gelig Laktat (mmol/It) 1,34 (0,76)

Gelis Laktat >1.7 mmol/it 25 (%31,3)

6.Saat Laktat (mmol/lt) 1,10 (0,66)

6.Saat Laktat >1.7 mmol/lt 16 (%20,0)

24 .Saat Laktat (mmol/lt) 1,00 (0,42)

24.Saat Laktat >1.7 mmol/It 1(%1,3)

6.Saat Laktat Klirensi 0,19 (0,50)

24.Saat Laktat Klirensi 0,29 (0,45)

Yatis Siiresi (giin) 2 (1-6)
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Tablo 2. Takip Zamanlari icerisinde ilag Gruplarina Gére Laktat ve Laktat Klirensi Diizeyleri

Coklu Karsilagtirmalar

Verilen ilag 0.Saat 6.Saat 24.Saat 0.Saat-6. 0.Saat-24. 6.Saat-24.Saat
Saat @ Saat @ ab
Laktat
Parasetamol 1,29 (0,98) 0,73 (0,35) 0,97 (0,42) p=0,002 p=0,011 p=0,144
SSRI 1,22 (0,88) 1,29 (0,71) 1,01 (0,27) p=0,981 p=0,021 p=0,023
NSAII 1,36 (0,62) 1,15 (0,66) 0,99 (0,41) p=0,198 p=0,004 p=0,039
Organofosfat 1,62 (0,91) 1,73 (1,44) 1,21 (0,37) p=0,211 p=0,003 p=0,031
Diger 1,34 (1,10) 1,27 (0,70) 0,80 (0,25) p=0,062 p=0,013 p=0,028
Laktat Klirensi
Parasetamol - 0,41 (0,33) 0,34 (0,57) - - p=0,184
SSRI - -0,05 (0,49) 0,22 (0,49) - - p=0,026
NSAII - 0,14 (0,65) 0,26 (0,51) - - p=0,025
Organofosfat - 0,76 (0,44) 0,29 (0,27) - - p=0,061
Diger - 0,21 (0,40) 0,51 (0,50) - - p=0,093

Veriler medyan (geyrekler arasi genislik) olarak gésterildi. a= Ilag gruplari igerisinde izlem zamanlari arasinda laktat
yoéniinden yapilan karsilastirmalar, Bonferroni Diizeltmesine gére p<0,003 igin sonuglar istatistiksel olarak anlamli kabul
edildi, b= ilag gruplan igerisinde izlem zamanlari arasinda laktat klirensi yoniinden yapilan karsilastirmalar, Bonferroni
Duzeltmesine gére p<0,010 igin sonuglar istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

Tablo 3. Takip Zamanlarina Goére Laktat ve Laktat Klirensi Duzeylerindeki Degisim Gruplara Gére Dagilimi

Degiskenler Parasetamol SSRI NSAII Organofosfat Diger p-degeri
Laktat

6.Saat — 0.Saat -0,47 (0,73) 0,06 (0,76) -0,15 (0,82) -0,09 (0,85) -0,26 (0,55) 0,047~
24.Saat — 0.Saat -0,41 (0,75) -0,27 (0,77) -0,40 (0,81) -0,48 (0,36) -0,69 (1,24) 0,596
24.Saat — 6.Saat 0,08 (0,48)° -0,30 (0,71)>  -0,11(0,52)°  -0,52 (0,83)° -0,37 (0,71)®>  0,009*
Laktat >1.7 mmol/It

0.Saat 6 (%33,3) 5 (%29,4) 4 (%21,1) 6 (%40,0) 4 (%36,4) 0,800*
6.Saat 0 (%0)E 4 (%23,5)5F 3 (%15,8)FF 8 (%53,3)F 1 (%9,1)FF 0,002~
24.Saat 0 (%0) 0 (%0) 0 (%0) 1(%6,7) 0 (%0) -
Laktat Klirensi

24.Saat — 6.Saat -0,04 (0,34)¢ 0,27 (0,57)" 0,06 (0,45)" 0,16 (0,32)" 0,18 (0,50)*  0,0178

A=Bonferroni Diizeltmesine gére p<0,017 icin sonuglar istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

B=p<0,05 igin sonug istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

C= Parasetamol grubu ile diger ilag gruplari arasindaki fark istatistiksel olarak anlaml bulundu (p<0,01).

D= Diger ilag gruplarinin birbirleri ile arasinda istatistiksel olarak anlaml fark bulunmadi (p>0,01).

Parasetamol grubu ile SSRI, NSAIl ve dider ilag grubu arasinda istatistiksel olarak anlaml fark yok (p>0,017),
Organofosfat grubu ile arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0,001).

F= Organofosfat grubuile SSRI, NSAll ve digerilag grubu arasinda istatistiksel olarak anlamli fark yok (p>0,017) Parasetamol
grubu ile arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0,001).

G= Parasetamol grubu ile diger ila¢ gruplari arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0,05).

H= Diger ilag gruplarinin birbirleri ile arasinda istatistiksel olarak anlaml fark bulunmadi (p>0,05).

m
1
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STROK HASTALARININ HOMOSISTEIN ve CRP
DUZEYLERININ INCELENMESI

THE EVALUATION OF PLASMA HOMOCYSTEINE AND
CRP LEVELS IN SUBJECTS WITH STROKE

OzZET

Giris ve Amag: Homosistein ve CRP yiiksekligi, endotel disfonksiyonu ve ateroskleroz riski-
ni arttirmaktadir. Yiksek CRP ve homosistein diizeylerinin iskemik strok ve koroner iskemik
hastaliklar igin bir risk faktori oldugu one surilmektedir. Biz bu galismada strok tanisi almig
hastalarin homosistein ve CRP dlzeylerini incelemeyi amacladik.

Materyal ve Metod: Ocak-Haziran 2012 tarihleri arasinda Ankara Numune Egitim ve Aras-
tirma Hastanesi Noroloji Klinigi'ne basvuran 119 strok tanisi almis hasta ve 48 saglkli go-
nulld calismaya dahil edilmigtir. Alinan kan 6rneklerinden homosistein duzeyleri HPLC ile,
trigliserit, total kolesterol, HDL ve CRP diizeyleri Roche P800 otoanalizériinde, serum fer-
ritin, B12 vitamini ve folat dizeyleri ise Roche Cobas e-601 cihazinda galigildi. Statistical
Package for the Social Sciences (SPSS, version 13.0, Chicago, IL, USA) programi ile veriler
degerlendirildi.

Bulgular: Strok grubunun homosistein ve CRP duzeyleri sagdlikli kontrol grubuna gére an-
lamli derecede yuksekti (p<0.01). Hasta grubunun HDL kolesterol dizeyleri ise kontrol gru-
buna gore anlamli derecede dusuktl (p<0.05). Hasta ve kontrol grubu diger parametreler
acisindan karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli bir farkhlik yoktu.

Tartisma: Plazma homosistein ve CRP dlizeylerinin serebrovaskiler hastalik ile iligkili ol-
dugu gosterilmistir. Bu ¢calismada strok hastalarinin homosistein ve CRP dizeyleri kontrol
grubuna gore anlamli derecede ylksek bulunmustur. Elde ettigimiz veriler bize homosistein
ve CRP diizeylerinin strok ile iligkili oldugunu ve bu parametrelerin strok riskini 6nceden
belirlemede kullanilabilecegini distindirmektedir.

Anahtar Kelimeler: Homosistein, CRP, strok.

ABSRACT

Background and Aim: Higher homocysteine and CRP levels are risk factors for endothelial
dysfunction and atherosclerosis. Several studies have shown that homocysteine and CRP
levels are increased in patients with stroke. In this study, we aimed to assess homocysteine
and CRP levels in cases with stroke.

Materials and Methods: A total of 48 healthy controls and 119 patients diagnosed with
stroke in the Neurology Department of Ankara Numune Training and Research Hospital
between January and June 2012 were inluded in the study. In the blood samples of all
individuals homocysteine levels were determined by HPLC and triglyceride, total cholosterol,
HDL and CRP concentrations were measured by Roche P800 otoanalyzer. Serum ferritin,
vitamin B12 and folat levels were analyzed by Roche Cobas e-601. Statistical Package for
the Social Sciences (SPSS, version 13.0, Chicago, IL, USA) was used to evaluate the data.

Results: Levels of homocysteine and CRP were significantly higher in the stroke patients
than in the control group (p<0.01). Serum HDL cholesterol concentrations were lower in the
stroke patients than in the control group (p<0.05). Other parameters were not significantly
different when compared the groups.

Conclusions: It is shown that plasma levels of homocysteine and CRP are associated with
cerebrovascular diseases. In this study, the concentrations of homocysteine and CRP were
higher in patients with stroke. These data suggest that stroke and homocysteine and CRP
levels are related. These parameters may be used to establish the risk of cerebrovascular
diseases.

Key Words: Homocysteine, CRP, stroke.
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GIRIS

Dunya genelinde goérilme sikhgi fazla olan sereb-
rovaskuler hastaliklar (SVH), kalp hastaligi ve kanser-
den sonra 6lUm nedenleri arasinda Uglncu sirada yer
alan bir hastalik grubudur. Hastaneye basvurularda
onemli yer tutan SVH, élimcdl olabildigi gibi cogu za-
man rehabilitasyon ve bakim gerektiren ¢esitli beden-
sel iglevsizlige yol agarak bireysel, sosyal ve ekonomik
sorunlara neden olabilmektedir." Diinya Saglik Orguiti
(WHO) strok (inme) terimini “ani gelisen, 24 saat veya
daha uzun suren, 6lime yol agabilen damarsal kdken-
li, fokal veya global serebral fonksiyon bozuklugu ile
olusan klinik bulgular” olarak tanimlamistir.?2 Strokta
g6zlenen patolojik slire¢, damar duvarinin herhangi
bir lezyonu veya permeabilite degisikligi, Iimenin em-
boli veya trombus ile tikanmasi, damarlarin riptird,
kan viskozitesinde artis veya diger kan bilesigindeki
degisiklikler, anevrizma, dilatasyon, arterit, gelisimsel
malformasyonlar, ateroskleroz, hipertansif aterosk-
lerotik degisiklikleri icerebilmektedir.® Aterosklerozda
ilk rastlanan bulgu intimada yagli cizgilenmeler olup
media ve intima tabakasini da i¢ine alacak sekilde ge-
nisleme gosterir.*t

Aterom plaklarinin olusmasinda, genislemesinde
ve destabilizasyonunda inflamasyonun énemli rol oy-
nadi§i saptanmistir.” Aterosklerozlu hastalarda veya
ateroskleroz riski olan kisilerde kronik olarak diisuk yo-
gunluklu inflamasyonun var oldugu kabul edilmektedir.
inflamatuar siirecin lokal veya sistemik olarak alevlen-
mesi, akut klinik olaylara yol agabilmekte ve aterot-
rombozda maijor rol oynamaktadir.? Arterlerde biriken
makrofaj ve T lenfositler ile disfonksiyonel endotel tara-
findan salgilanan adezyon molekdilleri ve sitokinler, il-
gili damar yataklarindaki aterosklerotik plaklari hassas
ve rupture yatkin hale getirerek akut serebral inmeye
zemin hazirlamaktadir.®' inflamasyonu yansitan bir
akut faz reaktani olan C-reaktif protein (CRP) ylksek-
ligi ile aterogenez ve prokoagulan olaylar arasinda da
iliski saptanmigtir."-'* CRP aterosklerotik plaklarda se-
lektif olarak LDL’ye baglanmakta, komplemani aktive
ederek mevcut inflamasyonun artmasina ve makro-
fajlardaki doku faktérind arttirarak trombotik olaylara
zemin olusturabilmektedir. CRP’nin bu &zellikleri ile,
muhtemelen aterotromboz patogenezine katkida bu-
lunarak iskemik hasari arttirdigi diistintlmektedir.'
Homosistein, diyetle alinan metiyoninin demetilasyo-
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nu sonucu olusan, protein yapisina katilmayan, yapi-
sinda silfidril grubu bulunduran bir aminoasittir.'® Ho-
mosisteinin intraselller metabolizmasi, remetilasyon
ile metiyonine ve transsiilfirasyon ile sisteine dontisim
seklindedir. Metiyonine déntisumu dolagimda bulunan
folatin ana formunu olusturan ve primer metil donéri
olan 5-metiltetrahidrofolat araciligi ile vitamin B12 ba-
gimli remetilasyon ile olmaktadir."”” Homosisteinin ne-
den oldugu vaskuler hasarin birkag olasi mekanizmasi
bilinmekte olup, deneysel modellerde homosistein uy-
gulamasinin endotel hasarina yol acgtigi gosterilmistir.
Homosistein endotelyumda oksidatif strese neden ol-
makta, NO dizeylerini dislirmekte, serbest radikaller
olusturmakta ve diger antioksidanlarin Uretimini azalt-
maktadir.’® Endotel hasarini trombosit agregasyonu
ve trombls olusumu izlemektedir. Toksik endotelyal
hasarin, diiz kas hicrelerinin proliferasyonuna ve
LDL (dusuk yogdunluklu lipoprotein) partiktllerinin ok-
sidasyonuna neden olarak aterosklerozu hizlandirdigi
dusunulmektedir. Ayrica elastin lif hasar kollajen ya-
pimini ve duz kas hicre aktivitesini arttirarak arteryel
sertlige neden olmaktadir.

Bu galismada strok tanisi almis hastalarin homo-
sistein, CRP, kolesterol, B12, folat ve ferritin gibi para-
metrelerini incelemeyi amagladik.

MATERYAL VE METOD

Ocak-Haziran 2012 tarihleri arasinda Ankara Nu-
mune EgJitim ve Arastirma Hastanesi Noroloji Klinigi'ne
basvuran 119 hasta ve 48 saglikh gonilli ¢alismaya
dahil edilmistir. Ani baslangi¢h ve 24 saatten uzun su-
ren fokal nérolojik semptomlara sahip hastalara, man-
yetik rezonans veya bilgisayarli tomografi tetkikleri ile
strok tanisi kondu. Hasta ve kontrol grubundaki kisiler-
den 12 saatlik aglik sonrasi alinan vendz kan érnekleri
2000xg’de 10dk stiireyle +4°C’de santriflij edilerek jelli
diz tipden serum, EDTA'll tipden plazma elde edildi
ve analiz edilinceye kadar -80°C’de saklandi. Plazma
homosistein dizeyleri HPLC metoduyla, serum trig-
liserit, total kolesterol, HDL ve CRP dlzeyleri orjinal
Roche kitleri kullanilarak Roche P800 otoanalizérin-
de, serum ferritin, B12 vitamini ve folat dizeyleri ise
Roche Cobas e-601 cihazinda elektrokemiliminesans
yontemle calisildi. Serum LDL kolesterol diizeyleri ise
Friedewald formult [LDL-K=TK—(TG/5+HDL-K)] kulla-
nilarak hesaplandi.
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Statistical Package for the Social Sciences (SPSS,
version 13.0, Chicago, IL, USA) istatistik programi ile
veriler degerlendirildi. P<0,05 istatistiksel olarak an-
lamli kabul edildi. Sirekli degiskenlerin dagihminin
normal olup olmadigi Kolmogorov-Smirnov testiyle
arastirildi. Normal dagilim gdstermeyen degdiskenler
icin non-parametrik testlerden Mann Whitney U testi
kullanildi. Normal dagihm gdsteren degdiskenler icin
gruplar arasinda anlamli fark olup olmadiginin ince-
lenmesi icin Student-t testi yapildi.

BULGULAR

119 stroklu hasta ile 48 saghkli gonulli calismaya
dahil edildi. Hastalarin ortalama yasi 64.1, saglkli go-
nalltlerin ortalama yasi 53.2 idi. Hasta ve kontrol gru-
bunun yas ortalamalari agisindan anlaml fark vardi
(p=0,001). Gruplar arasinda, cinsiyet bakimindan ista-
tistiksel olarak anlamli bir farkhlik yoktu. Stroklu hasta
ve saglikli kontrol grubunun demografik 6zellikleri ve
biyokimyasal parametreleri Tablo 1’de verilmistir.

Strok grubunun homosistein ve CRP duzeyleri
saglikli kontrol grubuna gére anlaml derecede yUk-
sekti (sirasiyla, p=0.001, p=0.001). Yaptigimiz galig-
mada strok hasta grubunun HDL kolesterol seviyele-
rinin saghkli kontrol grubuna gdre istatistiksel olarak
anlaml derecede dusuk oldugunu bulduk (p=0.03).

Trigliserit, total kolesterol ve LDL kolesterol diizey-
leri hasta grubunda kontrol grubu ile kiyaslandiginda
yuksek bulundu, fakat bu ylkseklik istatistiksel olarak
anlamli degildi.

