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Clinical Results of Sacral Double Screw Technique in Posterior Lumbosacral Fixation

Abmet Tolgay AKINCI'
Cumbhur KILINCER?

Abstract

Objective: This study aimed to evaluate the clinical results of the sacral double screw technique
in patients who underwent posterior lumbosacral fixation operations.

Method: Thirteen patients who underwent sacral double screw therapy and 13 patients who
matched the single screw technique for parameters presumed to affect clinical outcomes were
identified. Visual Analog Scale, Oswestry Disability Scale, patient satisfaction scores, operation time,
amount of bleeding and instrument system problems were analyzed.

Results: The sacral double screw group had higher patient satisfaction and recovery levels in
pain scores. In the sacral double screw technique, the mean operation time was longer. The higher
rate of interbody fusion in the double screw group may have affected the results. Instrument problems
were detected in one (8%) patient in the case study group and three (23%) patients in the control
group. Although there was a halo around the screw in all four problems, no broken screw/rod or
displaced screw was observed.

Discussion: There was no statistically significant difference between the study and control
groups in 12 of 13 parameters that may affect clinical results. Although increased operative time and
bleeding amounts are expected disadvantages for almost all additional interventions, it is appropriate
to consider the benefit/risk ratio to determine the expected benefits in clinical practice. One patient
in the case study group and one in three patients in the control group had an intervention for interbody
fusion. Higher pain, disability, and patient satisfaction scores in these cases were interpreted as an
effect of interbody fusion, compensating for the non-fusion and limiting undesirable clinical
outcomes.

Conclusions: Sacral double screw technique positively affects fusion, instrument failure rates
and disability scores. Further studies with larger samples are needed to explain the predicted adverse
effects.
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Introduction

Posterior lumbosacral fixation is a modern treatment for degenerative, neoplastic and
infectious spinal diseases." A significant complication of this kind of surgery is implant failure caused
by loosening or breakage of a screw.”! Implant failure may cause failed back syndrome, a severe
clinical picture and revision surgeries.””"” Repetitive surgeries, the lost labour, and the risks patients
face because of this complication cost the public greatly.

Lumbosacral fixation is a special kind of spinal surgery required by the high rate of screw
loosening. The frequency of sacral-screw loosening and implant failure has been reported to be
approximately 30% in short-segment fixations and 70% in long-segment fixations."""* The high risk
of sacral-screw loosening is explained by large pedicle anatomy, osteoporotic structure, short
anteroposterior depth and the fact that sacral screws form the weakest link of the instrument system.

There are numerous practices for reducing the risk of sacral-screw loosening. Injecting cement
into the S1 corpus before screwing, using osteoporosis screws with folding end, extending the
instrument system to the second vertebra of the sacrum or the wings of the ilium, planting double-
screws to the S1 level and sharing the weight with the anterior colon by planting structural support
[cage] into the intervertebral disc spaces are examples of such practices.'*'*'**!

All of the methods mentioned above have advantages and disadvantages, given that none can
completely solve the problem of lumbosacral fixation. Planting double screws at the S1 level is an
appealing option because it does not need an additional sutgical incision and is easily applicable during
an ongoing posterior surgery. This method involves planting a screw into the vertebral body through
the S1 pedicle and planting another screw in the sacral wing. Utilising the triangulation effect provided
by the screws aims to raise the screws’ resistance to dislocation.”

Even though the planting of two screws at the S1 level to reduce screw loosening and implant
failure risks seems more logical than planting a single screw, and 7 zitro biomechanical tests have
demonstrated the resistance increase, our knowledge of whether its clinical application is practical or
not is inadequate.'”"**** Thus, it is crucial to compate clinical and radiological results of patients who
are administered double sacral-screw placement with those of single-screw placement to see if either
provides an advantage over the other.

The study aim was to compare the double sacral-screw technique with the single-screw
technique, which is the standard treatment. Specifically, our goal was to identify the superior and
inferior aspects of the double-screw technique by analysing its clinical results.

Materials and methods

The data of all patients who underwent posterior lumbosacral fixation operations and
followed-up for at least three years at Trakya Univesity, Department of Neurosurgery, were
retrospectively analysed. Approval was received from our ethics board for this study (TUTF-
GOKAEK 2014/66). All patients who underwent lumbosacral fixation operations were determined
from the hospital records. We also identified which patients underwent double sacral-screw treatment
and which underwent the standard single-screw treatment.

Data on a total of 69 cases were collected. The demographic, clinical and operational data of
the cases were studied. In addition, probable parameters that may affect clinical results, such as age,
sex, height, weight, body mass index (BMI), number of levels of applied fixation, whether there was
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an additional attempt for interbody fusion or not, bone graft type, pathology type supporting the
surgical indication [central or lateral narrowness, which requires decompression, degenerative
spondylolisthesis, isthmic spondylolisthesis], degree of spondylolisthesis if any, disc height, sacral-
slope angle and lumbar lordosis angle were evaluated and recorded.

Of the 69 lumbosacral fixation patients, 13 who underwent the double sacral-screw technique
were designated as the case study group. Another 13 patients who underwent the single-screw
technique were determined by the quasi-random method of matching all parameters that could affect
clinical practice results and designated as the control group. Consequently, 26 patients in total were
included in the study.

Demographic parameters

The patients’ age at the date of operation was registered in years. Sex was categorised as female
and male and coded by numbers 0 and 1, respectively. Height was measured in metres [m], and weight
was recorded in kilograms [kg]. BMI was calculated as BMI = Weight/Height?.

Parameters related to surgery

The use of standard single screw or a double sacral-screw planted into the pedicles was
recorded. Thirteen patients subjected to double sacral-screw treatments were added to the case study
group, and 13 patients who received standard single-screw treatments were added to the control group.

The segments number was determined by acknowledging the top and bottom segments of the
planted instruments. Whether or not additional attempts, such as discectomy for interbody fusion,
planting cage or bone graft at disc space, were made was recorded. An additional attempt made for
interbody fusion was coded as 1 and its absence as 0.

The bone graft type used was coded as 0 for autologous bone graft and as 1 for allograft
[Demineralised Bone Matrix, 3—5 mm granules]. The operation duration was considered the time
between the first incision and last skin suture and recorded in minutes. Blood loss during the operation
was calculated approximately by subtracting the amount of serum used during flushing from the
amount of liquid in the aspirator tank while accounting for dirty gauze bandages. The data were
recorded in millilitres [ml].

Radiological parameters

Disc height, sacral-slope angle and lumbar lordosis angle of the cases were measured by
analysing the radiological examinations performed before the surgery. Disc height was recorded in
millimetres [mm] and sacral-slope and lumbar lordosis angles in degtrees [°].

The existence of problems in the instrument system such as a broken rod, screw fracture,
screw dislocation or a halo formation around the screwed bone after the surgery were determined and
recorded. 6th-month follow-up CT scans were evaluated for an interbody fusion or fusion between
posterior vertebral structures. Both authors performed radiological assessments, and in case of a non-
agreement, an experienced radiology specialist was consulted.

Clinical parameters

The Visual Analogue Scale [VAS] and Oswestry Disability Scale [ODS] that were filled out
when the patients were admitted to the polyclinic for the first and last time and Lumbar Examination
Storage that consisted of patient satisfaction forms were examined, and then the pain scores before
and after treatment, disability scores and treatment satisfaction were recorded. Distance between the
starting point of no pain status and the point that the patient marked on the VAS was recorded in
millimetres. The starting point of no pain status was equal to 0 points, the point that showed the most
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severe pain imaginable was equal to 100 points on the 10-cm VAS. The VAS values before the surgery
were coded as “VASD’ and at the last follow-up as “VASa’. The decrease in pain via treatment was
calculated by subtracting VASa from VASDb and coded as “VASc’.

The sum of the equivalent responses based on the questions marked by the patients in
compliance with the ODS method was calculated over 100 by dividing it by the highest point possible.
Similarly, the ODS values that were obtained from the patients’ forms before the surgery were coded
as ‘ODSD’, and the values obtained from the posttreatment forms were coded as ‘ODSa’. Finally, a
decrease in disability status via treatment was calculated by the difference in these values and coded
as ‘ODSc’.

By examining the patient satisfaction forms, the responses were graded over 100. The median
of the points was calculated, recorded and coded as ‘HT’. The calculated and recorded values of the
coded parameters were transferred to a computer and statistically analysed.

Statistical analysis

Results are stated as the mean T standard deviation or ratio [percentage|. Means were
calculated for continuous variables, such as age, height, weight, BMI, number of levels,
spondylolisthesis degree, disc height, sacral-slope angle, lumbar lordosis angle, VAS and ODS values
before and after surgery and their differences, patient satisfaction scores, duration of surgery and
amount of bleeding parameters. Frequencies and percentages were calculated for categorical variables,
such as sex, interbody fusion, use of allograft, surgical indications and instrumental problems.