Folik asit ve B12 vitamini kontrol grubunda hasta
grubu ile karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli
olmayan bir yikseklige sahipti. Bir akut faz reaktani
olan ferritin dlizeyleri hasta grubunda kontrol grubuna
gOre ylksek bulundu ancak gruplar arasi fark anlamli
degildi.

Hasta ve kontrol grubu diger parametreler agisin-
dan karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli bir
farkhlik yoktu.

TARTISMA

SVH dunyada kalp hastaliklar ve kanserden sonra
Olim sebebi olarak 3. sirada yer alan, yeti yitimine en
sik sebep olan hastaliklardandir. Yapilan bir calismada
Ulkemizdeki inmelerin %72’si iskemik, %28’i hemorajik
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tipte bulunmustur.’® iskemik inme icin bilinen risk fak-
torleri arasinda cinsiyet, ileri yas, hipertansiyon, dia-
betes mellitus, obezite, hiperlipidemi, sigara kullanimi
ve asemptomatik karotis stenozu sayilabilir. Bununla
beraber son zamanlarda CRP, fibrinojen, kompleman
fragmanlari, lipoprotein (a), homosistein, bozulmus
fibrinolizis, enfeksiydz ajanlar ve inflamasyon gibi yeni
ve onemli risk faktorleri tartigilmaktadir.2°2' Beyin da-
marlarinda aterosklerotik sirecin sonucunda gelisen
trombus ve embolilerin damarlari ttkamasi sonucu se-
rebral infarktlar gelismektedir.

Beyin, iskemik toleransi sinirli olan bir dokudur.
Global iskemide beyni besleyen bitin damarlarda
kan akimi kesildigi zaman iskemiye hassas bdlgeler-
de dakikalar iginde kalici hasar meydana gelir. Beyni
besleyen damarlardan birinin ttkanmasi ile olusan fo-
kal iskemide ise kalici hasar saatler hatta guinler iginde
olusur. Bunun nedeni tikanan damarin besledigi saha-
da beyin kan akiminin kollateraller tarafindan kismen
surdurdlebilmesidir. Beyin kan akimi normalin %20
'sinden daha fazla azaldigi zaman beyin dokusundaki
ATP hizla tikenir, anoksik depolarizasyon dalgalari or-
taya gikar ve hicre ici kalsiyum miktari artar. Artan kal-
siyum proteaz, kinaz, endontkleaz ve fosfolipaz gibi
bircok katabolik enzimin aktivasyonuna neden olur-
ken, mitokondriyumlarda sisme ve fonksiyon bozuklu-
guna da yol agarak hicrenin enerji kaynagini bozar.
Ayrica olusan serbest oksijen radikalleri, nitrik oksit
ve peroksinitrit de gesitli yollarla apopitotik ve nekrotik
hiicre 6lumune katkida bulunur.

CRP birinci kromozom uzerindeki gen tarafindan
kodlanir ve doku hasari, infeksiyon ve inflamasyona
karsi cevap olarak karaciger hicrelerinden sentezle-
nir.222® Son zamanlarda elde edilen veriler CRP’nin
aterogenezde direkt olarak rol oynadigini diusundur-
mektedir. CRP endotelyal hicrelerden intraselluler
adezyon molekulu-1 (ICAM-1) ve vaskuler adezyon
molekili-1 (VCAM-1) ekspresyonuna neden olur, mo-
nosit kemoatrektan protein (MCP-1) indiksiyonuna ve
makrofajlar tarafindan LDL alinmasina aracilik eder.
Monositlerin, gucli bir prokoagilan madde olan doku
faktort sentezlemesini indUkler. Ayni zamanda aktive
komplemana baglanabilir. TUm bu etkileriyle endotel-
yal disfonksiyona katkida bulunur.?4#? Yapilan calis-
malarda CRP duzeylerinin iskemik inmeli hastalarda
kontrole goére anlamli bir sekilde yliksek oldugu g6z-
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lenmistir.2627 Akut iskemik inme veya gecici iskemik
atakli hastalarda CRP plazma konsantrasyonlarinda
anlamli artis oldugu gosterilmistir.22 Homosistein di-
zeylerinin yasla birlikte artisi gosterilmisken, CRP du-
zeyleri ve yas arasindaki iligki tartismalidir. 2° Biz de bu
¢alismada strok hastalarinin serum CRP dlzeylerinin
kontrol grubuna gore anlamh derecede yuksek oldu-
gunu tespit ettik (p=0.001).

Homosistein (Hcy), esansiyel bir aminoasit olan
metiyonin metabolizmasi esnasinda olusan, sulfir
iceren bir aminoasittir. Normalde Hcy’nin buyuk bir
bolimu yeniden metilleserek metiyonine déndsur ve
bdylece esansiyel aminoasit olan metiyonin vicuttan
kaybedilmemis olur. Homosistein iki 6nemli metabo-
lik yolun kesistigi noktada bulunur: Transsiilfirasyon
ve remetilasyon ddnguleri. Hey sistationine transsul-
fire olur ya da metillenerek metiyonine donisir. ilk
basamak vitamin B12, ikinci basamak ise vitamin B6
bagimh basamaklardir. Hey, karacigerdeki remetilas-
yonda 6nemli oranda betainin metil donéridir. Be-
tain, Hcy transferaz enziminin katalizledigi reaksiyon
ile remetile edilir. Diger dokulardaki remetilasyon ise
metiyonin sentetazin katalizledigi bir reaksiyon ile me-
til grubunun kazanilmasiyla agiga ¢ikar. Vitamin B12,
metiyonin sentetaz i¢in esansiyel kofaktor olarak, N5
Metil tetrahidrofolat bu reaksiyonda metil vericisi olup
N5,N10 MTHFR katalizor olarak fonksiyon goérir. Me-
tiyonin asir miktarda bulundugunda veya sistein sen-
tezinin gerektigi uygun sartlarda Hcy transsdulfirasyon
yoluna girer. Sistatyonin beta sentetazin katalizledigi
bir reaksiyon ile olusan sistatyonin, sistein olusturmak
Uzere hidrolize olur. Burada kofaktor olarak B6 gorev
alir. Sistein ya glutatyona donlsir ya da silfata meta-
bolize olarak idrarla disari atilir. Bu yollarin herhangi
bir basamaginda aksama meydana gelmesi halinde
Hcy dlizeyi artar.303

Homosisteinin neden oldugu vaskuiler hasarin
birka¢ olasi mekanizmasi bilinmekte olup deneysel
modellerde homosistein uygulamasinin endotel ha-
sarina yol actigi gosterilmistir®? Lentz ve ark. primat-
larda diyete bagh olusan hiperhomosisteineminin in-
vivo ortamda vazomotor bozukluga, invitro ortamda
ise endotelyal antitrombotik fonksiyona yol actigini
bulmuslardir.®®* Bu bulgular hiperhomosisteinemili
hastalarda bozulmus endotele bagh vazodilatasyonu
gosteren calismalarla desteklenmistir.*3% Biz de bu
calismada strok hastalarinin homosistein duzeylerinin
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kontrol grubuna goére anlamh derecede yulksek oldu-
dunu tespit ettik (p=0.001).

Bazi calismalar lipid profili ile vaskuler olaylarin
iliskili oldugunu 6ne surmektedir. Son zamanlarda
yapilan galismalarda yuksek trigliserit ve dusuk HDL
kolesterol seviyelerinin aterosklerotik strok ile iligkili
oldugu, yuksek LDL kolesterolin hastaligin gelisimin-
de ilave bir rol oynadidi 6ne siriimektedir.*® Yaptigi-
miz ¢alismada strok hasta grubunun HDL kolesterol
seviyelerinin saglikli kontrol grubuna gére istatistiksel
olarak anlamh derecede dusuk oldugunu bulduk. Trig-
liserit, total kolesterol ve LDL kolesterol dlzeyleri has-
ta grubunda kontrol grubu ile kiyaslandiginda yuksekti
fakat istatistiksel olarak anlamli degildi.

Folik asit ve B12 vitamini kontrol grubunda hasta
grubu ile karsilastirildiginda yuksekti ancak istatistik-
sel olarak anlamlh degildi. Ferritin dizeyleri de hasta
grubunda kontrol grubuna gére ylksek olmasina rag-
men gruplar arasi fark anlaml degildi.

Yaptigimiz galismada elde ettigimiz veriler bize ho-
mosistein ve CRP dizeylerinin strok ile iligkili oldugu-
nu disundidrmektedir.
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NADIR GORULEN BIR PULMONER
ARTERIYOARTERYEL VE ARTERIYOVENOZ
MALFORMASYON OLGUSU

A RARE CASE OF PULMONARY ARTERIOARTERIAL
AND ARTERIOVENOUS MALFORMATION

OzZET

Pulmoner arteriyoarteriyel malformasyon ve pulmoner arteriyovendz malformasyon akcige-
rin nadir gériilen damarsal anomalileridir. iki malformasyonun bir arada bulunmasi ise daha
da nadirdir. Merkezimizde izledigimiz bir olgu nedeniyle pulmoner arteriyoarteryel malfor-
masyon ve pulmoner arteriyovendz malformasyon, literatir bilgileri isiginda irdelendi.

Sirt agrisi yakinmasi ile merkezimize basvuran 31 yasindaki erkek hastanin fizik muayene-
sinde bir 6zellik saptanmadi. Hematolojik ve biyokimyasal degerler, elektrokardiyografi ve
tam idrar tahlili normaldi. Toraks magnetik rezonans anjiografi ve pulmoner anjiografi sonu-
cunda, pulmoner arteriyoarteryel malformasyon ve pulmoner arteriyoven6z malformasyon
tanisi konuldu. Olgunun g yillik takibinde midahale gerektirecek herhangi bir komplikasyon
gelismedi.

Anahtar Kelimeler: Pulmoner arteriyoarteryel malformasyon, pulmoner arteriyoventz mal-
formasyon.

ABSTRACT

Pulmonary arterioarterial malformation and arteriovenous malformation are rare vascular
abnormalities of the lung. A combination of the two is even more rare. We reviewed the
articles about the pulmonary arterioarterial and pulmonary arteriovenous malformations in
the literature because of our case.

A 31-year-old man complaining of backache was admitted to our clinic. He had no pathologies
in his physical examination and his routine laboratory results. As a result of pulmonary
angiography and magnetic resonance angiography pulmonary, arterioarterial malformation
and arteriovenous malformation were diagnosed. In three-year follow-up of the patient, he
developed no complications and he had no operations.

Key Words: Pulmonary arterioarterial malformation, pulmonary arteriovenous malformation.

GIRIS

Pulmoner arteriyoarteryel malformasyonlar (PAAM) pulmoner arterler ve
sistemik arterler arasindaki anormal baglantilardir. Pulmoner arteriyovenéz
malformasyonlar (PAVM) ise anormal kapiller gelisimden kaynaklanan, ¢o-
gunlukla konjenital lezyonlardir. Ven6z ve arter pleksuslar arasindaki primitif
baglantilari normalde bélen vaskiiler septanin inkomplet olusumu veya enteg-
rasyon bozuklugu sonucu olusurlar®.

PAAM genellikle desendan aortadan orjin alirlar. Konjenital olarak ventrik(-
ler septal defekt ve pulmoner atrezi birlikteliginde, pulmoner sekestrasyonlar-
da, normal akciger parankiminin anormal kollaterallerle beslendigi durumlarda
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gorulur. Akkiz olarak da bronsektazi, pulmoner tiber-
killoz, pulmoner enfeksiyonlar, pulmoner embolide
goralar?. Arteriyovenéz malformasyonlarin %70’den
fazlasi konjenitaldir ve bunlarin da %47-80'i Osler-
Weber-Rendu ya da Herediter Hemorajik Telenjiektazi
(HHT) olarak bilinen otozomal dominant gegigli pato-
loji ile birlikte bulunur?.

Klinikte ¢ok nadir gérilmekle beraber, pulmoner
noduller, hemoptizi veya hipoksemi gibi g¢esitli solu-
numsal sorunlarda ayrici tanida dikkat edilmesi gere-
ken hastaliklardandir®.

Herediter hemorajik telenjiektazi ile birlikte gorulen
arteriyovendz malformasyonlar multiple olma egilimin-
dedir, gabuk progresyon gosterir ve bunlarin kompli-
kasyon orani oldukga ylksektir®. PAVM’'nin konjenital
formu sik olmakla beraber edinsel olarak da; karaciger
sirozu, mitral stenoz, travma, aktinomiges, Fankoni
sendromu, metastatik tiroid karsinomu, schistosomia-
sis de ortaya gikacag: bildirilmistir®.

PAVM’nin klasik radyolojik gérinimd ¢odu zaman
alt loblara yerlesmis, yuvarlak ya da oval, dizglin ke-
narli, lobule 1-5 cm ¢apinda soliter veya multipl noduil-
ler seklindedir”.

Bu yazida sirt agrisi ile basvuran tanimlanmis ak-
ciger enfeksiyonu, travma, cerrahi midahele éykusu
olmayan izole PAAM ve PAVM’ un beraber gorildigu
bir olgu sunulmaktadir.

OLGU

31 yasinda erkek hastanin 1,5 yildir sirtinin sol ta-
rafinda, aralikli, baski tarzinda agrisi mevcuttu. Diger
sistemlere ait sorgulamasi dogaldi. Hasta 6zge¢misin-
de sigara kullanimi, baska bir hastalik oykusi tanim-
lamiyordu. Fizik muayenede sag akcigerde skapula
Uzerinde sistolodiastolik Ufirim disinda tim sistem
muayeneleri dogaldi. Hastanin oksijensiz satlrasyonu
%98 idi. Rutin biyokimyasal test sonuglarinda patolojik
bulgu yoktu. Postero-anterior akciger grafisi normal-
di. Hastanin ¢ekilen toraks bilgisayarli tomografisinde
(BT) sag akciger alt lob diizeyinde inferiorpulmoner-
venler ile interkostal arterler arasinda gelistigi disU-
nilen AAM ile uyumlu dilate vaskiler yapilar izlendi
(Resim 1).
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Resim 1. Toraks bilgisayarli tomografisinde sag akciger alt lob
dlzeyinde inferior pulmoner venler ile bronsial arterlerin dal olan
interkostal arterler arasinda gelistigi diisunulen AAM (arteriyoarteriyel
malformasyon) ile uyumlu dilate vaskuler yapilar (Beyaz ok).

Hasta multidisipliner konsey tarafindan degerlen-
dirildi. Toraks magnetik rezonans anjiografi ve pul-
moner anjiografi (Resim 2) sonucunda, interkostal
arterlerle pulmoner arterler arasinda AVM, pulmoner
venler ve bronsial arterler arasinda arterioarteryel
malformasyon oldugu saptandi. Diger sistemlerle ilgili
yakinma, fizik muayene bulgusu olmayan; aile birey-
lerinde benzer 6ykl tanimlamayan hasta izole PAVM
ve PAAM olarak degerlendirildi. Hasta gdgus cerrahisi
tarafindan degerlendirildi. Olgunun asemptomatik ol-
masi, hipoksi ve santin eslik etmemesi nedeni ile takip
Onerildi. Radyologlar tarafindan yaygin kollateral varli-
g1 nedeniyle embolizasyon dnerilmedi. Hastaya izlem
karari verildi. Olgunun Ug yillik takibinde midahale ge-
rektirecek herhangi bir komplikasyon gelismedi.
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Resim 2. Spinal arterlerden yapilan selektif pulmoner anjiografide

interkostal arterlerle pulmoner arterler arasindaki AVM

(arteriyoven6z malformasyon) izlenmektedir.
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TARTISMA

AVM'nin sik rastlanilan semptomlari efor dispnesi,
Oksuruk, hemoptizi olarak sayilabilir; asemptomatik
olabilecegi gibi masif hemoptizi veya hemotoraks ile
de klinik bulgu verebilir’. Swanson ve arkadaslarinin
yaptiklari retrospektif bir calismada, Mayo Kilinigi'nde
1982- 1997 yillar arasinda tani konulan 93 AVM va-
kasinin %16’si asemptomatik bulunurken, %49’unda
epistaksis, %29unda siyanoz, %15'inde hemoptizi,
%19’unda clubbing, %57’sinde dispne, %34’unde pul-
moner Uflirdm saptanmistir®. Sunulan olguda hastanin
sirt agrisi mevcuttu ve agriyi lokalize ettigi bdlgede
pulmoner Uflrdm duyuluyordu.

PAVM, siklikla (%70) bir sendromun pargasi ola-
rak (Rendu-Osler-Weber Sendromu) saptanir®". izole
PAVM daha az siklkta gorulir ve HHT’ den ayirimi,
kalitimsal 6zellik gostermemesi, mukokutanoz telen-
jektaziler ile akciger disindaki organlarda vaskiler
anomalinin rastlanmamasi ile yapilir'2. Semptomlar
siklikla 4-6. dekatlar arasinda gorulir. Semptomlarin
gorulme sikligi genellikle lezyonun boyutu ile iligkilidir.
iki cm’den kiiglik olan lezyonlarin asemptomatik ola-
cagi 6ngorulir'.

Maijor olarak sistemik-pulmoner arter kollatarelleri;
ventrikller septal defekt ile birlikte pulmoner atrezi,
pulmoner sekestrasyon, normal akciger dokusunun
anormal sistemik arterle beslenmesi ve pulmoner ar-
teriyovendz malformasyon gibi iyi bilinen anomaliler
ile iligkilidir2. Normal pulmoner parankimin (genelde alt
lob), normal bronsial yapi ile birlikte normal pulmoner
arter olmadan desendan aorttan kdken alan anormal
sistemik arter ile beslenmesi yaygin olmayan ancak
iyi bilinen konjenital anomalilerdendir'*'s. UgylzKirk-
dokuz kisilik en genis seride olgularin %75’i tek tarafli
iken olgularin %36’s1 multipl lezyon igerir. Tipik olarak
boyutlari 1-5 cm arasinda seyrederken nadiren 10
cm’i asar. Bu seride olgularin %871’inde hipoksi mev-
cuttur. Olgularin gogunda ortodeoksi izlenir. % 91’inde
pulmoner arter basinci dogaldir. Kardiyak indeks ge-
nellikle normal ya da ihml yiuksek seyreder. PAAVM!Ii
olgularin %88’inde sant fraksiyonu artar. Hastalarda
sant fraksiyonunun dizeyi ile iliskili egzersiz kapasi-
tesinde duslklik saptanir. Ancak bazan yiksek sant
fraksiyonuna ragmen hastalar egzersizde normal pul-
moner kan akimini saglayabilirler ve doku oksijenlen-
mesi saglanabilir'® .
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PAVM olgularinda solunum fonksiyon testleri ge-
nellikle normalken bir seride 10 olgunun 6’sinda difiiz-
yon testinde ihmli distklik saptanmistir.

Bronsiektazi, akciger tuberkllozu ve diger akciger
enfeksiyonlari, pulmoner tromboemboli, kronik obs-
truktif akciger hastaligi bronsial ve pulmoner arterler
arasinda anastomoza neden olabilecek hastaliklara
ornektir'®. Sunulan olguda akciger digi vaskiler ano-
mali, konjenital malformasyon, aile 6yklsl, kazanil-
mis enfeksiyoz veya obstruktif akciger patolojisi, trav-
ma, toraks cerrahisi 6ykisu saptanmadi.

PAVM’lerin saptanmasinda rutin olarak o6nerilen
bir algoritma mevcut degildir'®'”. Ancak PAVM’larin
tanisinda direkt gogus grafisi, kontrast transtorasik
ekokardiyografi, BT pulmoner anjiyografi, manyetik re-
zonans anjiyografi (MRA) ve pulmoner anjiyografi gibi
yontemler kullanilabilir'”-2".

Taninin ilk basamaginda yuksek 6zgullik ve disuk
duyarliigr nedeniyle gogus grafisi onerilmektedir'’.
Pulmoner anjiyografi tanida altin standart olmakla
birlikte, ginimuzde kabul géren gorts pulmoner aniji-
yografinin diger non-invaziv testlerle kesin tanisi kona-
mamis veya oncelikle coil embolizasyonu distnulen
olgularda tercih edilmesi yonindedir 71820, Kontrastli
bilgisayarli toraks tomografisi ise tanida sik¢a kullani-
lan, PAVM tanisina katkisi oldukga ylksek bir goruntu-
leme yontemidir. Noninvaziv olmasi, kolay ulasilabilir
olmasi ve ek toraks patolojilerinin saptanmasindaki
basarisi nedeniyle sik tercih edilen bir yontemdir'®2".
MRAnin ise kullanimi oldukca kisithdir. Radyasyon
iceren inceleme ydntemlerinin kontrendike oldugu du-
rumlarda uygulanir'”2°, Kontrast EKO’da ise 5-10 ml
indosiyanin yesilinin periferal venden enjekte edilerek
sag atriumdan sol atriuma gegisinin maddenin 6zelligi-
ne bagll hava kabarcidi olusturmasi esasina dayanir.
izole anomalisi olan olguda akciger grafisinin normal
olmasi Uzerine cekilen toraks BT'de sag akciger alt
lob diizeyinde inferior pulmoner venler ile interkostal
arterler arasinda gelistigi dusinudlen AVM ile uyumlu
dilate vaskuler yapilar izlendi. Kesin taniya ulasmak
icin Toraks magnetik rezonans anjiografi ve altin stan-
dart olan pulmoner anjiyografi uygulandi. interkostal
arterlerle pulmoner arterler arasinda AVM, pulmoner
venler ve bronsial arterler arasinda arterioarteryel mal-
formasyon oldugu saptandi. Sunulan olguda PAAM,
PAVM tanisi konuldu.
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PAVM'ye baglh semptom veya komplikasyonlar ge-
listigi zaman invaziv tedavi gereklidir??>. Tedavi sege-
nekleriolarak ise cerrahi rezeksiyon ve transkateter coil
embolizasyonu sayilabilir. Cerrahi rezeksiyon lokalize,
soliter ve buyiuk PAVM’'de kuratiftir (19,22). Tedavisiz
her 5-15 yilda bir 5-10 mm biyudugi dngorilmektedir.
Yapilan seriler sonunda >3 mm olan olgularin tedavisi
onerilmektedir. Olgularda cerrahi tedaviye gore embo-
loterapinin daha fazla komplikasyona neden oldugu ve
daha koétlu prognoza sahip oldugu saptanmistir. Em-
boloterapi sonrasi %2 olguda serebral abse ve strok
bildirilmistir. PAVM olgularinin takibinde dis ¢ekimi ve
cerrahi miidahale 6ncesi bu nedenle antibiyotik profi-
laksisi 6nerilmektedir. Sunulan olguda yaygin kollate-

ral varhdi nedeni ile embolizasyon uygun goérilmedi.
Olgunun asemptomatik olmasi, hipoksi ve santin eslik
etmemesi nedeni ile cerrahi midahele distntlmedi.
Olgunun G¢ yillik takibinde mudahale gerektirecek
herhangi bir komplikasyon gelismedi.

Sonug olarak PAAM ve PAVM izole biranomali veya
sistemik bir sendromun pargasi olabilir. Bu hastaligin
tani ve tedavisinde multidisipliner yaklagim gerekmek-
tedir. Hastaligin tedavi segenegini belirlemedeki temel
nokta, hastanin semptomuna ve komplikasyon varligi-
na bagh olarak degisir.
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POLAND SENDROMU ILE BIRLIKTE MITRAL KAPAK
PROLAPSUSU, MITRAL VE TRIKUSPIT KAPAK
YETMEZLIGI: BIR OLGU SUNUMU

A CASE OF POLAND SYNDROME WITH MITRAL
VALVE PROLAPSE, MITRAL AND TRICUSPID VALVE
INSUFFICIENCY: A CASE REPORT

OzZET

Poland sendromu pektoralis major ve mindr kaslarinin yoklugu ve beraberinde ayni tarafta
el ve parmak anomalileri ile karakterize bir sendromdur. Eslik eden diger bulgular ipsilateral
olarak kostalarin hipoplazisi veya tam yoklugu ve meme dokusunun hipoplazisi veya tam
yoklugu olabilir. Canli dogumlarda goérilme sikhdi 1/30.000’dir. Bu olguda 8 yas 5 aylik bir kiz
gocugu sunulmaktadir. Konjenital kalp hastaligi ve gogus deformitesi nedeniyle poliklinigimi-
ze refere edilen hastanin goégus kafesinin sol tarafinda deformite vardi. Fizik muayenesinde
sol kotlarinda eksiklik gérildu. Hastamizda ek olarak skolyoz ve sol elinde simian varyanti
saptandi. Gégus grafisinde 4.-6. kostalarin bulunmadigi tespit edildi. Ekokardiyografik in-
celemede ise mitral valv prolapsusu, mitral kapak ve triklispit kapak yetmezligi saptandi.
Poland sendromunda konjenital kalp hastaligi sik gorilen bir durum degildir. Literattirde bu-
gline kadar Poland sendromu ile kalp kapak anomalileri arasinda bir iliski gosterilmemistir.

Anahtar kelimeler: Poland sendromu, mitral kapak prolapsusu, mitral yetmezlik, trikispit
yetmezlik

ABSTRACT

Poland syndrome is characterised by unilateral absence or hypoplasia of the pectoralis
muscle, and ipsilateral hand and digit anomalies. Other associated anomalies are ipsilateral
rib anomalies, and hypoplasia or aplasia of mammary tissue. This syndrome occurs in
approximately 1/30.000 live births. Here we describe an 8 years 5 months old girl patient
with Poland syndrome and multiple cardiac defects. She was referred to the department of
medical genetics because of congenital cardiac malformations and chest deformity on the
left. She has also scoliosis and simian variant on her left hand. X-ray imaging demonstrated
absence of 4th-6th ribs on the left. Echocardiographic examination revealed mitral valve
prolapse, mitral valve insufficiency, and tricuspid valve insufficiency. Congenital cardiac
defects are not common features of Poland syndrome. To the best of our knowledge; this is
the first case report of Poland syndrome associated with cardiac valve defects.

Key words: Poland syndrome, mitral valve prolapse, mitral valve insufficiency, tricuspid
valve insufficiency
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GIRIS

Poland anomalisi veya sekansi olarak da adlandi-
rilan Poland Sendromu ilk olarak 1841 yilinda Alfred
Poland tarafindan tanimlamistir.” Poland sendromu,
pektoralis major ve minér kaslarinin yoklugu veya
hipoplazisi ile birlikte ayni tarafta el ve parmak ano-
malileri ile karakterize bir konjenital sendromdur. Bu
bulgulara ipsilateral olarak kostalarin hipoplazisi veya
tam yoklugu ve meme dokusunun hipoplazisi veya
tam yoklugu eslik edebilir.2 Canli dogumlarda goriilme
sikhi@r 1/30.000°dir. Defekt gogunlukla sag hemitoraks-
ta tek tarafli olarak bulunur. Bu sendroma nadir olarak
diger organ anomalileri (dekstrokardi, akciger herni-
asyonu, renal anomaliler), vertebra ve alt ekstremite
defektleri eslik etmektedir.®

Bu olguda 8 yas 5 aylk bir kiz hastada pektoral
kas yoklugu, kostalarinda eksiklik, skolyoz, mitral ka-
pak proplapsusu, mitral ve triklspit kapak yetmezligi
saptanmistir. Bugline kadar literatlirde kalp kapak de-
fektleri ile Poland sendromu arasinda bir iliski goste-
rilmemistir.

OLGU

Konjenital kalp hastaliyi ve gogis deformitesi ne-
deniyle poliklinigimize refere edilen 8yas 5 aylik kiz
hastamiz, aralarinda yakin akrabalik olmayan, ancak
ayni kdyden olan anne ve babanin U¢ ¢cocugundan
ikincisi olarak, tibbi takibin yapilmadidi bir gebeligin
39. Haftasinda 3500 gr olarak dinyaya gelmistir. Has-
tamiz dogum sonrasi ailenin bilmedigi bir nedenle 1,5
ay yenidogan yogun bakiminda takip edilmistir. Aile,
hastamizin normal gelisim basamaklarini hatirlama-
maktadir. Hastamiz su an ilkdgretim 3. sinifa gitmek-
tedir ve derslerinde basaril oldugu ailesince ifade edil-
mektedir. Hastamizin diger iki kardegi saghkhdir.

Hastamizin gogdus kafesinin sol tarafinda belirgin
bir deformite gozlendi (Resim 1 ve 2). Fizik muayene-
sinde palpasyonda sol tarafta pektoral kaslarin ve 4-5-
6. kotlarin yoklugu saptandi. Hastamizda ek olarak
skolyoz ve sol elinde simian varyanti tespit edildi. iki
yonli torakolomber grafide 4-6. kostalarin bulunmadi-
g1 tespit edildi. Dorsal vertebralarda S seklinde skolyoz
ve orta kesiminde minimal kifoz izlendi. Ust ve alt eks-
tremite grafilerinde kemikler hafif porotik gériiniimde
izlendi. iki yonlii kafa grafisi, abdominal ultrasonografi,
gOrme ve isitme muayeneleri normal sonuglandi. Has-
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tamizin ekokardiyografik incelemesinde mitral kapak
prolapsusu, mitral kapak ve trikiispit kapak yetmezligi
saptandi. Bunlara ek olarak sag arkus aortada ve inen
aortada tortiozite tespit edildi.

TARTISMA

Poland sendromu 150 yildan fazla suredir taninan
bir durum olmasina ragmen etyolojisi hala tartisma-
lidir. Genetik temelinin oldugu distniimis olmasina
ragmen heniz aydinlatilamamistir. Bugln i¢in gene-
tik disi nedenler daha ¢ok suglanmaktadir. Vakalarin
¢cogu sporadik olmakla birlikte otozomal dominant
gecisli ailesel vakalar da bildiriimistir.* Stevens ve ar-
kadaslar bir vakada tek yumurta ikizinde diskordans
gOstererek sendromun genetik temeli olmadigini éne
strmuglerdir.®

Poland sendromunun patogenezini agiklamaya y6-
nelik embriyolojik dénemle ilgili iki teori vardir. Birincisi
pektoral kaslarin gelistigi lateral mezoderm plaginda
embriyolojik gelisim evresinin 3-4. haftalarinda ortaya
cikan migrasyon defektidir. ikinci gériiste ise embri-
yolojik dénemin 6. haftasinin sonunda pektoralis kas-
larini ve ilgili diger yapilari besleyen subklaviyen ve
vertebral arterlerin kanlanmasinda olusan bozukluk
sendroma ait defektlere yol agar.b Tek gen defektleri,
viral enfeksiyonlar, sigara kullanimi, zenobiyotiklerin
teratojen etkileri gibi fatkli etyolojiler de bugtine kadar
suclanmistir.?

Poland sendromlu hastalarda diger organ anomali-
leri cok nadir gorulmektedir. En sik gorilenler akciger
herniasyonu hastalarin %8’inde, dextrokardi yaklasik
olarak %6’sinda saptanmaktadir.5” Normal popllas-
yona gore Poland sendromlu hastalarda dekstrokar-
dinin sik gorilmesi ve ¢ogunlukla sol tarafi tutan va-
kalara eslik etmesi, beraberinde diger kardiyovaskuler
anomalilerin gorilmemesi nedeniyle, dekstrokardi
Poland kompleksinin bir pargasi olarak dustntlmek-
tedir.2 izole dekstrokardi hemen her zaman diger kar-
diyovaskuler anomalilerle birlikte gérilmesine ragmen
Poland sendromunda dekstrokardiye diger kardiyak
anomaliler eslik etmez. Dekstrokardi diginda kardiyak
anomaliler Poland sendromunda ¢ok nadir gorilurler.
Samant ve ark.? ile Assadi ve ark.® atriyal septal defek-
tin eslik ettigi Poland sendromu vakalari bildirmislerdir.

Hastamiz pektoral kaslarin yoklugu ve kostalarda
eksiklik bulunmasi ile Poland sendromu tanisi almis-
tir. Hastamizda ayrica skolyoz ve kalp kapaklarinda
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yetmezlik vardir. Skolyoz buyuk ihtimalle primer ano-
malinin neden oldugu bir deformite olarak degerlendi-
rilebilir. Hastamizda saptanan mitral valv prolapsusu,

mitral kapak ve trikispit kapak yetmezliginin ise Po-
land sendromunun bir pargasi oldugunu sdéylemek icin
elimizde yeterli veri yoktur. Yapmis oldugumuz litera-
tir arastirmasinda bugiine kadar Poland sendromiu
hastalarda bu anomaliler bildiriimemistir. Bu agidan
vakamiz Poland sendromu ile kalp kapak anomalile-

Poland A. Deficiency of the pectoral
muscle. Guys Hosp Rep 1841; 6:191.

Fokin AA, Robicsek F. Poland’s syn-
drome revisited. Ann Thorac Surg
2002; 74:2218-25.

Moir CR, Johnson CH. Poland’s syn-
drome. Sem in Ped Surg 2008; 17:161-
166.

Darian VB, Argenta LC, Pasyk KA. Fa-
milial Poland’s syndrome. Ann Plast
Surg 1989; 23:531-7.
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Stevens DB, Fink BA, Prevel C. Po-
land’s syndrome in one identical twin.
J Pediatr Orthop 2000; 20:392-5.

Bavinck JN, Weaver DD. Subclavian
artery supply disruption sequence: hy-
pothesis of a vascular etiology for Po-
land, Klippel-Feil, and Mébius anoma-
lies. Am J Med Genet 1986; 23:903-18.