Student’s ~test and Mann—Whitney U-test were utilised to compare the means, and the chi-
squared test was used to compare frequencies and percentages. The Statistica 7.0 [Licence no:
3INO6YUCV38] software package was used in the statistical analyses.

Results

The data on 13 patients with double sacral-screw and 13 patients with single sacral-screw (26
patients in total) who received posterior lumbosacral fixation operations and had =3 years of follow-
up were analysed. The mean age of the patients was 45.9 & 13.9 years (range, 19—71 years). There
were 24 (92%) female and 2 (8%) males. The mean height of the patients was 1.6 = 0.07 m, and their
mean weight was 72.3 + 13.8 kg. The mean BMI of the patients was 28.4 £ 6.4 kg/m?.

Nine (35%) patients were operated on for spondylosis and 17 (65%) for spondylolisthesis.
When the degree of spondylolisthesis was examined, 15 (58%) patients were grade I and 2 (8%) were
grade II. For the L.5-S1 level, the mean disc height was 7.6 = 2.9 mm, the mean sacral slope was 40.8°
+ 8.2° and the mean lumbar lordosis was 48.3° = 11.7° before the surgery. The mean number of fixed
segments was 2.96 £ 0.8. In 12 (46%) of the patients an interbody fusion was added to the posterior
fixation. In 13 (50%) patients, in addition to autologous bone grafts, allogeneic bone grafts were used.

The mean VAS score was 92.7 £ 9.9 points before surgery and 26.2 £ 22.4 points after surgery.
The mean decrease in pain scores via treatment was 66.5 = 23 points. The mean ODS value was 83
T 18.6 points before surgery and 34.7 + 21.7 points after surgery. The mean decrease in disability
scores via treatment was 48.3 £ 23 points.

The mean duration of surgery was 298.1 £ 86.9 minutes, and the mean bleeding volume during
surgery was 827.9 £ 464 ml. When the clinical results were examined, there was fusion in 24 (92%)
patients and no problem in the instrument system in 22 (85%) patients. The mean score of the patient
satisfaction forms was 70 * 23.2 points.
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The case study group, which received double sacral-screws, and the control group, which
received single sacral-screws, were compared using probable parameters that could affect clinical
outcomes (Table 1). In both groups, 1 (8%) of the cases was male, and 12 (92%) were female. No
significant difference in sex was found between the groups (Chi-squared, p > 0.05).

Table 1: Parameters that may affect clinical results

Case

Study Control
Parameter Group Group Statistical Test  p
Sex (Male Ratio) 0.08 0.07 Chi-squared 1
Mean Age 45.77 46 Student’s t-test ~ 0.97
Mean Height 1.57 1.63 Student’s t-test ~ 0.04
Mean Weight 73.85 70.77 Student’s t-test  0.58
Mean BMI 30.09 26.68 Student’s t-test  0.18
Mean Fusion Applied Level Number 2.92 3 Chi-squared 0.37
Additional Intervention Rate for Interbody

0.62 0.31 Chi-squared 0.12
fusion
Allogenic Graft Usage Rate 0.46 0.54 Chi-squared 0.70
Indication (Spondylosis Rate) 0.31 0.38 Chi-squared 1
Mean Spondylolisthesis Angle 0.77 0.69 Chi-squared 0.92
Mean Disc Height 7.62 7.65 Mann-Whitney U 0.36
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Mean Sacral Slope Angle 40.83 40.69 Mann-Whitney U 0.72

Mean Lumbar Lordosis Angle 47.97 48.72 Mann-Whitney U 0.84

The mean age was 45.8 £ 9.8 years in the case study group and 46 + 17.4 years in the control
group. No statistically significant difference in the mean ages was found (Student’s #test, p > 0.05).
The mean height was 157 = 7 cm in the case study group and 163 * 6 cm in the control group, with
significant difference (Student’s ~test, p < 0.05). The average weight was 73.9 £ 14.8 kg in the case
study group and 70.8 + 13.1 kg in the control group, and the difference was not significant (Student’s
t-test, p > 0.05). The mean BMI was 30.1 + 7.5 kg/m? in the case study group and 26.7 + 4.9 kg/m?
in the control group, and the difference was not significant (Student’s ~test, p > 0.05).

The surgical indications were spondylosis in four (31%) patients and spondylolisthesis in nine
(69%) in the case study group, and were spondylosis in five (38%) patients and spondylolisthesis in
nine (62%) in the control group, and there were no significant differences in the surgical indication
percentages between the groups (Chi-squared, p > 0.05).

The mean L.5-S1 disc height before surgery was 7.62 * 3.9 mm in the case study group and
7.65 * 1.8 mm in the control group, with no significant difference (Mann—Whitney U-test, p > 0.05).
Before the surgery, the mean sacral-slope angle was 40.8° £ 9.9° in the case study group and 40.7° £
0.6° in the control group, and the difference was not significant (Mann—Whitney U-test, p > 0.05).
The mean lumbar lordosis angle before surgery was 47.9° £ 14.2° in the case study group and 48.7°
+ 9.2° in the control group, with no significant difference (Mann—Whitney U-test, p > 0.05).

There were interventions for interbody fusion in addition to posterior fixation in eight (62%)
patients in the case study group and in four (31%) patients in the control group, with no significant
difference (Chi-squared, p > 0.05).

Allogenic bone grafts were used in six patients in the case study group (46%) and seven
patients in the control group (54%), with no significant difference (Chi-squared, p > 0.05).

The mean duration of surgery was 336.9 £ 70.5 minutes in the case study group and 259.2 +
86.6 minutes in the control group (Mann—Whitney U-test, p < 0.05). The mean blood loss during the
operation was 1021.2 * 515.2 ml in the case study group and 634.6 * 320.4 ml in the control group.
No statistically significant difference in blood loss amounts was found (Mann—Whitney U-test, p >
0.05) (Table 2).
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Table 2: Parameters about surgery

Control
Parameter Case Study Group Group Statistical Test P
Surgery Duration (Minutes) 336.92 259.23 Mann-Whitney U 0.03
Bleeding Amount (ml) 1021.15 634.62 Mann-Whitney U 0.06

Based on the radiological findings, fusion was achieved in all 13 patients in the case study
group and 11 patients in the control group, with no significant difference (Chi-squared, p > 0.05). An
instrumental system problem was detected in one patient in the case study group and three patients in
the control group, with no significant difference (Chi-squared, p > 0.05). The mean VAS score before
surgery was 91.1 £ 12.3 points in the case study group and 94.3 £ 6.7 points in the control group,
with no significant difference (Mann—Whitney U-test, p > 0.05).

The mean ODS was 77.9 * 20.7 points in the case study group and 88.2 * 15.5 points in the
control group, with no significant difference (Mann—Whitney U-test, p > 0.05). The mean
difference in the VAS before and after surgery was 77.2 £ 21.5 points in the case study group and
55.8 £ 23.5 points in the control group. Amelioration in pain levels via treatment was significantly
higher in the case study group than in the control group. (Mann—Whitney U-test, p > 0.05).

The difference in the mean ODS values before and after surgery was examined to compare
the improvement in the ODS levels and was 50.5 = 26 points in the case study group and 46.1 + 20.5
points in the control group, but without significant difference (Mann—Whitney U-test, p > 0.05). The
mean patient satisfaction score was significantly higher at 85.8 * 11 in the case study group than the
54.2 + 21.5 in the control group. (Mann—Whitney U-test, p < 0.05) (Table 3).

Table 3. Parameters of Clinical Results

Control
Parameter Case Study Group Statistical Test p
Group
Mann-Whitney
VAS before the Surgery 91.08 94.31 0.88
U
Mann-Whitney
ODS before the Surgery 77.92 88.15 0.10

U
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Mann-Whitney
VAS after the Surgery 13.84 38.46 0.004
U

Mann-Whitney
ODS after the Surgery 27.38 42.08 0.08
U

Mann-Whitney
Difference in VAS via treatment 77.23 55.85 0.03
U

Mann-Whitney
Difference in ODS via treatment 50.54 46.08 0.69
U

Mann-Whitney
Patient Satisfaction Score 85.77 54.23 0.001
U

Fusion Rate 1 0.85 Chi-squared 0.48

Instrumental System Problems
0.077 0.23 Chi-squared 0.59
Occurrence Rate

VAS: Visual Analog Scale; ODS: Oswestry Disability Scale.

Discussion

Our study aimed to compare the double sacral-screw technique to the single-screw technique,
which is the standard treatment. In particular, our goal was to compare it with the single-screw method
to determine if the double-screw technique is clinically superior or inferior for reducing implant failure.

Our retrospectively data review identified 13 patients who underwent surgery using the double
sacral-screw technique. This technique is relatively new and has been applied at our clinic only since
2011, which is the main reason for the low number of cases.