Ravitch MM. Poland’s syndrome. In:
Ravitch MM, ed. Congenital deformi-
ties of the chest wall and their opera-

rinin birlikteligi agisindan literatlirde bir ilktir. Poland
sendromu ile kalp kapak anomalileri arasindaki iligki-
nin aydinlatiimasi i¢in daha fazla veriye ihtiyag vardir.

tive correction. Philadelphia, London,
Toronto: WB Saunders; 1977: 233-71.

Samant AR, Sridhar S, Desser KB,
Benchimol A. Association of atrial sep-
tal defect with Poland’s syndrome. Am
Heart J 1983; 106:159-61.
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drome associated with renal agenesis.
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Resim 1 ve 2. Hastanin g6giis deformitesinin énden ve arkadan gorinusu.

Turkish Medical Journal 2012:6(2)



OLGU SUNUMU CASE REPORT

Dr. Murat ZUMRUT"
Dr. Mehmet SAGLAMOGLU™

* Konya Numune Hastanesi, Ortopedi ve
Travmatoloji Klinigi.

* Adiyaman Park Hospital, Ortopedi ve
Travmatoloji Klinigi.

Yazisma Adresi/Correspondence

Dr. Murat ZUMRUT

Kilicarslan Mah. Nurdag Sok. Yiiksel
Sitesi No0:12/38 Sel¢uklu,Konya

Faks:0 332 263111050, e-posta:mrtzmrt@
hotmail.com

*Bu olgu sunumu, 9. Acil Tip Kongresi'nde

poster sunumu olarak kabul gormiistiir.

Copyright © 2010 by Tiirk Tip Dergisi

Turkish Medical Journal 2012:6(2)

AYNI EKSTREMITEDE HUMERUS SUPRAKONDILER VE
CISIiM KIRIGIYLA BIiRLIKTE DISTAL RADIUS KIRIGI:
BIR OLGU SUNUMU

IPSILATERAL DISTAL RADIUS FRACTURE WITH SHAFT
AND SUPRACONDYLAR FRACTURE OF THE HUMERUS:
A CASE REPORT

OzZET

Ust ekstremiteyi ilgilendiren kiriklar gocuklarda gok sik gériilmektedir. Ancak ayni ekstremi-
tede hem humerus suprakondiler ve cisim kirigi hem de distal radius kinginin olmasi oldukca
nadirdir.Merdivenden diisme sonucu sol humerus cisim ve Gartland Tip 2 suprakondiler ki-
rikla beraber sol radius distal kirigi olan 13 yasinda bir gocuk hasta sunulmaktadir. Hastada
damar-sinir hasari yoktu. Humerus cisim kirigi igin agik reduksiyon ve plakla tespit yapildi.
Suprakondiler humerus ve distal radius kiriklari igin ise kapali reduksiyon ve ¢apraz K-telleri
ile tespit yapildi. 3 haftalik uzun kol ateli uygulamasindan sonra pasif hareket baslandi. Tel-
ler 5 hafta sonunda ¢ikarildi. Son takipte iyilesme sorunsuzdu. Humerus kiridi tespit edilen
vakalarda, ayni taraf 6nkol ve el bilegi kirik ihtimali agisindan mutlaka detayli bir sekilde
degerlendirilmelidir.

Anahtar Kelimeler: Cocuk, humerus, kirik, radius

ABSTRACT

Fractures about the upper extremity are more common in children. However, the shaft and
supracondylar fracture of humerus with a fracture of the distal radius in the same extremity
is extremely rare. We here report the case of a 13year-old boy admitted after a fall from the
stairs. Plain radiographs revealed the shaft and Gartland type 2 supracondylar fracture of
left humerus and also distal fracture of the left radius. No evidence of neurovascular deficit
was present. Open reduction with plate fixation was applied to the shaft fracture of humerus.
Closed reduction with pin fixation was performed to fractures of supracondylar humerus and
distal radius. A long-arm splint was applied for 3 weeks, then passive motion was begun.
Pins were removed after 5 weeks from surgery. Recovery was uneventful at final follow-up.
In the cases diagnosed as humerus fracture, ipsilateral forearm must be carefully evaluated
in terms of the possibility of fracture.
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GIRIS

izole suprakondiler humerus ve énkol kiriklari go-
cukluk ¢caginda ¢ok sik karsilasilan travmalardir. Sup-
rakondiler humerus kiriginin ayni taraf énkol kirigiyla
beraber gérilmesi “ylizen dirsek” olarak bilinir ve bu
birliktelik %3-13 oraninda gorllir'3. Suprakondiler
humerus kiriginin ayni taraf humerus proksimal ya
da orta cisim kirigiyla beraber goérilmesi ise oldukga
nadirdir. Bildigimiz kadariyla simdiye kadar literatur-
de suprakondiler kirik ile beraber ayni taraf proksimal
humerus kinginin géraldiga sadece Ug olgu yayinlan-
mistir24®, Bizim burada sundugumuz olgunun digerle-
rinden farki, suprakondiler humerus kirigina proksimal
humerus kinginin degil, humerus orta cisim ve radius
distal kiriginin eglik etmesidir.

OLGU

13 yasindaki erkek gocuk merdivenlerden disme
sonras! acil servise bagvurdu. Sol kol ve 6nkol bol-
gesinde yaygin agr sikayeti vardi. Sol el bileginde
hassasiyet, sol dirsekte sislik ve sol kolda krepitasyon
mevcuttu. Damar ve sinir muayeneleri normaldi. Ceki-
len direkt grafilerde sol humerus orta cisimde deplase
kirik, sol suprakondiler Gartland Tip 2 kirik ve sol ra-
dius distal kirgi tespit edildi (Resim 1a,b). Sol Ust eks-
tremite uzun kol ateli ile korumaya alindi ve hastaya
ayni gun operasyon uygulandi. Genel anestezi altinda
oncelikle humerus cisim kirigi i¢in agik rediksiyon ve
6 delikli plak ve vida ile tespit yapildi. Ardindan distal
radius kirigi igin kapali rediksiyon ve 1 adet K-teli ile
perkutan tespit yapildi. Suprakondiler humerus kingi-
na ise kapall rediksiyon ve 2 adet capraz K- telleri
ile perkitan tespit uygulandi. (Resim 2). Hastaya 3
hafta boyunca uzun kol ateli uygulandi ve atel ¢ika-
rildiktan sonra el bilegi ve dirsek eklemleri igin pasif
hareket baslandi. K-telleri 5. hafta sonunda c¢ekildi ve
aktif harekete izin verildi. Cerrahiden 4 ay sonraki son
takipte, radyolojik olarak yeterli kaynama mevcuttu ve
herhangi bir agisal deformite ile karsilagiimadi (Resim
3). Hastanin el bilegi ve dirsek eklem hareket acikligi
saglam olan tarafinkine benzerdi.

TARTISMA

Cocuklarda suprakondiler kirik, genellikle dirsek
hiperekstansiyonda iken agik el Uzerine dismekle
gerceklesmektedir ve el bilegine yansiyan kuvvet agiri
oldugu zaman da 6nkol kiriklari ile birlikte gérilmek-
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tedir. Taylor ve ark.” A% gore dirsek kismen fleksiyon-
da iken acik el Uzerine dismekle distal humerustaki
normal anteversiyon, sikisgtirici kuvvetleri makaslama
kuvvetlerine gevirerek distal ya da orta énkol kiriklarla
birlikte suprakondiler kirigin olusmasina neden olmak-
tadir. Bizim olgumuzda humerus orta cisim kiriginin,
acik el tzerine disme ile radius distal ve suprakondi-
ler kiriklar olustuktan sonra kolun merdiven kenarina
carpmasiyla agiga c¢ikan ikinci bir kuvvet tarafindan
olusturuldugunu diasiinmekteyiz.

Ayni ekstremitede ¢oklu kemik kiriklari hi¢ stiphe-
siz yuksek enerijili bir travma gerektirmektedir. Yiksek
enerjili bir travma sadece kemik yapilari etkilemekle
kalmayip, ayni zamanda i¢inde damar ve sinir yapila-
rini da barindiran yumusak dokular tzerinde olumsuz
sonuglara yol acgabilir. Coklu kiriklarda, izole kiriklara
gbre damar-sinir yaralanmalari, kompartman send-
romu ve aclk kirtk goérilme riski daha ylksektir':”. Bu
yuzden bu tip yaralanmalarin ameliyat éncesi ve son-
rasi ¢cok yakindan titiz bir sekilde takip edilmesi gerek-
mektedir.

Ayni taraf humerus ve oOnkolu ilgilendiren cok-
lu kirikli bir olguda, suprakondiler kirigin kapali re-
diksiyonu bazen zor olabilmektedir. Ozellikle énkol
kemiklerindeki ve humerustaki instabilite ve dirsek
bdlgesindeki 6dem kapali rediksiyonu guglestirebilir.
Guven ve ark. ipsilateral humerus proksimal ve sup-
rakondiler kirikli bir olgularinda, suprakondiler kirigin
kapali reduksiyonu dncesi humerus cismine reduksi-
yon sirasinda manevra kolu goérevi gorecek gegici bir
K-teli gectiklerini ve bu tel sayesinde tim dizlemlerde
stabilizasyon saglayarak suprakondiler kirik rediksi-
yonunun kolaylastigini belirtmiglerdir?. Biz olgumuzda
suprakondiler kingin kapali rediksiyonunda basarili
olabilmemiz i¢in, dncelikle humerus cisim kiriginin tes-
pit edilmesi gerektigini distindik. Bu yuzden ilk 6énce
humerus cisim kirigina acik rediksiyon ve plak-vida
ile tespit uyguladik. Asiri siglik icinde olan bir ekstre-
miteye midahale etmek zor olsa da, ac¢ik rediksiyon
uygulamanin bir faydasi genis miktarda hematomun
bosalmasini saglayarak sisligin hizli bir sekilde ¢o6zul-
mesine neden olmasidir’. Humerus cismindeki kiri-
gin tespiti sonrasi, hem suprakondiler hem de radius
distal kinginin kapali reduksiyon ve K-telleriyle tespiti
daha kolay olmustur. ipsilateral tespit gerektiren sup-
rakondiler humerus ve 6nkol kiriklari olan olgularda
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tespit onceliginin onkol kiriklari olduguna inanmakta-
yiz. CUnku tespit edilmemis onkol kirigi, suprakondi-
ler kirk rediksiyonu sirasinda 6nkol bdlgesindeki yu-
musak doku yaralanmasina neden olup kompartman
sendromu riskini artiracaktir. Ayni zamanda, onkol ki-
rigr oncelikli olarak tespit edilirse, suprakondiler kirik
rediksiyonunda gerekli olan 6nkol supinasyon veya
pronasyon manevralari daha guvenli ve daha kolay
olacaktir.

Sonug olarak, ayni ekstremitede es zamanli olarak
olusan coklu kiriklar ylksek enerijili bir travma sonucu
gelistiginden o ekstremitenin nérovaskuiler kompikas-
yonlar ve kompartman sendromu agisindan ¢ok dik-
katli degerlendiriimesi gerekmektedir. Kiriklarin tespit
Onceliginde, kapali rediksiyonlar sirasinda yumusak
dokulara verilebilecek zararlar géz 6ninde bulundu-
rulmahdir.
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Resim 1. (a) humerus cisim ve suprakondiler kirik 6n arka grafisi, (b) humerus suprakondiler ve radius distal kirik yan grafisi
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Resim 2. Postoperatif 1. gline ait grafi

Resim 3. Postoperatif 4. aya ait grafi

6 0 Turkish Medical Journal 2012:6(2)



DERLEME REVIEW

Dr. Dilek CALISKAN OZCELIK"
Dr. Hilal KOCER"

Dr. ismail KASIM*

Dr. irfan SENCAN*

Dr. Rabia KAHVECT®

Dr. Adem OZKARA™

* Ankara Numune Hastanesi Aile He-
kimligi Klinigi
#% Corum Hitit Universitesi Tip Fakiil-
tesi Aile Hekimligi AD

Yazisma Adresi/Correspondence

Dr. Dilek Caliskan OZCELIK

Ankara Numune Egitim ve Arastirma
Hastanesi

Aile Hekimligi Klinigi

e-posta: dilecaliskan@hotmail.com

Copyright © 2010 by Tiirk Tip Dergisi

Turkish Medical Journal 2012:6(2)

D VITAMINI

VITAMIN D

OzZET

Bu derlemede D vitamininin metabolizmasi, fonksiyonlari, eksiklik nedenleri anlatiimis olup
vitamin D eksikligine bagh kronik hastalik risk artigi ve replasman tedavisinin 6nemi hakkin-
da bilgi vermek, onerilerde bulunmak amaglanmistir.

Vitamin D,gunes 1511 ile temas sonucu deride Uretilen, yagda ¢6zlinen, secosteroid yapida
bir prohormondur. Vicutta c¢esitli metabolik degisikliklerle kalsitriol olarak bilinen, kalsiyum
ve fosfat metabolizmasinda énemli rol oynayan bir hormona dénusur.

D vitamini eksikligi glines 1s1gina yetersiz maruziyet, diyetle yetersiz alim, absorbsiyon prob-
lemleri nedeniyle ortaya cikabilir. Son yillarda yapilan arastirmalar vitamin D eksikliginin
birgcok insanda mevcut oldugunu gdstermistir. Bunlar infantlar, hamileler, emziren bayan-
lar, yaslilar, ekvatordan uzak bélgelerde yasayanlar, UVB’ ye maruz kalanlar ve koyu tenli
insanlar olarak siralanabilir. D vitamini eksikliginin kronik kas iskelet agrilari, Tip 1 ve Tip 2
DM, obezite, multiple skleroz, romatoid artriti, kardiyovaskuler hastaliklar, osteoporoz, mikro-
albuminuri, bobrek yetmezIigi ve kolon, prostat, meme kanserleri de dahil olmak tzere birgok
hastalik ve bozukluk Gzerinde etkileri arastiriimaktadir.

Sonug olarak, vitamin D replasmaninin faydali olmasinin yani sira, toksisitesine de az rast-
lanmaktadir. Vitamin D tedavisi kolay, guivenli ve ucuzdur. Ailenin tim bireylerine koruyucu
ve tedavi edici saglk hizmetleri sunan aile hekimi, risk grubundaki kisileri tespit edip replas-
man tedavisinin verilmesi konusunda dikkatli olmalidir.

Anahtar kelimeler: D vitamini, osteomalazi, kronik hastalik, malignite

ABSTRACT

In this review, we purposed to explain the metabolism, functions and reasons of vitamin D
deficiencies, together with the vitamin D deficiency associated risk of chronical diseases and
the importance of vitamin D replacement therapy.

Vitamin D is a liposoluble prohormon and a secosteroid which is produced in the skin after
exposure to sun-shine. It is turned to calsitriol which has an important role in the calcium and
phosphate metabolism by different metabolic pathways.

Vitamin D deficiency is caused by the inefficient exposure to sun-shine, inefficient uptake
by the diet and malabsorpsion. In recent studies, it is shown that most people have vitamin
D deficiency. These people could be sorted as; the infants, the pregnant and breast-
feeding women, the elder, people living away from Equator and the dark skinned. The
effects of Vitamin D deficiency on chronical muscle pain, type 1 and 2 diabetes mellitus,
obesity, multiple sclerosis, rheumatoid arthritis, cardiovascular diseases, osteoporosis,
microalbuminuria, renal diseases and malignancies including colon, prostate and breast
cancers are still investigated.

In conclusion, vitamin D replacement is useful with less toxicity. Replacement of vitamin D
is cheaper, easy and safe. The family physicians who provide all members of the family with
health service, should be careful of finding people in risk groups and giving replacement
therapy to them.

Key words: Vitamin D, osteomalacia, chronical disease, malignancy
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GiRiS
D Vitamini Kaynaklari

D vitamininin temel iki formu vardir: Vitamin D2
(ergokalsiferol), ergosterollin ultraviyole B isini tGrGnu
olarak bitkilerde bulunur. Vitamin D3 ise dehidrokoles-
terolden kaynaklanir ve previtamin D3 i¢inden ultravi-
yole B isini gegtikten sonra olusan Urindir. Vitamin
D3 ya insan epidermisinde sentezlenmis olabilir, ya da
balik yagi, zenginlestiriimis besinler ya da suplement-
lerden alinir. Aslinda vitamin D hem D2 hem de D3’u
ifade eder”.

D vitamini endojen olarak sentezlenebilmesinin
yanisira, diyetle de alinabilmektedir?. Endojen olarak
epidermiste prekursor olan 7 dehidrokolesterol, glines
1S191 maruziyeti ile aktive olur ve previtamin D3’U olus-
turur®. Bu agidan UVB isinlari gogu insan igin vitamin
D’nin primer kaynagidir*. Daha sonra, previtamin D3
kan yoluyla karacigere tasinir ve burada 25-dehidrok-
sivitamin D’ye hidroksillenir. Bu da daha sonra bob-
rege tasinarak diger ismiyle kalsitriol olarak bilinen
1,25(0OH),D formuna yeniden hidroksillenir. Bu formda
kendisinin iyi bilinen kalsiyum metabolizmasi roltnu
oynar?. Asiri previtamin D3 veya vitamin D3 giines 1slI-
g1 tarafindan zarar gérdiigu ve inaktif tGriinlerine gevril-
digi icin, glines 1s1gina fazla maruz kalinmasi vitamin
D3 intoksikasyonuna neden olmaz®.

Vitamin D’nin diyetle alimi ise sinirlidir. Diyette D
vitamini en fazla somon, uskumru, sardalya gibi yagl
baliklar ve yumurta sarisinda bulunmaktadir. D vita-
mini diyetle, bitkilerde bulunan ergokalsiferol (D2 vi-
tamini) ve hayvan dokularinda bulunan kolekalsiferol
(D3 vitamini) olmak Uzere iki sekilde alinir?. Diyetle ali-
nan vitamin D2 ve vitamin D3 formlari ince bagirsaklar
tarafindan emildikten sonra, silomikronlar ile birlesip
lenfatik sisteme oradan da ven6z dolasima katilmak-
tadir®.

Diyetle alinan veya endojen olarak sentezlenen vi-
tamin D2 veya vitamin D3 yag hicrelerinde depo edilir
ve gerektiginde dolasima salinir®.

D Vitamini Metabolizmasi

Deride sentezlenen veya diyetle alinan vitamin D2
ve vitamin D3 biyolojik olarak aktif olmadigi igin, vita-
min D baglayici protein ile karacigere tasinir ve kara-
cigerdeki 25 hidroksilaz enzimi ile 25 hidroksivitamin
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D’ye (25(OH)D) gevrilir. Ancak vitamin D’nin aktif hale
gelebilmesi igin bobreklerde 1 alfa hidroksilaz enzimi
ile 1,25(0OH),D’ye donusmesi gerekir. 1 alfa hidroksi-
laz enzimi D vitamini sentezinde kilit rol oynar. 25(0OH)
D, D vitamininin dolasimdaki asil formudur. inaktif olan
bu formun konsantrasyonu 1,25(0OH),D'nin yaklasik
1000 katidir®.

D vitamini sentezinde kilit konumda olan 1 alfa
hidroksilaz enzim aktivitesinin dizenlenmesinde
parathormon(PTH), kalsiyum, fosfor ve fibroblast
growth factor 23 (FGF 23) rol oynar. Serum kalsiyum
ve fosfor diizeylerinin dismesi ve parathormon diizeyi
D vitamini Gretimini artirir. Ancak, kemikten salinarak
bdbrek ve ince barsak hiicrelerinde Na-PO4 kotrans-
portuna neden olan FGF 23 ise 1,25(0CH),D sentezi-
ni baskilar ve 24 hidroksilaz enzimini aktive ederek
1,25(0H),D’nin inaktif forma donlsmesine neden
olur?,

D Vitamini Reseptorleri

Vitamin D reseptorleri vaskuler diz kas, endotel ve
kardiyomiyositleri iceren genis doku dagihmi gdsterirs.
Ayrica 25(OH)D hem vaskdler diiz kas hem de endo-
telyal hicrelerde 1,25(0OH),D’ye donusuyor olabilir.
Dolagimdaki 1,25(0OH),D hiicre membrani ve sitop-
lazmadan gecer, vitamin D reseptdrine baglanacagi
nukleusa ulagir. Vitamin D reseptori ve 1,25(0H),D
kompleksi, retinoik asit x-reseptdriine baglanarak pro-
tein sentezini indikleyen nikleer transkripsiyon fak-
tora olarak davranir. 1,25(0OH),D; direkt veya indirekt
olarak bébrekte renin Uretimi, pankreasta insulin Ure-
timi, lenfositlerden sitokin salinimi, kardiyomiyosit ve
vaskuler diiz kas hicrelerinin biyime ve proliferasyo-
nunu igeren ikiylize yakin geni reglle eder’.

D Vitamininin Fonksiyonlari

1,25(0OH),D’nin major fonksiyonu plazma kalsiyum
seviyesini dizenlemektir. Duodenumdan kalsiyum ve
ileumdan fosfor emilimini artirir?.

D vitamini olmadiginda diyetteki kalsiyumun ancak
%10-15'i ve fosforun ise %60’ emilebilmektedir®. Vi-
tamin D oldugunda ise bu oran kalsiyum igin %30-40,
fosfor icin %80’e gikar®.

1,25(0OH),D plazma kalsiyum seviyesinin devami
icin 1,25(0OH),D bdbrekten kalsiyum atiimini azaltir.
1,25(0H),D’nin diger gorevleri arasinda kemik rezorb-
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siyonunu arttirmak, PTH sentez ve salinimini azalt-
mak, insulin yapimini arttirmak, renin sentezini azalt-
mak, miyokardiyal kontraktiliteyi arttirmak bulunur.
Ayni zamanda 1,25(0OH),D, T lenfositleri aktive ederek
sitokin salinimi, B lenfositleri aktive ederek Ig sente-
zini arttiran kathelisidin denen bir maddenin yapimini
saglayarak immunmoddlatér olarak fonksiyon gorir?.

D Vitamini Eksikligi

Serum 25(OH)D’nin optimal dizeyi hakkinda he-
nlz bir gorus birligi saglanamamis olsa da, ¢ogu bilir-
kisi 20 ng/ml (50nmol/l)’nin altindaki degerleri eksiklik
olarak tanimlamaktadir’.

Serum 25-Hidroksivitamin D seviyesi <10 ng/ml
ise; ciddi eksiklik, 10-20 ng/ml ise; eksiklik, 20-30 ng/
ml ise; orta derecede eksiklik veya yetersizlik, 230 ng/
ml ise; yeterli, 40-50 ng/ml ise; ideal, >150 ng/ml ise;
toksik olarak kabul edilir®.

Koyu cilt rengi veya yetersiz glines 1s1§1 maruziye-
tinin neden oldugu sinirh deri sentezi ve diyetle yeter-
siz alim, distk 25(OH)D seviyesinin baslica neden-
leridir®.

Vitamin D‘nin deri yoluyla emilimi kig boyunca gu-
nes isinlarinin agisinin degismesi ve gunes Isidina
maruziyetin azalmasi nedeniyle kis aylarinda azalir.

Deri pigmentasyonu da vitamin D eksikligi Gzerinde
onemli rol oynar'. Koyu tenli insanlarda yiksek oran-
da bulunan melanin, UVB isinlarinin emilimini bloke
eder™.

Vitamin D ileumdan emildidi igin birgok gastrointes-
tinal bozukluk eksiklige neden olabilir. Crohn ve C4l-
yak hastaligi gibi malabsorbsiyon sendromlari, vitamin
D eksikligi ile koreledir. Obezite de vitamin D eksikligi-
ne neden olabilir, ¢iinkll yagda ¢éziinen vitamin dola-
sima katilmak yerine yag dokuda depo edilir®.

Vitamin D eksikliginin risk faktorleri arasinda ileri
yas, genetik faktorler, geleneksel olarak kapali giyinen
toplumda yasama, kapali ortamda bulunma, koruyucu
glnes kremi kullanimi, fiziksel inaktivite, sigara, hava
kirliligi, bobrek hastaligi, karaciger hastalgi, antikon-
vllzanlar ve glukokortikoidler gibi D vitamini metabo-
lizmasini etkileyen ilaglarin kullanimi da yer ahr®.
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Ekolojik kanitlar, D vitamini diizeyi ile inme, hiper-
tansiyon, koroner arter kalsifikasyonu gibi kardiyovas-
kiler hastaliklar arasinda iliski oldugunu gostermek-
tedir'.

Vitamin D’nin vaskiler etkileri genis kapsamli ol-
makla birlikte diiz kas hiicre proliferasyonu, inflamas-
yonu ve trombozun regllasyonunu igerir. Lenfositler-
den sitokin salinimini inhibe eder®. Antienflamatuar
etkiyle, makrofajlarin kdpuk hicrelerine donisiimuna
inhibe ederek damar duvarini korur. Aterosklerotik
hastaligi suprese eder ve trombogenezi azaltir'®. Vita-
min D eksikligi, C-reaktif protein ve interlokin 10'u ice-
ren inflamatuar faktorlerin kan diizeyleri ile iliskilidir®.

1,25(0H),D, kan basincinin diizenlenmesinde en
6nemli hormonlardan biri olan renin Uretiminin kon-
trollini igerir*. Aktive 1,25(OH),Drenin anjiotensin
sistemindeki dizenleme ile direkt olarak renin gen
ekspresyonunu baskilaré. Yeterli vitamin D seviyesi
renin-anjiotensin-aldosteron sisteminin down regtlas-
yonunu ile hipertansiyon gelisimini azaltir. Vitamin D,
renin-anjiotensin-aldosteron sistemi Uzerindeki bu et-
kisiyle kardiyak hipertrofi ve kontraktilite artisini baski-
layarak ani kardiak 6lim ve kalp krizinden dogabilecek
mortalitenin azaltiimasina katkida bulunur®. Son bilgi-
ler vitamin D eksikligi ile hipertansiyon arasinda iligki
olduguna dikkat gekmektedir. Hipertansiyon, vaskuler
remodeling ve sol ventrikdl hipertrofisi gelisiminde ki-
lit rol oynamakta olup, vitamin D eksikliginin kardiyo-
vaskuler sistem Uzerine etkilerini artirir. Bu nedenle
vitamin D eksikligi kardiyak ve vaskuler remodeling
Uzerinde s6z sahibidir®. Farelerde yapilan calismalar
vitamin D reseptor eksikliginin renin-angiotensin sis-
temini upregule ederek hipertansiyon ve sol ventrikdl
hipertrofisi gelisimine neden oldugunu dogrulamistire.
Bir calismaya gore 3 ay sireyle haftada 3 kere ultra-
viyole B radyasyona maruz kalmig hipertansiyon has-
talarinda 25-hidroksivitamin D seviyelerinin yaklasik
olarak %180 oraninda artmis oldugu ve kan basing-
larinin ise normale déndugu (sistolik ve diastolik kan
basinci dizeylerinde 6 mm-Hg disis oldugu) tespit
edilmigtir®.

Vitamin D eksikligi ayrica sekonder hiperparati-
roidizmi tetikler. Buna bagh olarak PTH vaskilerre-
modeling ve miyosithipertrofisini artirir, vaskiler diiz
kas hucreleri yoluyla sitokin salinimini stimule ederek
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proinflamatuar etki gosterir®. Vitamin D eksikligi olan
bireylerde endotel disfonksiyonu saptanmistir's.

D vitamini eksikligi ylksek plazma trigliseridleri,
yuksek VLDL seviyeleri, bozulmus insilin metabo-
lizmasi ile de iligkilidir'. Vitamin D etkileri glisemik
hemostaz regulasyonunu icerir. Bunun aracihgiyla
azalan vitamin D seviyeleri ile insulin sekresyonunun
azaldigi haliyle insulin rezistansinin arttigi gézlemlen-
migstir',

Metabolik sendrom olarak adlandirilan ve tum dun-
yada major morbidite ve mortalite nedeni olan kardi-
yovaskdler risk faktorleri kimesi, vaskiler hastaligin
onemli bir belirleyicisidir. Vitamin D seviyeleri, metabo-
lik sendromlu kisilerde doz bagimli olarak kardiyovas-
kdler 61m ve butln riskleri azaltmada guclu bir iliskiye
sahiptir'.

Pek cok calisma vitamin D eksikligi ile diyabet ve
glukoz intoleransi arasinda iligki oldugunu gostermek-
tedir. D vitamini, insulin direnci ve tip 2 diyabet pato-
genezinde yer alan insulin duyarliligi ve beta hucre
fonksiyonununda 6énemli bir rol oynamaktadir. D hi-
povitaminozu prevalansi diabetik hastalarda (%24;
p< 0,001) kontrol grubundan (%16) daha yuksek go-
ridlmus. Calismalardaki pek ¢ok kanit, tip 1 diyabetin
Ozellikle baslangic doneminde D vitamini dizeyinin
disUk oldugunu gostermektedir?®.

D vitamini ve kalsiyum desteginin tip 2 diyabet te-
davisi agisindan degerlendiriimesi neticesinde, D vita-
mini (400-1000 U/gun) ile birlikte kalsiyum desteginin
(600-1200 mg/giin) birlikte saglanmasinin, 6zellikle tip
2 DM ve glukoz intoleransi igin riskli gruplarda, tip 2
DM igin 6nleyici rol olabilecegini gdstermektedir®.

Vitamin D eksikligi, tiberkiloz gelisimde temel risk
faktorlerinden biridir. Vitamin D ve aktif formu olan
1,25-dihidroksivitamin D’nin immin sistemde komp-
leks bir role sahiptir. 1,25-dihidroksivitamin D’nin T
hlcrelerinde 6nemli modulatér etkisi vardir. Tuber-
kiloz hastalari genel populasyondan daha disiuk D
vitamini diizeyine sahiptirler'”. HIV(+) hastalarda da
vitamin D eksikligine daha sik rastlanmistir. HIV prog-
resyonunda 1,25-dihidroksivitamin D’nin, CD4(+) huc-
releri izerinden etkili oldugu gortlmustir'.

Vitamin D eksikligi yagsamin ilk iki yilinda kendisini
rikets ile gosterir. Erigkin ddnemde ise vitamin D eksik-
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ligi osteoporoza neden olabilir veya var olan osteopo-
roz tablosunu kétulestirebilir. Ayrica osteomalazinin de
olugabildigini gdérmekteyiz. Vitamin D eksiligine bagli
olarak bagirsaktan kalsiyum emilimi azalmaktadir.
Azalan kalsiyum dizeyi sonrasi parotiroid bezinden
parathormon (PTH) salinimi olmaktadir. Parathor-
mon kemikteki osteoblastlar Uzerine etki gdstererek
RANKL adl proteinin salinimina neden olmaktadir.
Bu protein de preosteoklastlarin osteoklast olmasini
saglamaktadir. Boylece kemikten kalsiyum rezorbsi-
yonu olur. Ayrica PTH bdébrekler Uzerine etki ederek
kalsiyumun emilimi fosforun ise atilimina neden olur.
Olusan hipofosfatemi ise kemik mineralizasyonu lze-
rine negatif etki olusturmaktadir. Osteoblast aktivitesi
normal olmakla birlikte kalsiyumxfosfor anormal olma-
sI nedenle osteoid yapimi devam ederken minerali-
zasyon gerceklesememektedir. Bu tablo osteomalazi
olusumunu gdstermektedir.

Osteomalazi yaygin kemik agrisinin yani sira kas
agrisi ve gugsizligini yapmamasina ragmen osteo-
poroz da kemik agrisi gérmemekteyiz. Yakin zaman-
da yapilan bir galismada Minesota hastanesine 10-65
yas arasinda kas agrisi ve kemik agrisi ile bagvuran
163 hastanin %90 ninda vitamin D eksikligi saptan-
mistir. Baska bir calismada Danimarka ‘daki arap ka-
dinlarinda yaygin kemik agrisiyla basvuranlarda, %90
a varan oranda ciddi D vitamini eksikligi gérulmektedir.
Vitamin D eksikligine bagli olarak gelisen kas gui¢siiz-
[Ggu sonrasi, yaslilarda dismeler ve kemik kiriklari
gorulebilmektedir.

Tipik olarak nonspesik kemik agrisi, kas agrisi ve
gucsizlugu ile bagvuran hastalara fibromiyalji, kronik
yorgunluk sendromu, hatta miyozit tanisi konulmakta-
dir. Malabana’ nin yaptigi bir ¢alismada bu hastalara
vitamin D verilmesinin hastanin kemik mineralizasyo-
nunu sagladigi gibi, % 25 hastada iki yil icinde kemik
agrisinda azalma ve genel iyilik hali saglamaktadir.'®

Vitamin D reseptdrl, insan vicudunda neredeyse
batdn hicrelerde bulunmaktadir. Vitamin D reseptoru
Ozellikle beyin, kalp, mide, pankreas, gonadlar, deri ve
immdn hicrelerde yer almaktadir. 1,25(0OH),D, kanser
hicrelerinde gogalmayi 6nleyen en potent inhibitorler-
den biridir'®. Ayrica aktive olan T ve B hicrelerin fonk-
siyonunu dizenlemektedir. Vitamin D pankreas hicre-
lerinden insulin sekresyonunu artirmaktadir. Bébrekler
sadece 1,25(0H),D Gretmemekte, ayrica vitamin D’ye
cevap olarak renin sekresyonunu azaltmaktadirlar.
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Vitamin D’nin bu genis etkisi sonucu, eksikligiy-
le iligkili kronik hastaliklar goérebilmekteyiz. Vitamin
D eksikliginin, yuksek riskli bolgelerde kolon, meme,
prostat, over ve 6zefagus kanseri yaptigi bilinmekte-
dir. Finlandiya®' daki gocuklara bir yasinda baslayarak,
erigkinlikte devam eden sekilde, glinde 2000 G vitamin
D verilmesiyle tip 1 DM riski %80 e varan oranda azal-
maktadir'®. Rikets oldugu bilinen gocuklarda dort kat
tip 1 DM riski bulunmaktadir. Yiksek riskli bolgelerde
yasayan kisilerde ise artmis oranda hipertansiyon vi-
tamin D eksikligi sonrasi gortlebilmektedir. Hipertansif
hastalarda yapilan bir gcalismada Ug¢ aylik solaryum ile
UVB alan hastalarda 25(OH)D artmasinin yani sira,
tansiyonlarinda normallesme gorilmistir'®.Ayrica vi-
tamin D eksikligi ile beraber kalp yetmezligi goruldu-
gune yodnelik kanit bulunmaktadir. Multipl skleroz ve
sizofreni gelisimi Uizerine de ylksek riskli kisilerde vita-
min D eksikliginin etkisi bulunmaktadir. Romatoid artrit
olusumu da vitamin D eksikligi ile iliskilendirilmektedir.