Regarding the surgical indications of the cases, 9 (35%) patients were treated to correct
spondylosis, and 17 (65%) were treated to correct spondylolisthesis. The majority of the patients in
the case study group required treatment for degenerative conditions, which was consistent with the
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medical literature reporting that acquired spondylosis and degenerative spondylolisthesis cases are
observed frequently in patients in their fifth and sixth decades.

The patients in our study consisted of 24 (92%) women and 2 (8%) men. Spondylosis and
degenerative spondylolisthesis are seen more often in female patients; however, the ratio changes
between 2:1 and 10:1. The higher female/male ratio was probably because of the relatively low number
of cases in our study. The mean height was significantly higher (3 cm) for the patients in the case study
group than for those in the control group. However, there were no significant differences in body
weight and BMI between the groups. We considered this height difference to be an incidental finding
due to the small sample size, and there was no other significant physical difference between the groups.
Regarding the pre-surgery characteristics, the mean 1.5-S1 disc height was 7.6 = 2.9 mm, the sacral-
slope angle was 40.8° £ 8.2°, and the lumbar lordosis angle was 48.3° £ 11.7°, and there were no
statistically significant differences in these parameters between the groups, which confirmed that the
two groups were morphologically similar.

In 13 [50%)] patients, only bone pieces obtained during decompression operation were used,
and in the other half, in addition, allogenic bone grafts were used. No statistically significant difference
in this ratio was found between the groups.

In conclusion, there were no statistically significant differences in 12 of 13 parameters that
could affect clinical outcomes in total. Thus, it was determined that these parameters in the control
group successfully matched those in the case study group.

When the rate of intervention for interbody fusion was examined, there were interventions
for interbody fusion in addition to posterior fixation in eight (62%) patients in the case study group
and in four (31%) patients in the control group, with no significant difference (Chi-squared, p > 0.05).
It is thought that this difference at a reasonably higher rate, even though not significant, was because
of the low number of patients.

The interbody fusion method does not require an additional surgical incision, contributes to
stabilisation and provides another space for fusion. In the presence of disc pathologies, use of this
method is an obligation. However, the method could be applied as a supplementary intervention when
a high risk of instability and implant failure is considered. While having similar advantages and
indications, this additional intervention has disadvantages, such as increased surgery duration and
blood loss. The potential disadvantages, such as increased surgery duration and bleeding amount, of
additional intervention by double sacral screwing or interbody fusion are not clear, which is a
significant limitation of our study. Although several recommended methods for reducing implant
failure in the literature, no study could precisely present the isolated effects of making additional
interventions for interbody fusion or using other methods.'*"*'**' The topic could be explained further
by prospective studies with larger samples.

An examination of the anticipated disadvantages of the double sacral-screw technique from
the point of view of the surgical parameters showed that the mean duration of surgery was 298.1 +
86.9 minutes in all cases, 336.9 = 70.5 minutes in the case study group and 259.2 £ 86.6 minutes in
the control group. The operation duration was significantly longer in the case study group than in the
control group (Mann—Whitney U-test, p < 0.05).

The mean bleeding amount during the operation was 827.9 £ 464.2 ml in all cases, 1021.2 *
515.2 ml in the case study group and 634.6 £ 320.4 ml in the control group. There was no statistically
significant difference in the mean bleeding amounts between the groups (Mann—Whitney U-test, p >
0.05). Although the increases in surgery duration and bleeding amounts are anticipated disadvantages
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for almost all additional interventions, it is appropriate to consider the benefit/risk ratio to determine
the realisation of expected benefits for clinical practice [15-17, 22].

Fusion occurred in all 13 (100%) patients in the case study group and in the 11 (85%) patients
in the control group. Achieving a fusion without any instrument problem is the primary goal of the
intervention. Even though there were substantial differences of 15% in both the fusion and implant
failure rates between the groups, they did not reach statistical significance because of the lower number
of cases. The double-screw technique is fairly new considering the relatively short history of spinal
fusion. Studies with much larger samples would be possible to initiate quickly, so it is expected that
the true significance of these differences will be revealed in the near future [23-26].

Problems with instrument systems were detected in one (8%) patient in the case study group
and in three (23%) patients in the control group. Although all of the four problems faced involved
appearance of a halo around the screw, a broken screw/rod or dislocated screw was not obsetved.
Interbody fusion also occurred even in the only patient of the case study group in whom the
instrument system problem of a halo around the S1 screws was detected. Halos around S1 screws
were detected in all three patients in the control group, whereas there was L.5-S1 pseudarthrosis in
one patient. Intervention for interbody fusion against implant failure was detected in one patient in
the case study group and in one of three patients in the control group. In both patients, interbody
fusion occurred. Higher VASc, ODSc and patient satisfaction scores than the mean values in both
cases were interpreted as an effect of the interbody fusion that restrained unwanted clinical results by
compensating for non-developing posterior fusion.

No statistically significant differences in the mean VAS and ODS scores were found. These
findings show that the postoperative and preoperative severity of pain and disabilities (the severity of
disease) were similar.

Recovery of pain levels and patient satisfaction shown by clinical parameters were significantly
higher in the case study group than the control group, but there was no significant difference in the
disability scores.

We used VAS and ODS as primary outcome measures, which are the most frequently used
parameters of outcome measutes to evaluate treatment success. The case study group's higher pain
and patient satisfaction scores were attributed to reaching a higher fusion rate in the study group. Even
though there was no statistically significant difference in the fusion and instrument system problem
rates, finding a statistically significant difference in patient satisfaction and benefit from treatment
between the groups could be due to the relatively small sample size.

Conclusion

Planting double-screws on the S1 level is a novel and appealing option, of which clinical
outcomes are yet uninvestigated. Unfortunately, the number of patients is far from enabling us to
compare it with other S1 fusion techniques. Nevertheless, although limited, we managed to conduct
a retrospective study comparing with the standard single screw technique.

Our results showed that the sacral double-screw technique positively impacted fusion,
instrument failure rates and disability scores. However, further studies with larger sample sizes might
reveal a significant negative impact on the bleeding amounts during the operation. The study's
limitations are the relatively small sample size, retrospective nature, and the presence of additional
interventions such as interbody fusion.
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Limitations

This study was limited by a relatively small sample size, retrospective data collection and single-
centre design.
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A Rare Ovarian Sex Cord-Stromal Neoplasm: Sclerosing Stromal Tumor

Ali GURSOY?
Siikrii YILDIRIM?
Abstract

Sex cord stromal tumors (SST) are rare subtype of ovarian sex cord stromal tumors,
accounting for less than 5% of sex cord stromal tumors. The most common symptoms are pelvic
pain, menstrual irregularities and an abdominal mass. SSTs are similar to borderline and malignant
ovarian tumors.

A 23-year-old nulliparous patient was admitted to our clinic with complaints of menstrual
irregularity, groin pain and bloating. On pelvic magnetic resonance imaging (MRI), a heterogeneous
contrast-enhancing mass lesion measuring 5756 mm was observed in the widest part of the left
adnexal region. The patient's tumor markers were negative. The patient underwent ovarian
cystectomy. Frozen section examination result was reported as benign.

Differential diagnosis included SST, fibroma, thecoma, metastatic signet ring carcinoma,
steroid cell tumor, fibroma, solitary fibrous tumor and microcystic stromal tumor. It was defined as
SST by histomorphological and immunohistochemical findings. It is difficult to distinguish SST's from
ovarian malignancies based on imaging findings. The tumor was positive for desmin, calretinin and
negative for pancytokeratin.

It has been reported that SSTs can sometimes synthesize estrogen, steroid,
dehydroepiandrosterone (DHEA) and androgen. In patients who usually present with complaints of
abdominal pain, menstrual irregularity and the presence of a mass in the abdomen, possible hormone
levels should be checked after pathological diagnosis after surgery. It should be noted that there may
be additional symptoms due to hormone increases. Enucleation is sufficient in the surgical treatment
of SST. Radical surgery should be avoided because of the similarity of the mass to other ovarian
malignancies. Preoperative diagnosis of SST is difficult because it resembles other malign ovarian
tumors. For this reason, the possibility of SST should be kept in mind especially in women with
ovarian mass in the reproductive period. Therefore, fertility-sparing surgery should be preferred.
Keywords: Frozen Sections, Ovarian Cysts, Ovary, Sclerosing Stromal Tumor, Sex Cord-Gonadal

Stromal Tumors
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INTRODUCTION

Sex cord stromal tumors (SST) constitute approximately 8% of ovarian tumors. SST is a rare
subtype of ovarian sex cord stromal tumors, accounting for less than 5% [1]. It was first described by
Chalvardjian and Scully in 1973 [2]. The most common symptoms and findings in patients are pelvic
pain, menstrual irregularities, and the presence of an abdominal mass [3].