Son yillarda bronsiolitin artma nedeni olarak, ne-
den olan patojen ajanlarin etkisinin glgclendigi disu-
nulmekle birlikte, bir baska neden olarak da D vitamini
eksikliginin toplumda yayginlagmasi dusunilmektedir.
Bronsiolit, daha ¢ok kasim ve mart aylari arasinda
gorulmekte Vitamin D eksikligi de bu zaman diliminde
artmaktadir. Vitamin D’nin, immun sistem aktivasyo-
nunda yer aldigi bilinmekle birlikte, mikroorganizma-
larin neden oldugu enfeksiyonlarin engellenmesin-
de 6nemli roli de bulunmaktadir. Arastirmalar RSV
brongiolitin ciddiyeti ve artmis olan hastane yatislari
ile Vitamin D eksikligi arasinda iligki oldugunu goster-
mektedir. Gebeliginde Vitamin D eksikligi olan annele-
rin bebeklerinde wheezing oraninin artigini gosteren
calismalar mevcuttur. Dogumda kord kaninda dusuk
D vitamini géztiken bebeklerin ilk ¢ ay respiratuar sis-
tem hastaliklarinda artma riski gosterilmistir®.

Kuzeydogu Tennessee bolgesinde, bakim evlerin-
de, vitamin D eksikliginin saglik giderlerine olan etkisi-
ni arastirmak amaciyla bir galisma yapilmis. Calisma-
ya 886 kisi alinmistir. Calisma sonucunda vitamin D
eksikligi olan grupta, saglik harcamalarinda %39 ora-
ninda daha fazla oldugu goériimastar. Vitamin D eksik-
liginin acil bagvurularinda, vizit sayisinda artisa neden
oldugu goérilmustur ve Vitamin D replasmaninin saglik
giderlerini azaltmadaki etkisi vurgulanmistir?.

Vitamin D reseptdrleri makrofajlar, dendiritik hicre-
ler ve T ve B hcreleri gibi bagisiklik sisteminde pek
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¢ok hiicrede bulunmaktadir. Vitamin D eksikliginin so-
lunum sistemi hastaliklari riskini arttirdigi gdsterilmis-
tir. Bunlar; kistik fibrozis, interstisiyal akciger hastaligi
ve kronik obstriktif akciger hastaligidir. Ayrica influ-
enza ve mikobakteriyum tuberkilozis enfeksiyonunu
da artirmaktadir. Yapilan galismalar vitamin D eksik-
ligi ile tberklloz prevalansi arasinda pozitif korelas-
yon oldugunu gdstermektedir. ispanya’da yapilan bir
calismada, gebelikteki yiksek vitamin D dizeyi ile
bebeklerin ilk bir yilinda solunum yolu hastaliklarina
daha az rastlanmaktadir, fakat; ¢cocukluk ¢agi astim
ve wheezing prevalansini degistirmemektedir?'. Vita-
min D eksikligi ile otoimmiin hastaliklarin iliskisi son
20-30 yildir bilinmektedir. Bu hastaliklar sistemik lupus
eritamatozis, romatid artrit ve sistemik sklerozisdir.
Vitamin D eksikliginin tip 1 DM ile iligkisini gosteren
calismalar yapilmaktadir. ingiliz tip 1 DM hastalarinin
saglikli yasitlarindan daha disuk 25(OH)D dizeyine
sahip oldugu gorulmustir. Gebelik doneminde disuk
25(0OH)D duzeyi olan gebelerin gocuklarinda tip 1 DM
riski artmaktadir?'. Bazi cografik bolgelerde belli kan-
serlerden 6lim ile glines i1si1dina maruziyet arasinda
ters bir iliski bulunmaktadir. Bu etki D vitamini teda-
visinin laboratuarda kanser kultlr hicrelerinde olan
kanser protekiif etkisiyle gosterilmistir. Bu ¢alismalar-
da vitamin D, hem diferansiyasyonu hem de apopitoza
bagli hicre 6limUnu engellemistir. Bu etkileri, kanser
hicrelerinde antiapopitik etkisi olan bcl 2 protein sen-
tezini baskilamasi ile ve hicrelerin bélinmesini GO/
G1 fazinda durdurarak géstermektedir. Diger ¢alisma-
lar ise D vitaminin antiinflamatuvar etkisini kanit olarak
Onermekte, bu durumun kanser hicresi gelisimini ve
¢ogalmasinda bir roli oldugunu disinmektedir. Ya-
pilan galismalarda vitamin D tedavisi alan hastalarda
kolorektal kanser ve meme kanserinin daha az géral-
digu tespit edilmis. Bu etkinin prostat, pankreas ve
diger nadir kanserlerdeki durumu ise incelenmektedir.
2008 yilinda Uluslararasi Kanser Arastirma Ajansi’nin
yayinladigi D vitamini ve kanser iligkisiyle ilgili rapor-
da; 25(0OH)D duzeyiyle kolorektal kanser, sporadik ko-
lorektal adenoma, ve meme kanseri arasinda ters iligki
oldugu bildirilmistir. Ama basta prostat kanseri olmak
Uzere, diger kanserlerde bu iliskiyle ilgili sinirli bir kanit
oldugu belirtilmigtir?".

Turkiye'de yapilan bir calismada gebeler ve kord
kanindan bebeklerdeki 25(0OH)D dizeyi dlgulimustdr.
Bebeklerin kord kanindaki 25(OH)D dizeyleri 10ng/
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ml altinda bulunmustur?. Son yillarda subklinik D vi-
tamin eksikligi Uzerinde durulmakta ve gebelere son
trimesterde vitamin D replasmani yapilmasi gerekliligi
vurgulanmaktadir.

Etlik Egitim ve Arastirma Hastanesi Biyokimya
Bolima tarafindan Ankara bolgesinde yapilan bir ¢a-
lismada 01.12.2010 ile 01.08.2011 tarihleri arasinda
hastaneye bagvuran hastalarda bakilan 25(OH)D
dizeyleri retrospektif olarak incelenmistir. Calismaya
513 hasta alinmis ve bunlar yas grubuna goére 18-39,
40-69 ve 70 yas Uzeri olmak Uzere Uige bolunmuUstir.
Bakilan degerler sonrasi, U¢ grup arasina vitamin du-
zeyleri arasinda fark bulunmamistir. 20 ng/ml degeri
sinir kabul edildiginde, hastalarin %51.8’inde vitamin
D eksikligi saptanirken, %20.7 sinde vitamin D yeter-
sizligi saptanmistir?.

SONUGC
Vitamin D eksikligi tim yas gruplarinda gorulebil-
mektedir. Erken ve orta yas eriskinler, gebeler ve hatta
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cocuklar vitamin D eksikligi riski tagsimaktadir. Vitamin
D eksikligi, diyetle dusuk oranda alinmasinin yani sira,
guines koruyucularin yanhs kullaniimasi ve glines 1gI-
gindan fazla yararlanamamakla da iliskili olabilir. Gi-
nesli bir Ulkede yasamakta olmakla birlikte, TUrkiye'de
de yapilan galismalar géstermektedir ki, D vitamin di-
zeyinin eksikligine oldukga sik rastlanmaktadir. Mayis
2011 tarihi itibari ile Saglik Bakanlhgdi gebe ve emzirme
doénemindeki annelere kan dizeyi bakilmaksizin, vi-
tamin D replasmani yapilmasi konusunda kampanya
baslatmistir. Birinci basamakta gebe takibinde rutin D
vitamini replasmani yapmanin gebe ve yenidoganlarin
saghgina etkisi olumlu olacaktir. Ayrica yillik kontrol-
ler sirasinda 25(OH)D bakmanin ve uygun replasman
yapmanin kemik saghgimizin gelismesi yani sira, bir-
¢ok kronik hastaliktan koruyucu etkisi olacaktir.

Turkish Medical Journal 2012:6(2)
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BIRINCI BASAMAKTA TINNITUS’A TANISAL YAKLASIM

DIAGNOSTIC APPROACH TO TINNITUS IN PRIMARY
CARE

OzZET

Tinnitus uyariyoklugunda, ¢inlayan ,uguldayanveyatislayantekrarlayici sesinalgilanmasidir.’
Akut tinnitus, ani gelisen isitme kaybi gibi ele alinir ve altta yatan sebep genellikle bulunup
tedavi edilerek tinnitusun gegmesi saglanir.Ancak kronik tinnitus i¢in sadece palyatif tedavi
s6z konusudur. Tinnitus birgok olasi sebebe sahiptir. Subjektif tinnitus, gevrede herhangi bir
ses kaynagi olmaksizin, hatall olarak ses algilanmasidir, sadece hasta tarafindan duyulur,

*Afyon 5 Nolu Aile Saghg Merkezi, Afyon daha siktir. Objektif tinnitusta ise duyulan ses olasilikla gergektir ve hasta kulak yakinindaki
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bas ve boyun yapilarina stetoskop konarak da duyulabilir.

Anahtar kelimeler: Tinnitus, subjektif, objektif

ABSTRACT

Tinnitus is the perception of a ringing, buzzing or hissing sound without any source.'Acute
tinnitus is treated like sudden deaffness, and resolves after finding and treating the underlying
cause, however; there is only paliative treatment for chronic tinnitus. ®'° Tinnitus has many
causes. Subjective tinnitus is the false perception of sound without any enviromental source,
itis heard only by the patient and is more common. Sound is real in the objective tinnitus and
may be heard by putting a stethoscope near the head or neck of the patient.'>¢

Key words: Tinnitus, subjective, objective

GENEL OZELLIKLER

Tinnitus uyari yoklugunda, ¢inlayan, uguldayan veya tislayan tekrarlayici
bir sesin algilanmasidir.” Bir ¢ok insan, herhangi bir dis ses olmadan kulak-
larinda tinnitusu duymustur. Tipik olarak, bu durum birka¢ saniye ila birkag
gln iginde dizelir.2 Bununla birlikte, genel populasyonun %5-15’inde, tinnitus
devamllk kazanir.®

Tinnitus birgok nedenle olusabilir. Tinnitus etyolojisine yonelik bir¢ok hipo-
tez olsa da hig biri ispat edilememistir ve patofizyolojisi ¢ok iyi anlasilamamig-
tir*5 En sik 40 ila 70 yas arasinda gorulir, kabaca kadinlarda ve erkeklerde
esit prevelansa sahiptir ve bazen gocuklarda da gordliir .°

Tinnitus, sire kriterine gore akut (< 3 ay), subakut (3-12 ay) ve kronik (> 12
ay) olarak Uge ayrilabilir.” Akut tinnitus; ani gelisen isitme kaybi gibi ele alinir ve
altta yatan sebep tedavi edilerek tinnitusun gegmesi saglanir. Bununla bera-
ber, kronik tinnitus igin sadece palyatif tedavi s6z konusudur. &° Kronik tinnitus
erigkin populasyonun %5 ila 10’unda olur. Bu grubun %20’sinde, huzursuzluk,
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anksiyete, depresyon, konsantrasyon problemleri ve
uyku bozukluklari ile kendini gésteren ek semptomlar
izlenir.’>2Meniere hastaliginda, diger etyolojilere na-
zaran, rahatsizlik, depresyon ve uykuya engel olma
durumu daha fazla ve tinnitus daha siddetlidir."®

Tinnitus ayrica subjektif ve objektif olarak da ikiye
ayrilabilir. Subjektif tinnitus, cevrede herhangi bir ses
kaynagi olmaksizin ses algilanmasidir, sadece hasta
tarafindan duyulur ve daha sik goérulir. Objektif tinni-
tusta duyulan ses ise gercektir ve hasta kulak yaki-
nindaki bas ve boyun yapilarina steteskop konarak da
duyulabilir. 415

Subjektif Tinnitus

Otolojik hastaliklar subjektif tinnitusun en sik se-
bebidir.’? Tinnitusun birgok vakasi isitme kaybina ne-
den olan durumlarla ayni nedenlerle olur.”® Tinnitusun
insidansi isitme sorunu olan hastalarda %70-85’e ¢I-
kar.17-19

iki tur isitme kaybi vardir; iletim ve sensérinéral tip.
iletim tipi isitme kaybi ic kulaga ses iletiminin engellen-
mesi ile olusur. Bu engellenme, serumen tikanmasi,
dis kulak yolunun otitis eksterna nedeni ile sismesi,
kulak zar perforasyonu, orta kulakta sivi veya oste-
oskleroz gibi kemik zincirin anormallikleri ile olur.?°

Sensorindral isitme kaybi ise i¢ kulagin ya da 8.
kranial sinirin koklear bélimunin anormalligi ya da
hastaligina isaret eder. En sik izlenen formu, gurultu
ile olusan isitme kaybi veya ilerleyen yasla ilerleyici
isitme keskinliginin kaybidir (presbiakuzi). isitme kay-
b1 en fazla orta veya ileri yasta kademeli olarak tespit
edilebilecek herhangi bir neden olmadan gergeklesir.
Yasla iligkili isitme kaybi presbiakuzi adini alir ve be-
lirgin bir gurulti maruziyeti, kulak enfeksiyonu ya da
spesifik bir kulak hastaligi olsa da, olmasa da gelisebi-
lir. Hayat boyunca ilerlemeye devam eder ve ayni yas
erkeklerde kadinlardan daha siddetlidir. Bu nedenle,
epidemiyolojik g¢alismalarin da gosterdigi gibi ilerle-
yen yasla tinnitus, erkeklerde kadinlardan daha fazla
beklenebilir. isitme kaybi ve tinnitusun yas ve cinsiyet
sonrasl en sik risk faktort, asiri guriltiye maruz kal-
madir. GUrdlta iligkili isitme kaybi egilimi, bireyler ara-
sinda belirgin varyasyon gosterse de, daha uzun ve
yuksek sese maruz kalindikg¢a, daha fazla isitme kaybi
beklenebilir.?’

Turkish Medical Journal 2012:6(2)

Meniere hastaligi rekurren vertigo, unilateral aural
doluluk, tinnitus ve isitme kaybi semptomlarinin bir
veya daha fazlasini iceren, diglama tanisidir. Tinnitus
iki trlG olur; ataklar arasinda ¢inlama sesi, atak sira-
sinda uguldama sesi.?

Akustik néroma, sik goértlmeyen benign bir timaor-
dar. Vestibller siniri yavasca harap eder ki, basdon-
mesi ¢ok az veya gegici olabilir. Tinnitus ilk semptom-
dur ve isitme kaybi veya tinnitustan aylar ya da yillar
Once varolabilir(belki de bu nedenle eskiden akustik
tumor olarak anilirdi). %95 vakada tinnitus unilateral-
dir. Sireklidir ve Meniere’den daha az rahatsiz edici
ve devamhdir.?

Antibiyotikler, kemoterapotikler, nonsteroidal anti-
inflamatuar ilaglar, ditretikler ve antimalaryaller de da-
hil olmak (zere 130’dan fazla ilag ototoksiktir. 2* Toksi-
sitenin de erken belirtisi olabilecek sekilde, ilaglar en
¢ok tinnitus yapma egilimindedir. Ototoksisite, gegici
veya kalici olarak, geri dontsumli olarak isitme kaybi-
na, daha nadir de vertigoya sebep olabilir.?®

Ototoksik ilaglar ototoksisiteye egilim yapan risk
faktorleri olan hastalarda, 6zellikle dikkatli kullaniima-
hidir. Bu faktorler ilerlemis veya ¢ok geng yas, renal
veya hepatik bozukluk, hamilelik veya isitme kaybi 0y-
kisi ya da asiri veya ylksek gurilti maruziyetidir.?®

Metabolik hastaliklardan hipo veya hiperthiroidizm,
hiperlipidemiler, anemi,? hiperinsulinemi yine tinnitu-
sa neden olurlar.® A ve B, 6zellikle de B12 vitamin
eksiklikleri de tinnitusa yol acabilirler.?®3° Cok nadiren,
ndrolojik bozukluklar ( kafa yaralanmalari, kirbag yara-
lanmasi, multipl skleroz vb.)*" veya temporomandibu-
ler disfonksiyon da tinnitusa neden olabilir.? Travma-
lardan sonra tinnituslar genellikle travmayi izleyen bir
hafta ya da on giin icinde ortaya cikarlar.?