SSTs are frequently seen in one ovary, and they can rarely be seen bilaterally. More than 80%
of diagnosed patients are in the second or third decades [4]. Clinical presentations and imaging findings
of SST's differ between cases. Because of these differences, they are similar to borderline and malignant
ovarian tumors [5]. Radical surgeries should be avoided in ovarian cysts that can be confused with
malignancy due to their appearance, and fertility-preserving surgeries should be preferred as the first
choice.

In this case report, we planned to draw attention to SST, a benign pathology that can be
confused with malignancy.

CASE REPORT

A 23-year-old nulliparous patient was admitted to our clinic with complaints of menstrual
irregularity, groin pain and abdominal distension for about 4 months. In the transvaginal
ultrasonography, a heterogeneous cystic mass of 60*58 mm containing solid areas was observed in the
left adnex. On physical examination, a firm, smooth, mobile mass of approximately 6 cm in diameter
was palpated in the left pelvic region. On pelvic magnetic resonance imaging (MRI), a mass lesion
measuring 57%56 mm in the widest part of the left adnexal region with heterogeneous contrast
enhancement was observed. The patient's tumor markers (Ca-125, Ca19-9, Cal5-3, AFP, beta-HCG)
were negative.

Before surgery, the patient was told that the ovarian mass could be malignant and all possible
surgical options were explained. After obtaining her opinion and approval ovarian cystectomy and
per-operative frozen pathological examination were planned because the patient was young and
nulliparous. The patient underwent ovarian cystectomy, and lymphadenopathy was not observed in
the pelvic region. The cyst was sent for frozen pathological examination as a single piece without
rupture. The operation was terminated after frozen section examination result was reported as benign.

PATHOLOGY REPORT

Macroscopic examination revealed a unilateral, well-defined, 5.2 cm diameter, yellow-white
mottled, solid mass on the cross-sectional surface in the left oophorectomy material. Microscopic
examination after routine pathological procedures revealed hypo- and hypercellular areas,
pseudolobular structures, and hemangiopericytoma-like vessels. Tumor tissue consists of luteinized
cell cords, spindle cell bundles, and locally prominent myxoid stroma. No significant nuclear atypia
was observed. Signet ring cell-like cells are noteworthy in between. The hypocellular areas are
edematous and collagenized myxoid. No infarction, necrosis or calcification was observed.
Immunohistochemical study revealed focal prominent expression of Inhibin and calretinin. Stromal
spindle cells stained positively with CD10 and actin. Pancytokeratin and epithelial membrane antigen
(EMA) expression were not detected. Differential diagnosis included SST, Fibroma, thecoma,
metastatic signet ring carcinoma, steroid cell tumor, fibroma, solitary fibrous tumor and microcystic
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stromal tumor. It was defined as SST by histomorphological and immunohistochemical findings
(Figure 1).

DISCUSSION

On ultrasonographic imaging, the SST appears as a mass with cystic and solid components,
irregular septa, and heterogeneous echogenicity. Color doppler ultrasonography reveals significant
vascularity in the peripheral part of SST's and in the central intercystic spaces. On MRI, the mass with
hyperintense cystic components is seen as a heterogeneous solid mass with moderate to high signal
intensity on T2-weighted sequence. Therefore, it is difficult to distinguish SSTs from ovarian
malignancies based on imaging findings [5, 6].

Since SST's mimic tumors such as thecoma, fibroma, lipoid and Krukenberg tumor, clinical,
morphological, pathological hormonal, and immunohistochemical evaluations are important in
differentiating them. Fibroma, thecoma and Krukenberg tumors are rarely seen in the first three
decades. Generally, their incidence increases in the sixth decade. The stromal sclerosis pattern of SST's
and their earlier age make it easy to distinguish them from these tumors [7].

The SST consists of cellular areas with pseudolobular structures surrounded by edematous
and collagenous stroma. In some case with intraoperative frozen section examination, preliminary
diagnosis may be possible with the background of pseudolobular pattern, heterogeneity of cellular
areas, dense hyalinized or prominent edematous stroma [8].

Immunohistochemistry plays an important role in the diagnosis of SSTs. SST's show positivity
for smooth muscle actin, vimentin and CD 99 and while they show negativity for pancytokeratin. Both
positivity and negativity can be observed for inhibin, desmin, calretinin and S-100 protein [9]. In this
case, the tumor was positive for desmin, calretinin and negative for pancytokeratin.

Even though SSTs are known to be hormonally inactive, cases where they can synthesize
estrogen, steroid, DHEA and androgen have been reported [8,9]. In patients who usually present with
the complaints of abdominal pain, menstrual irregularity and the presence of a mass in the abdomen,
possible hormone levels should be checked following the pathological diagnosis after surgery and it
should not be forgotten that additional symptoms related to hormone increases should be questioned.
Enucleation is sufficient in the surgical treatment of SST. Due to the similarity of the mass to other
ovarian malignancies, radical surgeries should be avoided [3].

Preoperative diagnosis of SST is difficult, as it is quite rare and resembles other ovarian tumors.
For this reason, the possibility of SST should be kept in mind especially in women with ovarian mass
in the reproductive period and fertility-sparing surgery should be preferred.
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FIGURES

Figure 1: Sclerosing stromal tumor consists of hypo- and hypercellular areas, pseudolobular

structures, hemangiopericytoma-like vessels. (Hematoxylin-eosin. A:200x, B: 400X)

International Congress of Medical and Health Sciences Studies ICOMESS 2022), Dec 13-14 2022 I
Ankara / TURKEY | 30



International
Congress of Medical and

Health Sciences Studies
ISBN: 978-60%-72864-%-7

ICO " ESS

Tekrarlayan ve Komplike Febril Konvulziyon Tanih Olgularin Volumetrik Manyetik Rezonans

Goriintiileme Analizi

Berrin CAV'USOGLU!
Cigdemr OZER GOKAST.AN?
Dilek CAVUSOGLU’
0Oz

Febril konvulziyon (FK), 5 yasindan kiiciik ¢ocuklarda stk goriilen bir hastaliktir ve ¢ocuklarin
%2-5'Ini etkiler. FK’nin ¢ocuklarda beyin yapilarinda hasara neden olup olmadigt kritik bir sorudut.
Bu nedenle, bu ¢alisma komplike FK ile tekrarlayan basit FK arasindaki gri cevher volimiindeki
farkldiklart arastirmayr amagladi. Yapisal manyetik rezonans gorintileme (MRG) ile 20 komplike FK
(ortalama yas: 21,5 £ 10,6 ay) ve 18 tekrarlayan basit FK (ortalama yas: 34,1 £ 16,8 ay) olgular
retrospektif olarak incelendi. SPM12 (Statistical Parametric Mapping) yazilimda bulunan CAT12
(Computational Anatomy Toolbox) ara¢ kutusu ile voksel tabanli morfometri yontemi kullanilarak
tiim beyin volum analizi yapildi. Gruplar arasi istatistiksel karsilastirma SPM bagimsiz t-testi modelinde
t-kontrastlart kullaniarak yapildi (p < 0,001, ¢oklu karsilastirmalar icin dizeltilmemis). Tekrarlayan
basit FK grubu ile karsilastirildiginda, komplike FK grubunda sag entorinal alanda anlamli disik
volum tespit edildi. Bu galisma, tekrarlayan basit FK ile komplike FK 6ykiist olan ¢ocuklarin beyin
volumleri arasindaki ince farkliliklarin kantitatif MRG ile tespit edilebilecegini vurgulamaktadir.
Entorinal korteksin komplike FK ve tekrarlayan basit FK ile iliskisini anlamamiza yardimct olacak

prospektif arastirmalara ihtiya¢ vardir.
Anahtar Kelimeler: Komplike febril konvulziyon, tekrarlayan basit febril konvulziyon, manyetik

rezonans gorintileme, voksel tabanlt morfometri

! PhD, Dokuz Eylil University, Department of Medical Physics, Orcid: 0000-0003-1997-8861

2 Assoc. Prof. Dr., Afyonkarahisar Health Sciences University, Department of Radiology, Orcid: 0000-0001-5345-1735
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GIRIS
Febril konvulziyonlar (FK), cocuklarin %2 ila %5'ini etkileyen, ¢cocukluk ¢agt nébetlerinin en
yaygin tiridir ve baslangic yast 6 ay ile 5 yas arasindadir (Mewasingh vd., 2020: 1245). FK ¢ocuklarda

merkezi sinir sistemi enfeksiyonu veya akut elektrolit dengesizligi olmaksizin atesli bir hastalikla iliskili
nobet olarak tanimlanmaktadir (Patel ve Vidaurre, 2013: 762).

FK klinik 6zelliklerine gore basit veya komplike olarak siniflandirilirlar. Basit FK, 15 dakikadan
kisa stiren tek ve jeneralize nébetlerdir. Komplike FK’lar fokal 6zellikler gosterirler, aynt 24 saatlik
sure icinde epizot kiimeleri halinde ortaya cikarlar (coklu nobetler) veya 15 dakikadan daha uzun
surerler. FKClarin yaklasik 9%20-35't komplikedir (Sawires vd., 2022: 801321). Birden fazla nébet
geciren ¢ocuklar, yalnizca tek bir nobet geciren ¢ocuklara kiyasla, yasamlarinin ilk 7 yilinda komplike
FK gecirme riski daha ytksektir. Komplike FK 6ykisii olan ¢ocuklarda epilepsi gelisme riski 5 kat
yuksektir (Patel ve Vidaurre, 2013: 762).

FK’larin ¢ogu iyi huylu olarak kabul edilmektedir ve beyin gelisimi tizerinde herhangi olumsuz
etkisi olduguna dair az sayida kanit gosterilmistir. Ancak bu nébetlerin ticte biri uzamis, fokal veya 24
saat icinde tekrarlayan atipik Ozelliktedirler, veya bu atipik 6zelliklerden birden fazlasina sahiptirler
(Gibbs vd., 2011: 312). Bu tiir 6zelliklerin klinik 6nemi, bunlarin mesial temporal lob epilepsisi i¢in bir
risk faktorti olusturduklarint gésteren retrospektif ¢alismalarla (Cendes vd., 1993: 1086; French vd.,
1993: 777) ve febril status epileptikusun (30 dakikadan fazla siiren bir nobet) limbik yapilara zarar
verebilecegini 6ne suren prospektif c¢alismalarla vurgulanmaktadir (Scott vd., 2006: 1495;
VanLandingham vd., 1998: 423).

Her ne kadar basit FK’larin beyin tizerinde olumsuz etkisi gosterilmemisse de tekrarlayan basit
FK’lar igin literatiirde herhangi bir bilgi bulunmamaktadir. Bu nedenle bu ¢alismanin amaci, farkli FIKC
tipleri olan tekrarlayan basit FK ile komplike FK 6ykiisi olan cocuklarda kortikal gri cevher
farkliliklarint arastirmaktir.

YONTEM

Aralik 2017-Agustos 2022 tarihleri arasinda Afyonkarahisar Saglik Bilimleri Universitesi
Hastanesi Cocuk néroloji poliklinigi’ne basvuran tekrarlayan basit FK ve komplike FK tanist alan 6
ay-5 yas ve MRG ¢ekimi yapilan olgular retrospektif olarak tarandi. Onsekiz tekrarlayan FK ve 20
komplike FK olgusu calismaya dahil edildi.

Bu retrospektif calisma Afyonkarahisar Saglik Bilimleri Universitesi Girisimsel Olmayan Klinik
Arastirmalar Etik Kurulu tarafindan 05.08.2022 tarih ve 414 protokol numarasiyla onaylanmistir.
Gruplarin demografik 6zellikleri Tablo 1’de gosterilmistir.
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Tablo 1 — Olgularin demografik 6zellikleri

Komplike FK Tekrarlayan Basit FK p
N 20 18
Yag (ortalama * SS/ ay) 21,5+ 10,6 341 % 16,8 0,002*
Cinsiyet (E/K) 10/10 9/9 1,000°

FK: Fepril konvulziyon, E: Erkek, K: Kadin. aMann-Whitney U testi; bKi-kare testi.

Beyin MRG taramalart 1.5 T Siemens Aera MR cihazit (Siemens, Erlangen, Almanya)
kullanilarak elde edildi. Voliimetrik analiz igin yitksek ¢oztintirlikli 3B T1 agirliklt MPRGE goriintiileri
kullanild: (TR: 1900 ms, TE: 3 ms, matriks: 574x574, FOV: 200 mm, NSA: 1, kesit kalinlig1: 1 mm).

Yapisal MRG verileri MATLAB'da (R2020b; Mathworks, Sherborn, MA, ABD) calisan
SPM12 (Statistical Parametric Mapping; http: //www filion.ucl.ac.uk/spm/software/spm12) ve
CAT12 (Computational Anatomy Toolbox; //dbm.neuto.uni-jena.de/cat/) yazilimlari kullanilarak
islendi. Voksel tabanli morfometri (VBM) gbrunti isleme prosediirleri, CAT kullanim kilavuzunda
(/ /www.neuro.uni-jena.de/cat12/CAT12-Manual.pdf) aciklandigr gibi gerceklestirildi. CAT12
kilavuzunda 6nerilen pediatrik veriler icin 6zellestirilmis pipeline takip edilerek CerebroMatic arag
kutusu (Wilke vd., 2017) kullanildi. Orneklemimizin yast ve cinsiyetiyle eslesen doku olasilik haritalart
(TPM'ler) ve Dartel (diffeomorphic anatomical registration through exponentiated Lie) sablonu
olusturuldu ve CAT12 yazilimina dahil edildi. Daha sonra, T1 agithklt gériintiiler gri cevher, beyaz
cevher ve beyin omurilik sivisina segmente edildiler. Son olarak, gri cevher verileri 8 mm tam genislikte
yarim maksimum (FWHM) Gauss ¢ekirdegi ile yumusatildi. Her olgu i¢in toplam kafa i¢i hacim (TIV)
otomatik olarak hesaplandu.

Tum istatistiksel analizler icin SPSS versiyon 24.0 (IBM; Armonk, NY, ABD) kullanidi.
Gruplar arasinda demografik degiskenlerin karsilastirilmasinda strekli degiskenler icin Mann-Whitney
U testi, kategorik degiskenler icin ise ki-kare testi kullanilds.

VBM analizinde gruplar arast karsilastirma icin SPM t-test modeli kullanidi. Yas, cinsiyet ve
ck olarak olgularin kafa buytkliklerin farkliliklarini ortadan kaldirmak icin TIV degiskeni kovaryent
olarak modele dahil edildi. Tim sonuglar minimum kiime boyutu 100 bitisik voksel ile p<<0,001'de
(coklu karstlastirmalar icin diizeltilmemis) esiklendi.
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VBM analizi sonucunda komplike FK grubunun tekrarlayan basit FK grubuna gbre sag
entorhinal alan volumiintin anlamli olarak distik oldugu bulundu (p<0,001, coklu karsilastirmalar icin
duzeltilmemis) (Sekill, Tablo 2).

Sekil 1 — VBM analizinde komplike FK olgulari tekrarlayan basit FK olgulariyla karsilastirildiginda
istatistiksel olarak dusiik volum bulunan alanlar ¢ boyutlu olarak gosterilmistir (p < 0,001, ¢oklu
karsilastirmalar icin duzeltilmemis).
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Tablo 2 — VBM analizinde istatistiksel olarak anlamli fark bulunan bélgelerin verileri (p<0,001 goklu
karsilastirmalar icin duzeltilmemis)

Pik vokselin MNI koordinatlari

Anatomik bolge Hemisfer Z k
X y z
Entorhinal alan Sag 354 114 20 -3 -45
MNI = Montreal Neurological Institute

SONUC

Bu calisma, tekrarlayan basit FK ile komplike FK 6ykisi olan ¢ocuklarda VBM yontemini
kullanarak FK’nin tiim beyin kortekste morfometrik degisiklikler tizerindeki etkisini karsilastirildigi ilk
calismadir. Komplike FK 6ykusii olan ¢ocuklarin, tekrarlayan basit FK olanlara kiyasla daha kiigiik sag
entorhinal alan voliimiine sahip oldugunu tespit ettik.

Basit FK geciren ¢ocuklarin cogunda yapisal mezial temporal anormallikler gelismez. Bununla
beraber, bazi ¢ocuklarda uzamis FK'den sonra fokal hipokampal atrofi oldugunu gésteren MRG
calismalarindan elde edilen kanitlar bulunmaktadir (Scott vd., 2003: 2554). Bizim olgu gruplarimiz
arasinda hipokampus acisindan fark bulunmadi. Bunun nedeni ya her iki grupta da hipokampusun
FK’dan etkilenmemis olabilecegi, ya da her iki grubun da benzer dizeyde etkilenmis olabilecegi ile
aciklanabilir. Yapilmis hayvan calismalari, uzamus veya tekrarlayan FK'nin hipokampusta T2 sinyal
yogunlugunun artmasina (Dubé vd., 2004: 710) ve noronal inhibisyonda gegici bir azalmaya (T'sai ve
Leung, 2006: 283) neden oldugunu bulmuslardir. Bu kanitlar da bulgumuzu destekler nitelikte, hacim
kaybinin komplike FK ile sinifli olmadigini, tekrarlayan basit FK’nin da ayni derecede nébetlerden
etkilenmis olabilecegini distindtirmektedir.