Objektif tinnitus

Objektif tinnitus, zaman zaman somatik tinnitus
olarak da adlandirilir, nadirdir ve tim tinnitus vakala-
rinin sadece %1-2’sidir ve vicuttaki mekanik sesle
olur. **Bu sesler, siklikla bas veya boyundaki muskuler
veya vaskuller yapilar tarafindan olusturulur. Objek-
tif tinnitus, pulsatil, muskuler, spontan olmak Uzere
u¢ subgruba aynlir. Pulsatil tinnitus, genellikle kardi-
ak siklusla senkronize tirbulan kan akimi ile olusur.
Mduskuler tinnitus, siklikla, palatal myoklonus, tensor
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timpani veya stapedius kasiimasina bagli tiklama sesi
olarak tarif edilir. Spontan tinnitus ise kokleanin dis
tlysU hdcrelerinin vibrasyonuna bagl olup, spontan
otoakustik emisyonlar olarak bilinir.3435

Anamnez ve Fizik Muayene

Hastanin duydugu sesin tarifi ve sorulariniza vere-
cegi cevap onemlidir;

- Ses surekli mi, epizodik mi, unilateral mi, bilateral
mi?

- Baslangi¢ asamali mi, ani mi?

- Ne kadardir var?

- Sesin siddeti ne kadar?

- Baraber igitme kaybi, vertigo veya agri var mi?
- Tinnitusla iligkili diger durumlarin kaniti var mi?

- Tinnitusu bagka ne etkiliyor(arkaplan gurultisa,
alkol, stres, uykusuzluk)?

- Yuksek ses, kulak enfeksiyonu, otolojik cerrahi,
kafa travmasi, ototoksik ila¢ kullanim éykusu var mi?

- Tinnitusun yan etkileri var mi?

- Tinnitus gunlik yasami ve fonksiyonellidi nasil et-
kiliyor?

Fizik muayene, oral kavite, dis kulak, timpanik zar,
kranial sinirler (6zellikle 5,6,7,8) ve temporomandibu-
ler eklemin inspeksiyonu, kalbin, karotid arterlerin ve
periaural bdlgenin dikkatli oskultasyonuna odakl ol-
malidir. Klinisyenler, hastalarin periyodik ¢inlamalari-
nin hastanin nabzi ya da palatal hareketleri ile iligkisi
olup olmadigini iyi degerlendirmelidirler. Ozgll sorgu-
lama ve manipulasyonlar sonrasi, tinnituslu hastala-
rin %75’ i gesitli manevralarin, ¢geneyi sikmak, kranial
baski veya g6z hareketlerinin tinnitusu azalttigini séy-
lerler.36-3°

Weber ve Rinne testleri en yaygin kullanilan diya-
pozon testleridir. Weber testinde, alnin ortasina, burun
koprusline veya geneye konur. Hastaya hangi kulakta
daha yuksek ses oldugu sorulur. Ses, sensérionéral
isitme kaybi olan kulagin tersine lateralize olur, ama
iletim tipi isitme kaybi olanlarda ayni kulaga lateralize
olur. Her iki kulaginda esit sagirlik olanlar veya normal
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isitmesi olanlar, her iki kulakta esit seviyede duyar-
lar. Rinne testinde diyapozon, kemik tarafindan iletinin
Olgulmesi i¢in mastoid ¢ikintiya konulur. Ses duyul-
mayinca, diyapozon hava iletiminin élgtilmesi igin dis
kulak yolunun énune konur. Eger hava iletimi kemik
iletiminden fazla ise, duyma normaldir ya da sensori-
noral isitme kaybi vardir. Eger kemik iletimi hava ile-
timinden daha fazla ise , isitme kaybi iletim tipidir. 4°

Laboratuar Testleri

Tiroid fonksiyon testleri, hematokrit, tam kan biyo-
kimyasi ve lipid profili ve vitamin seviyelerine bakilma-
hdir.

Sevk Gerektiren Durumlar

Oykii ve fizik muayene ile daha ileri tetkiklerin ge-
rekliligi durumunda, unilateral veya bilateral pulsatil
tinnitus varliginda bir kulak burun bodaz uzmanina
sevk dustnulmelidir. Pulsatil tinnitus, damarsal anor-
malligi gosterdiginden, kontrasth CT veya MRI tercih
edilen gorintileme yontemleridir.#'Genel olarak, pul-
satil tinnitus, unilateral tinnitus ve unilateral otolojik
semptomlara eslik eden tinnitus , bilateral tinnitusa
gOre daha ciddi bir hastaligi gdsterir. Tinnituslu hasta-
nin triyaji Tablo 1’de gosterilmistir. 42
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Tablo 1. Tinnituslu Hasta Triaji 42

Hasta Semptom/Bulgu Sevk Hastanin Durumu
Norolojik bozukluk: Otolaringolojist / Acil Acil

- Yiiz kaslarinda zayiflik

- Kafa travmasi vd.

Agiklanamayan ani isitme kaybi Odyoloji ve otolaringolojist Acil

intihar diisiincesi ya da
Belirgin psikiyatrik hastalik

Acil

Ruh Saghgi ve Hastaliklari Uzmani /

Acil olabilir’yaninda birisi ile
gonderilmeli

Asagidakilerden herhangi biri:
- Somatik orjinli tinnitus semptomlari
(kalp atimi ile senkron tinnitus gibi)
- Persistan otalji veya otore
- Vestibller semptomlar(bas donmesi/vertigo)

Odyoloji ve otolaringolojist

Otolaringolojist en yakin zamanda
gormeli

kokenli tinnitus:

- Kulak agrisi, akinti veya kot koku

- Vestibuler semptomlar

- Ani igitme kaybi

- Fasiyal sinir paralizisi veya zayiflamasi

Asagidakilerden herhangi biri olmadan nérofizyolojik

Odyoloji ve otolaringolojist

Acil degil
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Tdrk Tip Dergisi

GENEL BILGILER

Turk Tip Dergisi, Ankara Atatirk Egitim ve Arastirma
Hastanesi’'nin sireli bilimsel yayin organidir ve yilda tg¢ sayi
olarak yayinlanir. Tibbin her dali ile ilgili olabilecek retrospek-
tif, prospektif veya deneysel arastirma, derleme, olgu sunu-
mu, editryal yorum/tartisma, editére mektup, tibbi kitap de-
gerlendirmeleri, ve tip giindemini belirleyen giincel konulari
yayinlayan, ulusal ve uluslararasi tim tip camiasina ulagsmayi
hedefleyen bilimsel dergidir.

Dergi yayinladigi makalelerde, konu ile ilgili en yuksek etik ve
bilimsel standartlarda olmasi ve ticari kaygilarda olmamasi
sartini gozetmektedir. Editorler ve yayinci, reklam amaci ile
verilen ticari Urtnlerin 6zellikleri ve agiklamalari konusunda
hi¢bir garanti vermemekte ve sorumluluk kabul etmemektedir.
Yayinlanmak igin génderilen makalelerin daha 6nce baska bir
yerde yayinlanmamis veya yayinlanmak Uzere gonderilme-
mis olmasi gerekir. Eger makalede daha 6nce yayinlanmis;
alinti yazi, tablo, resim vs. mevcut ise makale yazari, yayin
hakki sahibi ve yazarlarindan yazili izin almak ve bunu ma-
kalede belirtmek zorundadir. Bilimsel toplantilarda sunulan
Ozetler, makalede belirtiimesi kosulu ile kabul edilir.

Dergiye gonderilen makale bigimsel esaslara uygun ise, edi-
tor ve en az iki danismanin incelemesinden gegip, gerek go-
raldagu takdirde, istenen degisiklikler yazarlarca yapildiktan
sonra yayinlanir.

Makale bilimsel degerlendirme igin isleme alindiktan
sonra,yayin haklari devir formunda belirtiimis olan yazar isim-
leri ve siralamasi esas alinir.

BASVURU VE DEGERLENDIRME

Tiirk Tip Dergisi’ne makale géndermek igin; www.attd.org
adresindeki “Yazi Gonderme” linkini tiklayiniz (Yalnizca
bu yolla gonderilen makaleler isleme alinmaktadir). Maka-
lelerinizle ilgili tiim islemleri de bu adresten takip edebilir-
siniz.

BILIMSEL SORUMLULUK

Tdm yazarlarin gonderilen makalede akademik-bilimsel ola-
rak dogrudan katkisi olmalidir. Yazar olarak belirlenen isim
asagidaki 6zelliklerin tamamina sahip olmalidir: -Makaledeki
calismayi planlamali veya yapmali, -Makaleyi yazmali veya
revize etmeli, -Son halini kabul etmelidir. Makalelerin bilimsel
kurallara uygunlugu yazarlarin sorumlulugundadir.

ETiK SORUMLULUK

Dergi, insan 6gesinin iginde bulundugu tim calismalarda
Helsinki Deklarasyonu Prensipleri'ne uygunluk ( http://www.
wma.net/en/30publicationsl1O0policies/b3/index.htm) ilkesini
kabul eder. Bu tip galismalarin varliginda yazarlar, makalenin
GEREC VE YONTEMLER bélimiinde bu prensiplere uygun
olarak galismayi yaptiklarini, kurumlarinin etik kurullarindan
ve calismaya katilmig insanlardan bilgilendiriimis riza (infor-
med consent) aldiklarini belirtmek zorundadir. Calismada
“hayvan” 6gesi kullaniimis ise yazarlar, makalenin GEREC

YAZARLARA

VE YONTEMLER béliimiinde, Guide for the Care and Use of
Laboratory Animals (www.nap.edu/catalog/5140.html) pren-
sipleri dogrultusunda galismalarinda hayvan haklarini koru-
duklarini ve kurumlarinin etik kurullarindan onay aldiklarini
belirtmek zorundadir. Olgu sunumlarinda hastanin kimliginin
ortaya gikmasina bakilmaksizin hastalardan “Bilgilendirilmis
riza (informed consent)” alinmalidir. E§er makalede dogru-
dan veya dolayl ticari baglanti veya ¢alisma igin maddi des-
tek veren kurum mevcut ise yazarlar; kullanilan ticari Grin,
ilag, firma ile ticari higbir iligkisinin olmadigini ve varsa nasil
bir iligkisinin oldugunu (konsultan, diger anlasmalar), editére
sunum sayfasinda bildirmek zorundadir. Makalede Etik Ku-
rul Onayi alinmasi gerekli ise; alinan belge makale ile birlikte
gonderilmelidir. Makalelerin etik kurallara uygunlugu yazarla-
rin sorumlulugundadir.

EPIDEMIYOLOJIK VE iSTATISTIKSEL DEGERLENDIRME
Tum retrospektif, prospektif ve deneysel arastirma makaleleri
biyoistatistiksel olarak degerlendiriimeli ve uygun plan, analiz
ve raporlama ile belirtiimelidir. Arastirma makaleleri dergiye
gonderilmeden once, biyoistatistik uzmani tarafindan deger-
lendirilmelidir.

YAZIM DiLi YONUNDEN DEGERLENDIRME

Derginin yayin dili Tirkge ve Ingilizce’dir. Tiirkge makaleler-
de Turk Dil Kurumu’nun Tirkge s6zligi veya www.tdk.org.tr
adresi ayrica Turk Tibbi Derneklerinin kendi branglarina ait
terimler s6zIugu esas alinmalidir.

ingilizce makaleler ve Ingilizce dzetler, dergiye génderilme-
den 6nce dil uzmani tarafindan degerlendirilmelidir. Makale-
yi, Ingilizce yéniinden degerlendiren, yazarlardan biri degil
ise bu kisinin ismi makalenin sonunda bulunan TESEKKUR
(Acknowledgement) boliminde belirtiimelidir.

Ayrica gonderilmig olan makalelerdeki yazim ve dilbilgisi ha-
talari, makalenin igerigine dokunmadan, redaksiyon komite-
miz tarafindan duzeltiimektedir.

YAYIN HAKKI

Yayinlanmak Gzere kabul edilen yazilarin her tarli yayin hak-
ki dergiyi yayinlayan kuruma aittir. Yazilardaki disince ve
oneriler timuyle yazarlarin sorumlulugundadir. Yazarlar www.
ataturkhastanesi.gov.tr/ttd internet adresinden ulasacaklari
“Yayin Haklari Devir Formu”nu doldurup, online olarak, www.
ataturkhastanesi.gov.tr/ttd adresindeki “Online Makale Gon-
der” linkindeki bolimden, makale ile birlikte géndermelidirler.
Makale yazarlarina, yazilari kargiliginda herhangi bir Gcret
6denmez.

YAZI GESITLERI

Dergiye yayinlanmak lzere génderilecek yazi cesitleri su se-
kildedir;

Editdryel Yorum/Tartisma: Yayinlanan orijinal arastirma ma-
kaleleri ile ilgili, arastirmanin yazarlari disindaki, o konunun
uzman tarafindan degerlendiriimesidir. Dergide makaleler-
den 6nce yayinlanir.



Orijinal Arastirma: Kliniklerde yapilan prospektif-retrospektif
ve her trll deneysel ¢aligmalar yayinlanabilmektedir.
Yapisi: Ozet (Ortalama 200-250 kelime; Tiirkge ve ingilizce)
Giris- Gereg ve Yontemler Bulgular- Tartisma-Sonug-Tesek-
kiir-Kaynaklar

Derleme: Dogrudan veya davet edilen yazarlar tarafindan
hazirlanir. Tibbi 6zellik gbsteren her tirli konu igin son tip
literaturinU de igine alacak sekilde hazirlanabilir. Yazarin o
konu ile ilgili basiimig yayinlarinin olmasi 6zellikle tercih ne-
denidir.

Yapisi: Kisa Ozet (Ortalama 200-250 kelime, Tiirkge ve Ingi-
lizce)- Konu ile ilgili bashklar- Kaynaklar

Olgu Sunumu: Nadir gérilen, tani ve tedavide farklilik gos-
teren makalelerdir. Yeterli sayida fotograflarla ve semalarla
desteklenmis olmalidir.

Yapisi: Ozet (ortalama 100-150 kelime; Tiirkge ve ingilizce)-
Girig- Olgu Sunumu- Tartisma- Kaynaklar

Editore Mektup: Son bir yil icinde dergide yayinlanan maka-
leler ile ilgili okuyucularin degisik goris, tecriibe ve sorularini
iceren en fazla 500 kelimelik yazilardir. Baslk ve ézet bo-
[imleri yoktur. Kaynak sayisi 5 ile sinirlidir. Hangi makaleye
(sayi, tarih verilerek) ithaf olundugu belirtiimeli ve sonunda
yazarin ismi, kurumu, adresi bulunmalidir. Mektuba cevap,
editdr veya makalenin yazar(lar)i tarafindan, yine dergide ya-
yinlanarak verilir.

Tibbi Egitim: Guncel tibbi konularda okuyucuya mesaj veren
son klinik ve laboratuvar uygulamalarin da destekledigi bilim-
sel makalelerdir. Yapisi: - Ozet (ortalama 200-250 kelime,
Tirkge ve ingilizce)- Konu ile ilgili bagliklar- Kaynaklar

Tibbi Kitap Degerlendirmeleri: Giincel degeri olan ulusal
veya uluslararasi kabul gérmus kitaplarin degerlendirmeleri-
dir.

YAZIM KURALLARI

Dergiye yayinlanmasi igin gonderilen makalelerde asagidaki
bicimsel esaslara uyulmalidir:- Makale, PC uyumlu bilgisa-
yarlarda Microsoft Word programi ile yazilmalidir.
KISALTMALAR: Kelimenin ilk gectigi yerde parantez iginde
verilir ve tim metin boyunca o kisaltma kullanihr. Uluslararasi
kullanilan kisaltmalar igin “Bilimsel Yazim Kurallar” kaynagi-
na basvurulabilir.

EDITORE SUNUM SAYFASI: Génderilen makalenin katego-
risi, daha 6nce bagka bir dergiye gonderiimemis oldugu, var-
sa galismay! maddi olarak destekleyen kisi ve kuruluglar ve
varsa bu kuruluslarin yazarlarla olan iligkileri, makale ingiliz-
ce ise; Ingilizce ydéniinden kontroliiniin ve arastirma makalesi
ise biyoistatistiksel kontroliiniin yapildigi belirtiimelidir.
KAPAK SAYFASI: Makalenin bashgdi (makale dilinde hazir-
lanmali), tim yazarlarin ad-soyadlari, akademik Unvanlari,
kurumlari, is telefonu, cep telefonu, e-posta ve yazisma ad-
resleri belirtiimelidir. Makale daha 6nce teblig olarak sunul-
mus ise teblig yeri ve tarihi belirtiimelidir.