Basit FK geciren olgularin epilepsi stkligt, normal popilasyona benzer bir rakam olan %1,0-
2,2 olarak tahmin edilmektedir (Pavlidou vd., 2013: 2014). Bununla birlikte, komplike FK'nin temporal
lob epilepsisi (TLE) ile iliskisini gésteren geliskili veriler mevcuttur. Retrospektif risk faktorii analizleri,
direncgli TLE hastalarinin yitksek siklikla (%30-60) uzamis FK 6ykist bildirdiklerini  ortaya
koymuslardir (Acharya vd., 2022: 2). Ek olarak, komplike FK vakalarinin %4,1-7,0'inda yiiksek epilepsi
riski ile iligkili oldugu bulunmustur (Pavlidou vd., 2013: 2014). Temporal lobun medial kisminda
bulunan ve hipokampus ile beraber yiksek seviyeli duysal bilginin islenmesinde merkezi bir rol
oynayan entorhinal korteks, medial TLE nébetlerinin olusmast ve yayilmast i¢in potansiyel bir aday
haline gelmistir. Yapilan néroradyolojik ¢alismalarda, TLE'li hastalarda %52 ile %96 oranda belirgin
entorhinal korteks atrofisi oldugu gosterilmistir (Bartolomei vd., 2005: 677). Entorhinal korteksin de
dahil oldugu medial temporal lob, epizodik hafiza da dahil olmak tizere klinik olarak 6nemli ¢ok sayida
kognitif fonksiyonda rol oynamaktadir. Komplike FK'li cocuklarda ve FK'den sonra ndbetler gelistiren
cocuklarda kognisyon ve ¢alisma belleginde bozulmalar tespit edilmistir (Tsai vd., 2015: 57). Bu veriler,
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distik entorhinal korteks volimi buldugumuz komplike FK 6ykisti olan ¢ocuklarin ileride epilepsi
gelismesi agisindan risk altinda olabilecegini diisindiirmektedir.

Calismamizda bazi sinirlamalar  mevcuttur.  Oncelikle calismamizda kontrol grubu
bulunmamaktadir. Orneklemimizi 6 ay ile 5 yas arasindaki cocuklar olusturmaktadir. Kiiciik yastaki
cocuklara anestezi alttnda MR taramasi yapilmaktadir. Belirtilen bu nedenler, benzer yas araliginda
saglikli ¢ocuklara ulasilmasini zorlastirmaktadir. Calismamizin diger bir smurlamasi da ulasilan
orneklem boyutunun kiciik olmasidir. Bundan dolayt bu calisma bir 6n calisma olarak
degerlendirilebilir. FK gruplart arasindaki farkliligi arastirmak icin kullanilabilecek daha buyik
orneklem boyutu istatistiksel analizlerin gliciint artirabilir.

Sonug olarak, disiik entorhinal korteks volumt bulgumuz epilepsi gelistirme riski yiiksek olan
komplike FK hastalarinin erken tanist icin MRG yapisal belirteci olabilir. Bebeklik déneminde
baslayan ve kimin FK gelistirdigini ve hangi néroanatomik belirteclerin FICy1 6ngordiigint goérmek
igin katitlmcilart takip eden boylamsal ¢alismalara ihtiyag vardir. Bu ¢alismalar entorhinal korteksin
nébet gelisimine katkida bulunup bulunmadigint veya nobetlerin baslangicindan sonra meydana gelen
anormal degisiklikleri temsil edip etmedigini aciklamaya yardimei olabilir.
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Effect of valproic acid on vasospasm at experimental subarachnoidal hemorrhage model

Celal Ozbek CAKIR
Ayhan KOCAK?

Abstract

The main purpose of our study was to observe the changes occurring on arterial walls due to
experimental SAH (Subarachnoidal hemorrhage) model and to investigate the effects of valproic
acid on the basilar artery and brain tissues to prevent these changes and vasospasm. The aim of the
current study was to evaluate effect of valproic acid on vasospasm at experimental subarachnoidal
hemorrhage model. We used 24 New Zealand rabbits. Animals were randomly divided into three
groups as control (C), subarachnoidal hemorrhage (SAH) and valproic acid (VPA) groups. Cisterna
magna puncture was done to all animals. SAH occurred by giving non heparinised autologous blood
except control group. 100 mg/kg of Valproic acid was given intra petitoneally to treatment group. All
animals were sacrificed after 48 hours. Our expectation was the arterial lumen area of SAH group will
be smaller than control group. After statistical calculations we found that our expectation was similiar
with our findings that the smallest artery lumen was seen in SAH group and the largest artery lumen
was seen in control group. These differences were statistically significant. Our findings showed that
Valproic acid can prevent vasospasm by preventing arterial wall changes induced by SAH. It may be
clinically beneficial at patients suffering from vasospasm due to SAH.

Keywords: Brain damage, neuroprotective effect, subarachnoid haemorrhage, valproic acid,

vasospasm
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Introduction

Subarachnoidal hemorrhage (SAH) is one of the most important type of intracranial
hemorrhage models with high mortality and morbidity rates. Also, there are many factors causing
SAH, rupture of intra cranial aneurysm is the most common reason. Vasospasm and cerebral ischemia
due to this process occurring after SAH is one of the most important reasons of mortality and
morbidity of SAH.

Results of many researches have shown that some excitator and inhibitor chemicals
presenting after SAH play significant roles at cellular damage or neuronal protection(Ambrésio et al.,
2000; Ashton et al., 1997; Dumont et al., 2003; Findlay, 2004; Goker et al., 2018). Also, recent studies
have shown that there are many similarities between cerebral damaging and autoprotective
mechanisms occurring after cerebral ischemia and epilepsy (Rabinstein & Wijdicks, 2005). According
to these demonstrations many researches have been done by using antiepileptic agents with the idea
that the agents used to minimize the cerebral damage after epileptic seizure can also be used to
minimize the ischemic damage.

Valproic acid (VPA) is used as an anti-epileptic agent and it acts by several mechanisms. It acts
as a sodium channel blocker and decreases the number of T type calcium channels on primary afferent
neurons. And it is also observed that Gamma-amino-butyric-acid (GABA) level is increased in whole
brain due to VPA. VPA also decreases glutamate secretion. Recent researches have shown that VPA
also increases anti-apoptotic-bcl family receptor numbers and by this way decreases the apoptotic
cellular deaths (Kamezaki et al., 2002).

There is an uncontrolled release of glutamate and aspartate after SAH. In seconds after
neurons are sustained to glutamate. N-methyl-D-aspartate antagonist (NMDA) and Alfa-methyl-
propionic acid (AMPA) receptors are activated. As a result, this causes entrance of sodium, calcium,
and water through cells at damaged area. Increasing amount of intra cellular calcium causes the
increase of oxidative stress. And VPA can prevent the changes on cerebral vessels due to ischemia by
preventing these pathways.

Vasospasm generally starts after 3rd day of SAH and its severity increases between 4th and
12th days. It effects only intradural cerebral arteries and the main effected vessels are the large brain
stem arteries. Angiographic vasospasm can be demonstrated with digital substraction angiography and
it is more common although clinical vasospasm is less common, it causes cerebral ischemia and
neurological deficit.

Many researches have explained the clinical appearance of vasospasm with decrease of cerebral
blood flow, disorder of cerebral micro circulation and micro embolies(N. F. Kassell et al., 1981, 1982,
1992) and about in 50% of the patients the effects due to this process is permanent. Unlike other
types of ischemia vasospasm appears much later and is predictable. These facts a treatment period for
this pathology.

Experimental SAH models of animals or biopsies of patients who have gone under
angiographic vasospasm have shown some pathological changes at walls of effected vessels. Electron
microscopic studies have shown many changes like vacuolisation of endothelial cells, disorder of
interendothelial tight junctions, endothelial spillage and luminal micro thrombosis. Tunica intima has
caused contraction of underlying media layers like internal elastic lamina (N. Kassell et al., 1992; Leker
& Neufeld, 2003). Recent studies have shown oedema, infiltration of polymorphic cells, formation of
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granulation tissue, fibroplasia due to migration and proliferation of smooth cell muscles and intimal
thickening due to collagenization.

The common qualification of vessels both at experimental and human vasospastic process is
thickened media layer, inflammatory and hypertrophic reactional changes at arterial walls after SAH.
Some myonecrosis at tunica media accompany to vasospasm. Cerebral arteries do not contain external
elastic lamina, but adventitia is generally thickened after SAH due to formation of granular tissue
because of fibrin and erythrocytes (Liszczak et al., 1983).

Because cerebral blood flow decreases in spastic vessels, the most important factor to avoid
from cerebral vasospasm is protection from hypotension to sustain cerebral perfusion. Systemic blood
pressure must be kept in mild hypertensive (130-160 mm Hg). Surgical removal of the blood clot may
be another method and also it is shown that some medical agents are protective in the process of
vasospasm. These agents are high dose methyl prednisolone, vasodilator calcitonin related peptide,
hydroxyl radical scavengers, papaverine, ET-1 inhibitors and calcium channel blockers. One of the
action methods of valproic acid is blocking sodium channels and decreasing the number of T type
calcium channels on primary afferent neurons. And also, it is demonstrated that at high concentrations
GABA levels are increased in whole brain and apoptotic cellular death is decreased by regulation of
anti-apoptotic bel family (Park et al., 2004).

Material and methods

We used 24 New Zealand rabbits each weigh between 2,4 and 3,3 kg.

Animals were grouped into three as control (C), subarachnoidal hemorrhage (SAH) and
valproic acid (VPA) groups.

Group I (Control: 6 rabbits): Cisterna magna was punctured without forming SAH in this
group. They were sacrificed at the end of 48 hours.

Group II (SAH: 9 rabbits): Autologous blood is given after cisterna magna puncture to this
group. All of the animals were sacrificed after 48 hours. %0.9 saline solution was given intra
peritoneally to animals in this group.

Group III (SAH+VPA: 9 rabbits): Autologous blood is given after cisterna magna puncture.
After formation of SAH 100 mg/kg intra petitoneal valproic acid is given for every 12 hours to these
animals for 48 hours. (Depakin 400mg/4 ml-Sanofi-Synthelobo)

Animals went under anaesthesia before surgical procedute by giving 35 mg/kg Ketamine -
hydrochloride (Ketalar %5 solution Parke Davis/Eczacibasi, Istanbul), and xylazine (Rompun %2
solution, Bayer)

All animals were positioned at lateral position. The heads of animals were placed at
hyperflexion and cisterna magna puncture was performed via 23 gauge scalp vein set from atlanto
occipital region. 2-3 cc cerebrospinal fluid was drained from animals. After CSF drainage ,2.5-3 cc
non-heparinized autologous blood taken from ear artery was given into cisterna magna to all animals
in SAH and valproic acid group to perform SAH at posterior circulation.

For occurrence of clot formation around basillar artery, animals were positioned head down
for 10 minutes. %0.9 saline solution was given to all animals at SAH group for every 12 hours for 48
hours. To all animals in VPA group 100 mg/kg valproic acid was given every 12 hours for 48 hours.
All animals underwent anaesthesia after 48 hours and thoracotomy was performed for each. By a
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catheter entering from left atrium to aorta. 1000 cc of %0.9 saline solution is given at 150 cm H20
pressure. Given saline solution is drained by exploring right atrium. We continued perfusion till
solution gets clear. After these animals were sacrificed by decapitation, brain and brainstem were
extracted together.

Histopathological researches were studied at Erciyes University Veterinary Faculty Pathology
Laboratory. The cerebrum of animals was put in %10 formaldehyde fixing solution for 5 days. Later
tissues were passed through alcohol, methyl benzoate and benzol respectively and blocked with
paraffin. 5um sections obtained by microtome were stained with haematoxylin-eosin. Brain sections
were observed with microscope (Olympos B X 51) and the sections of basillar artery were determined.
Later with Leica DMD 108 model digital imaging systems the lumen diameters of basiller arteries of
each group were measured from two opposing different points. The mean value of two measurements
were defined as the single diameter of each basillar artery. Each vessel was accepted as a circle by using
[1t2. Formula. Data was shown as mean values +/- SEM. Statistical analysis between groups were
calculated by TUKEY multiple comparison method after One-Way-ANOVA and p<0.05 was
accepted as statistically significant.

Results

Macroscopically clot formation was observed around basillar arteries of SAH and
SAH+VPA group but no clot formation was seen in control group (Figure. 1-3).

SRS \\ = ~ 7
Figure 1- View of basillary artery of a control group rabbit.
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Figure 3- View of basillary artery of a treatment group rabbit.
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Lumen surface areas of all animals in 3 groups were calculated and mean values were
determined (Table 1). The mean value of Group C was 6317126386, Group SAH was 3835013352,
Group SAH+VPA was 4347526060.

Table 1- Distribution of mean values of arterial lumen areas between groups.

Control SAH SAH + Valproic acid
(n:6) (n:9) (n:9)
xESx xSy xESx
Arterial lumen area (um?) 6317116386+ 38350133520 43475£6060°

Statistical values of differences between groups are shown at Table 2. The graphical
distribution of mean values of vessel lumen areas on Table 3.

Table 2- Statistical values of differences between groups.

Comparison of C-SAH P=0.003

Comparison of C-SAH+VPA P=0.008

Comparison of SAH-SAH+VPA | P=0.03

Table 3- The graphical distribution of mean values of vessel lumen areas.
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And we also studied immunohistochemical Terminal Deoxynucleotidyl Transferase dUTP
Nick and labelling (TUNEL) for detection of nucleus fragmentation of DNA during apoptotic cell
death in situ, by using apoptosis detection Kkit.

Discussion

Symptomatic vasospasm occurs at about %20-40 of patients who has faced with SAH.
Vasospasm generating after SAH is still a complicated and multifactorial process. It has a high
mortality and morbidity rate due to the fact that it is the most difficult problem to overcome, because
we still could not understand its pathogenesis clearly. Ischemic pathologies cause about %50 of early
deaths of the patients who has survived from first SAH and aneurysm treatment. And the proper
treatment for this process is still indeterminate(Pluta et al., 2009; Rabinstein & Wijdicks, 2005; Van
Gijm & Wij Dicks, 1993; Vijay et al., 2006; Zhang et al., 2001).

H-H-H treatment (hypertension, hypervolemia, haemodilution) has been used as basic
treatment method for SAH patients. Keeping away from haemoconcentration by hypervolemia is
reasonable but it is also intuitive. And also, hypervolemia and hypertension may have side effects like
pulmonary oedema, cardiac and renal disfunction and increase of cerebral oedema

Due to these factors; studies to understand and explain the pathogenesis of vasospasm which
still keeps uncertainty and complicity are still going on being performed. Many treatment strategies
are built and experienced according to the results of these researches. Understanding the pathogenesis
of this process is indispensable.

Cerebral vasospasm is arterial narrowing due to blood clots in subarachnoidal space (N. F.
Kassell et al., 1981; Zubkov et al., 2000). The most significant indicator for vasospasm is narrowing
basilar artery lumen and shortening of internal elastic lamina. Also thickening of basilar arterial wall is
accepted as another criteria of vasospasm.

As we mentioned before many treatment strategies targeting the factors which are playing role
in pathogenesis of vasospasm have been tested and still going on to be tested. One of these strategies
is using antiepileptic agents. There are many similarities between the development of cerebral damage
or auto protective mechanisms against these and epileptic seizures or protective effects of antiepileptic
agents against these seizures. Due to this similarity, it is thought that antiepileptic agents can minimize
the damage after ischemia and many studies have been done according to this idea by using several
agents.

Antiepileptic agents are used against this process because of their multiple different acting
ways but common property of them is they target the beginning or generation of seizures. While doing
this they can also block toxic mechanisms which can cause neuronal damage related with ischemia.
For example, phenytoin, carbamazepine, topiromate like sodium channel blockers can prevent
secretion of excitotoxic amin acids. Carbamazepine has also anti-inflammatory effects and this also
improves neuronal protection.

Agents which are active on sodium channels like felbamate, gabapentin and levetiracetam can
prevent calcium in flu into ischemic cells and can reduce ischemic damage. They can do this by
reducing glutamate secretion. Agents which can be activated by glutamate receptors like NMDA or
AMPA can reduce excitotoxicity. These are some examples for neuro protective effects and their
acting mechanisms for antiepileptic agents.
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Valproic acid is one of these agents. It may act with several mechanisms. VPA may act by
blocking sodium channels and it is also demonstrated that it can reduce calcium channels of T type
on primary afferent neurons. At high concentrations of VPA GABA of whole brain can decrease. It
is also demonstrated that VPA can decrease apoptotic cellular death due to increasing of anti-apoptotic
bcl receptor numbers. As a result, VPA can increase neuroprotective effect of GABA in brain while
it decreases secretion of glutamate. According to all these factors and effects of VPA it is highly
neuroprotective agent.

Conclusion

The main purpose of our study was to observe the changes occurring on arterial walls due to
experimental SAH model. Our expectation was the arterial lumen area of SAH group will be smaller
than control group. After statistical calculations we found that our expectation was similiar with our
findings that the smallest artery lumen was seen in SAH group and the largest artery lumen was seen
in control group.