OZETLER: YAZI CESITLERI bélimiinde belirtilen sekilde
hazirlanarak, makale metni igerisine yerlestirilmelidir.
ANAHTAR KELIMELER

En az 2 adet ve Tirkge ve Ingilizce yazilmalidir. Anahtar ke-
limeler “Medical Subject Headings (MESH)"e uygun olarak
verilmelidir (Bkz: www.nIlm.nih.gov/mesh/MBrowser.html).
SEKIL, RESIM, TABLO VE GRAFIKLER:

Sekil, resim, tablo ve grafiklerin metin icinde gectigi yerler ilgi-
li cimlenin sonunda belirtiimelidir. Sekil, resim, tablo ve gra-
fiklerin altina agiklamalari makale sonuna eklenmelidir.
-Sekil, resim/fotograflar ayri birer.jpg veya .gif dosyasi olarak

1 Scientific Style and Format: The CBE Manual for Authors, Editors, and Publishers, 6th
ed. New York: Cambridge University Press, 1994.

(pixel boyutu yaklasik 500*400,8cm eninde ve 300 ¢ozunur-
|ikte taranarak), sisteme eklenmelidir.

.- Kullanilan kisaltmalar sekil, resim, tablo ve grafiklerin altin-
daki aciklamada belirtiimelidir. — Daha 6nce basiimis sekil,
resim, tablo ve grafik kullaniimig ise yazili izin alinmalidir ve
bu izin agiklama olarak sekil, resim, tablo ve grafik agiklama-
sinda belirtiimelidir. — Resimler/fotograflar ayrintilari gorile-
cek derecede kontrast ve net olmalidir.

TESEKKUR: Eger gikar gatismasi,finansal destek ,bagis
ve diger bitiin editoryal (istatiksel analiz,ingilizce /Tiirkge
degerlendirme )ve/veya teknik yardim varsa ,metin sonunda
sunulmalidir.

KAYNAKLAR: Makalede gelis sirasina gore yazilmali ve me-
tinde cliimle sonunda noktalama isaretlerinden hemen sonra
“Ust Simge” olarak belirtiimelidir. Makalede bulunan yazar
sayis| 6 veya daha az ise tim yazarlar belirtimeli, 7 veya
daha fazla ise ilk 3 isim yazilip Turkge kaynaklarda “ve ark.”,
ingilizce makalelerde “et al” eklenmelidir. Kaynak yazimi igin
kullanilan format Index Medicus’ta belirtilen sekilde olmahdir
(Bkz: www.icmje.org). Kongre bildirileri, kigsisel deneyim-
ler, basilmamis yayinlar, tezler ve internet adresleri kay-
nak olarak gosterilemez. Kaynaklarin yazimi igin 6rnekler
(Noktalama isaretlerine lutfen dikkat ediniz):

Makale icin; Yazar(lar)in soyad(lar)i ve isim(ler)inin
basharf(ler)i, makale ismi, dergi ismi, yil, voliim, sayfa no’su
belirtiimelidir.

Hasanoglu HC, Yildirim Z, Ermis H, Kilic T, Koksal N. Lung
cancer and mesothelioma in towns with environmental expo-
sure to asbestos in Eastern Anatolia. Int Arch Occup Environ
Health. 2006;79:89-91.

Kitap igin; Yazar(lar)in soyad(lar)i ve isim(ler)inin basharf(ler)
i, bélum bashgi, editdrin(lerin) ismi, kitap ismi, kaginci baski
oldugu, sehir, yayinevi, yil ve sayfalar belirtiimelidir.

Yabanci dilde yayinlanan kitaplar igin: Phillips SJ, Whis-
tant JP. Hypertension and stroke. In: Laragh JH, Brenner BM;
eds. Hypertension: Pathophysiology, diagnosis and mana-
gement. 2nd ed. New York: Raven Pr; 1995:466-478.
Tiirkge kitaplar igin; S6zen TH. Bruselloz. Topgu AW, Sdyle-
tir G, Doganay M, editorler. infeksiyon Hastaliklari ve Mikrobi-
yoloji. Cilt 1. Sistemlere Gére infeksiyonlar. 1. Baski. Istanbul:
Nobel Tip Kitabevleri; 2002. s.636-42.

Yazar ve editoriin ayni oldugu kitaplar igin; Yazar(lar)in/
editorin soyad(lar)i ve isim(ler)inin bagharf(ler)i, bolim basl-
g1, editértin(lerin) ismi, kitap ismi, kaginci baski oldugu, sehir,
yayinevi, yil ve sayfalar belirtiimelidir. Ornek:

Yabanci dilde yayinlanan kitaplar igin;

Solcia E, Capella C, Kloppel G. Tumors of the exocrine panc-
reas. In: Solcia E, Capella C, Kloppel G, eds. Tumors of the
Pancreas. 2nd ed. Washington: Armed Forces Institute of
Pathology; 1997. p.145-210.

Tiirkge kitaplar igin;

Siimbiiloglu K, Stimbiiloglu V. Onemlilik testleri. Stimbiiloglu
K, Simbuloglu V, editérler. Biyoistatistik. 8. Baski. Ankara:
Hatipoglu Yayinevi; 1998. s.76-156.

Sadece on-line yayinlar igin;

DOl tek kabul edilebilir on-line referanstir.

iletisim:

Adres: Turk Tip Dergisi - Atatirk Egitim ve Arastirma Hasta-
nesi — Bilkent-06533Ankara /TURKIYE

E-posta : attd@ataturkhastanesi.gov.tr

Web: www.ataturkhastanesi.gov.tr/ttd.aspx
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GENERAL INSTRUCTIONS

Turkish Medical Journal is an international, peer-reviewed
journal of Ankara Ataturk Educational and Research hospital
that aims to reach all medical institutions and staff 3 times
for a year. The journal is dedicated to publishing the high-
est quality original research articles, case reports, brief com-
munications, letters to the Editor, medical book reviews, ,
reviews and editorials on all topics relevant to experimental,
basic or clinical medical sciences. The official language of the
Journal is Turkish and English.

Neither the Editor(s) nor the publisher guarantees, warrants
or endorses any product or service advertised in this publica-
tion. Articles are accepted for publication on the condition that
they are original, are not under consideration by another jour-
nal, or have not been previously published. Direct quotations,
tables, or illustrations that have appeared in copyrighted ma-
terial must be accompanied by written permission for their
use from the copyright owner and authors.

All articles are subject to review by the editor and two or more
Turkish or foreign referees. Acceptance is based on signifi-
cance, and originality of the material submitted. If the article
is accepted for publication, it may be subject to editorial revi-
sions to aid clarity and understanding without changing the

data presented.
APPLICATION AND EVALUATION

Only manuscripts sent via www.attd.org would be considered
for publication. All processing about your manuscript can be
followed from the same adress.

EDITORIAL POLICIES

SCIENTIFIC RESPONSIBILITY
All authors should have contributed to the article directly ei-
ther academically or scientifically. All persons designated as
authors should meet all of the following criteria’s:

-Planned or performed the study,

-Wrote the paper or reviewed the versions,

-Approved the final version

It is the authors’ responsibility to prepare a manuscript that
meets scientific criteria’s.

ETHICAL RESPONSIBILITY

The Journal adheres to the principles set forth
in the Helsinki  Declaration  (http://www.wma.net/
en/30publications/10policies/b3/index.htm) and holds that
all reported research involving “Human beings” conducted
in accordance with such principles. Reports describing data
obtained from research conducted in human participants
must contain a statement in the MATERIAL AND METH-
ODS section indicating approval by the institutional ethical
review board and affirmation that INFORMED CONSENT
was obtained from each participant.e All papers reporting
experiments using animals must include a statement in the
MATERIAL AND METHODS section giving assurance that all
animals have received humane care in compliance with the
Guide for the Care and Use of Laboratory Animals (www.nap.
edu/catalog/5140.html) and indicating approval by the institu-
tional ethicalreviewboard.

« Case reports should be accompanied by INFORMED CON-

INFORMATION FOR AUTHORS

SENT whether the identity of the patient is disclosed or not.« If
the proposed publication concerns any commercial product,
the author must include in the cover letter a statement indicat-
ing that the author(s) has (have) no financial or other interest
in the product or explaining the nature of any relation (includ-
ing consultancies) between the author(s) and the manufac-
turer or distributor of the product.« It is the authors’ responsi-
bility to prepare a manuscript that meets ethical criteria.
EPIDEMIOLOGICAL AND STATISTICAL ANALYSIS

All manuscripts with statistical analysis are required to under-
go biostatistical review to ensure appropriate study design,
analysis, interpretation and reporting. The Journal requires
that an individual with expertise in the field or a biostatistician
review these manuscripts prior to submission. Manuscripts
will undergo further biostatistical review as required by the
Journal after submission. See “Uniform Requirements for
Manuscripts Submitted to Biomedical www.icmje.org Jour-
nals” for additional information on statistical methods.
LANGUAGE

The official languages of the Journal are Turkish and Eng-
lish. Turkish Dictionary of Turkish Language Association or
online dictionary which is in www.tdk.org.tr and also diction-
aries which belongs to Turkish Medical Foundations must
be taken into consideration in Turkish articles. Manuscripts
and abstracts in English must be checked for language by
an expert. And also, all writing and grammer mistakes in the
articles, which are sent, are corrected by our redaction com-
mittee without changing the data presented.

COPYRIGHT STATEMENT

In accordance with the Copyright Act of 1976, the publisher
owns the copyright of all published articles. Statements and
opinions expressed in the published material herein are those
of the author(s).

All manuscripts submitted must be accompanied by the
“Copyright Transfer and Author Declaration Statement form”
This form is in www.ataturkhastanesi.gov.tr/ttd.address.
CATEGORIES OF ARTICLES

The Journal publishes the following types of articles:
Editorial Commentary/Discussion: Usually written by re-
viewers involved in the evaluation of a submitted manuscript,
and published before the manuscripts.

Original Research Articles: Original prospective or retro-
spective studies of basic or clinical investigations in areas
relevant to medicine.

Content: -Abstract (200-250 words; Turkish and English), In-
troduction, Material and Methods, Results, Discussion, Ac-
knowledgements, References

Review Articles: The authors may be invited to write or may
submit a review article. Reviews including the latest medical
literature may be prepared on all medical topics. Authors who
have published materials on the topic are preferred.

Content: -Abstract (200-250 words; Turkish and English),
Titles on related topics, References

Letters to the Editor: Readers are encouraged to submit
commentary on articles published in the Journal within the
last year. It does not include a topic and abstract and it should



be no more than 500 words. The number of references should
not exceed 5. Submitted letters should include a note indicat-
ing the attribution to an article (with the number and date)
and the name, affiliation and address of the author(s) at the
end. Letters may be published together with a reply from the
original author.

Case Reports: Brief descriptions of a previously undocu-
mented disease process, a unique unreported manifestation
or treatment of a known disease process, or unique unreport-
ed complications of treatment regimens. They should include
an adequate number of photos and figures.

Content: -Abstract (100-150 words; Turkish and English), In-
troduction, Case report, Discussion, References

Medical Education: Presentations of the latest basic or clini-
cal investigations, which give a medical massage to the read-
ers.

Content: -Titles on related topics, References

Medical Book Reviews: Reviews and comments on current
national and international medical books.

MANUSCRIPT PREPARATION

Authors are encouraged to follow the following principles be-
fore submitting their material.

-The article should be written in IBM compatible computers
with Microsoft Word.

ABBREVATIONS: Abbreviations that are used should be de-
fined in parenthesis where the fill word is first mentioned. For
commonly accepted abbreviations and usage, please refer to
Scientific Style and Format.

FIGURES, PHOTOS, TABLES AND GRAPHICS:

-All Ffigures, picturesphotos, tables and graphics should be
cited at thenumbered and placed in relevant sections in the
order of mentioning in the text and should be referred to at
the end of the rel end of the relevant sentence. Explations
about figures ,pictures tables and graphics must be placed at
the end of the article.All figures, photos, tables and graphics
should have explanatory legends. Tables should be self-ex-
planatory and should supplement the text. Each table should
be on a separate page with a brief title for each. Abbreviations
used in the table should be defined at the bottom of the table.
-If the fFigures, pictures/photographshotos, must be added
to the system as separate .ipg or.gif files ((approximately
500*400 pixels,8 cm in witdh and scanned at 300 resolution )
tables and graphics to be included in the Word document are
larger than 1 MB, they may be submitted as an additional .jpg
or .gif file. In this case, the .jpg or .gif file should be numbered
in accordance with the number of the figure, photo, table or
graphic in the text.

- All Aabbreviations used,must be listed in explation which
will be placed at the bottom of each figure, picture,table and
graphic. in the table should be defined at the bottom of the
table.

- For figures,pictures,tables and graphics to be reproduced
relevant permissions need to be provided .This permissions
must be mentioned in the explanation

If an illustration has been previously published, it should be
accompanied with permission from the original source and
this should be mentioned in the legend.
-Pictures/Photograps must be in color,clear and with appro-
priate contrast to separate details

-Photos should be in good quality with good black-and-white
contrast or color balance.

-COVER LETTER: Cover letter should include statements

1 Scientific Style and Format: The CBE Manual for Authors, Editors, and Publishers, 6th
ed. New York: Cambridge University Press, 1994.

about manuscript category designation, single-journal sub-
mission affirmation, conflict of interest statement, sources
of outside funding, equipments (if so), approval for language
for articles in English and approval for statistical analysis for
original research articles.

TITLE PAGE: A concise, informative title (Turkish and Eng-
lish), should be provided. All authors should be listed with
academic degrees, affiliations, addresses, office and mobile
telephone and fax numbers, and e-mail and postal address-
es. If the study was presented in a congress, the author(s)
should identify the date/place of the congress of the study
presented.

ABSTRACT: The abstracts should be prepared in accor-
dance with the instructions in the “Categories of Articles” and
placed in the article file.

KEY WORDS: Provide 2-5 key words in English and Turkish.
Key words format should conform to that set forth in “Medi-
cal Subject Headings” (MESH). Please consult www.nlm.nih.
gov/mesh/MBrowser.html Key words in Turkish should be the
exact translation of MESH terms.

MINI-ABSTRACT: These should be prepared in accordance
with the instructions in the “Categories of Articles” section.
For original research articles and reviews only.
REFERENCES: References in the text should be numbered
as superscript numbers and listed serially according to the
order of mentioning on a separate page, double-spaced, at
the end of the paper in numerical order. All authors should
be listed if six or fewer, otherwise list the first three and add
the et al. Journal abbreviations should conform to the style
used in the Cumulated Index Medicus (please look at: www.
icmje.org). Declarations, personal experiments, unpublished
papers, thesis and web page addresses cannot be given as
reference. Examples for writing references (please give at-
tention to punctuation):

Format for journal articles; last name(s) and initial(s), title of
article, journal name, date, volume number, and inclusive
pages

Example:

Hasanoglu HC, Yildirim Z, Ermis H, Kilic T, Koksal N. Lung
cancer and mesothelioma in towns with environmental expo-
sure to asbestos in Eastern Anatolia. Int Arch Occup Environ
Health. 2006;79:89-91.

Format for books which have authors and editors more than
one; last names and initials, chapter title, editor’s name, book
title, edition, city, publisher, date and pages.

Example:

Phillips SJ, Whistant JP. Hypertension and stroke. In: Lar-
agh JH, Brenner BM; eds. Hypertension: Pathophysiology,
diagnosis and management. 2nd ed. New York: Raven Pr;
1995:466-478.

Format for books which have single author and editor; au-
thors/editor’s last name and initial(s), book title, edition, city,
publisher, date and pages.

Example:

Em Mufti M. Surgical Management of Hydatid Disease. 1st
ed. London: Butterworth; 1989. p.27-30.
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YAYIN HAKKI DEVIR FORMU

Asagida imzasi bulunan yazar(lar) olarak bu makalenin yazilmasi sirasinda ve ¢aligmanin planlanmasi, yapilmasi ve
verilerin analiz edilmesi asamalarinda etkin bir rol aldigimizi, makalenin etik kurallara uygun bir sekilde yapildigini,
orijinal oldugunu, yazinin icerigine ve sorumluluguna katildigimizi, herhangi bir ¢ikar ¢atigmast mevcut olmadigini
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Yazinin basligi

Yazar Adi Tarih Yazar Imzasi

Tletisimden SOrumIt Yazar AL ......c.o.ououiueuieeeeeeeeeeeeeeee e

TIEHISIM AGIEST % v eneaeee
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Bu form gerektiginde fotokopi ile ¢ogaltilabilir.
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