In our study we measured lumen area of basillar artery in SAH group which is performed by
cisterna magna puncture.
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Postmenopausal Torsioned Dermoid Cyst with Congenital Miillerian Anomaly: A Rare Case

Report

Abmet Burak ZAMBAK *

Cenk SOYSAL?
Abstract

Dermoid cyst is a neoplastic structure that can be seen in women of reproductive age and
rarely causes torsion. Although ovarian torsion is seen in premenopausal women, it can also be seen
rarely accompanied by adnexal masses in menopausal women. In embryology fallopian tubes, the
uterus and the upper two thirds of vagina are derived from paired Miillerian (paramesonephric) ducts.
Congenital uterine anomalies are present in 6.7% of fertile women, 7.3% of infertile women and 16.7%
of women with recurrent pregnancy loss, suggesting that these anomalies may play a significant role
in reproduction. In this presentation, we aimed to present a 60-year-old postmenopausal woman who
applied to the gynecological emergency department due to acute abdomen and an emergency
laparotomy case for ovarian torsion accompanied by congenital Millerian anomaly. We performed
Total Abdominal Hysterectomy, Bilateral Salpingoophorectomy and Infracolic Omentectomy for a
postmenopausal patient who presented with acute abdomen, considering the possible malignant
potential. Although it is rarely seen in postmenopausal women, Millerian duct anomaly should
definitely be considered when diagnosing patients. If there is an adnexal mass in postmenopausal
women who underwent laparotomy under emergency conditions, oncological diagnoses should
definitely be considered and should be kept in mind when planning the surgery.

Keywords: Dermoid cyst, postmenopausal woman, mullerian anomaly
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Introduction

Opvarian torsion (OT) is one of the most common gynecological emergencies and can affect
women of all ages (McWilliams, 2008). Ovarian torsion has a bimodal age distribution, with a tendency
to occur in young women (15-30 years old) and postmenopausal women. Moreover, the risk of OT
increases in postmenopausal women with ovarian masses (Huchon, 2010). The mechanism of torsion
of ovaries is unclear. Ovarian tumors, ovarian cysts and ovulation induction, which expands the
ovarian volume, can be regarded as predisposing factors for OT (Liberis, 2009). As the size of the
mass increases, the risk of torsion increases, until the mass becomes large enough to be fixed in place
in the pelvis. In addition, masses that are fixed in place due to adhesions (e.g. endometrioma, tubo-
ovarian abscess) or malignancy appear to be less likely to torse. It should be noted that OT rarely
occurs in normal adnexa (Huang, 2009).

Case Presentation

A 59-year-old nulliparous female patient who was admitted to our clinic urgently had no
previous pregnancy or surgical intervention history. Sometimes had occasional pain and stated that
she had not consulted a doctor for 10 years, it was learned that she had menstruation when the
premenopausal history of the patient investigated.

The hypogastrium was swollen compared to the other abdominal quadrants in the abdominal
examination of the patient, who described localized abdominal pain and vomiting in the lower left
side in colic style that has been present for two days. A mobile mass with regular borders of
approximately 15 cm was detected on palpation. The patient's abdominal tenderness was accompanied
by defense and rebound in the left lower quadrant. Vaginal examination revealed that the finger could
penetrate up to 2 cm from the introitus of the vagina. It was evaluated as a blind vagina. Because the
vagina ends blindly and the cervix cannot be reached, it was observed that the breast structure, which
is one of the secondary sex characteristics, was compatible with age.

Ultrasonography revealed a 135 x 94 mm cystic mass with dense contents, filling the entire
pelvis, and well-circumscribed. The origin of the mass was not clearly known. Uterus could not be
observed clearly. Computed tomography showed a complicated cyst, approximately 13 cm in size,
containing fatty tissue, soft tissue and bone tissue elements in the right adnexal area. There were
papillary formations in the cyst content and minimal free fluid in the Douglas space. Uterus could not
be observed in computed tomography either.

The patient with acute abdomen was taken to emergency laparotomy with a median incision
below the umbilicus. In the abdominal observation, a giant cystic mass of approximately 13 cm, with
a hard structure, with a necrotic appearance, originating from the left ovary, filling the pelvis was
observed (Figure 1a). There was approximately 150 cc of hemorrhagic fluid in the abdomen. 40 cc of
the fluid in the abdomen was aspirated to be sent to the pathology unit for cytology. It was observed
that the mass originated from the left ovary and had four complete turns of torsion in the axis of the
infundibulopelvic ligament. The left salpinx surrounding the root of this mass was observed to be
necrotic and adherent to the mass (Figure 1b).
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Figure 1a. Intraoperative view of the intra-abdominal mass Figure 1b. Postoperative view of the intra-abdominal mass

Uterus was observed in hypoplasic appearance (Figure-2). The right ovary was severely
atrophic (Streak gonad suspected). Frozen pathology examination was not possible due to the fact
that the operation was performed under emergency conditions. If a possible borderline tumor result
was  reported, Total Abdominal Hysterectomy = (TAH)+Bilateral Salphingooferectomy
(BSO)+Infracolic Omentectomy + Peritoneum Biopsy was performed in order to complete the
surgical treatment. The patient was followed up in the post-operative period and was discharged in
good health. Pathology result was reported as torsioned dermoid cyst

Figure 2. Postoperative view of the hypoplastic uterus
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Discussion

Opvarian cyst torsion is a complete or partial rotation of the ovarian vascular pediculus which
causes obstructs of blood flow (Wells, 2016). Ovarian cyst torsion can occur at any age with the
greatest incidence in women aged 20-30 years (Aksoy, 2014). Our patient aged 60 years. About 70%
of ovarian cyst torsion occurs on the right side. This is caused by longer utero-ovary ligaments. On
the left side, there is limited space due to the presence of the sigmoid colon also contributes to the
incidence of lateralization. Nevertheless, in our patient was found an ovarian cyst torsion on the left
side (Lucchetti, 2017).

Opvarian cysts more than 5 cm at risk of becoming torsion. The other risk factors of ovarian
cyst torsion are pregnancy, ovarian stimulation history of abdominal surgery and tubal ligation
(Larrain, 2018). Ovarian cyst torsion is also associted with ovarian pathology such as dermoid cyst
which caused enlargement of the ovaries (Wells, 2016; Huang, 2009) Intraoperative evaluation in this
patient found a cyst measuring 13 X 12 cm, which is the risk factor for ovarian cyst.

Ultrasonography is cheaper and has the same diagnostic performance from MRI and CT
examinations (Shadinger, 2008). MRI or CT scan be done if the results of an ultrasound examination
are not clear (Ryan, 2012). Focus therapy for ovarian cyst torsion is to maintain ovarian function and
prevent other side effects such as bleeding, peritonitis, and adhesion formation. Oophorectomy is
only performed on necrotic/gelatinous tissue. Studies show that torsion releases related to the return
of ovarian function in some patients, which is being done as soon as possible (Larrain, 2018).

Laparoscopy is a selective procedure with many benefits, including a lower risk of wound
complications, less pain and postoperative ileus, shorter hospitalization, reduced adhesion formation,
and faster return to normal activities (Baradwan, 2018). Although our hospital has laparoscopic
facilities even during night shifts, the patient in our case report could not perform laparoscopic surgery
because she had a blind vagina. In the patient for whom we planned hysterectomy, laparotomy was
performed in order not to increase the complication rate due to the limitation of the blind vagina in
the application of the uterine manipulator.

The interesting part of our case report is the coexistence of a dermoid cyst in a case with a
hypoplastic uterus and a blind vagina, possibly with Mullerian anomaly. The existence of this
association, which can be seen very rarely, should be kept in mind during examination and diagnosis
in these patients in terms of contributing to the literature.

Conclusion

Opvarian cyst torsion can occur at any age. Therefore a high index of suspicion coupled with
radiographic evidence and adequate clinical presentation reduces morbidity and complications of the
disease. Rapid diagnosis and surgical intervention are the keys to recovery. In addition, physicians
should keep in mind that mullerian anomalies may be associated with these ovarian masses, even if
they are a postmenopausal woman.
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Endemik Sideritis galatica Bornm. bitkisinin ucucu yag analizi

Ceren EMIR?
0Oz

Lamiaceae familyasina ait olan Sideritis L. cinsi dinyada 150" den fazla tir ile temsil
edilmektedir. Ozellikle iilkemizi kapsayan Akdeniz bélgesinde yayilmistir. Tiirkiye'de bu cinsin 45 tiirii
ve 8 alt tirii olmak tizere 53 taksonu vardir ve endemizm orant %80' in tzerindedir. Dolayistyla
tlkemiz genus i¢in gen merkezi durumundadir. Pek ¢ok Szderizzs tirii, Anadolu’da “ada gayt” ya da “dag
cayt” olarak bilinmekte ve bitki ¢ay1 olarak etnobotanik kullanimi bulunmaktadir. Bu bitki ¢aylarinin
infiizyon sekli idrar soktiriicli, spazm ¢ozicd, iltthap onleyici, mikrop o6ldurtct, yatistirict ve gaz
giderici olarak kullanidigr gibi ates, grip, bronsit gibi soguk alginligi tedavilerinde de kullandmaktadir.
Stideritis turleri fenolikler, terpenler, kumarinler, lignanlar gibi gesitli ikincil metabolit gruplari igerirler
ve bu madde gruplarinin varligindan dolayr da farkl farmakolojik ve biyolojik aktivitelere sahip olup
bazi hastaliklarda kullanimlart bulunmaktadir. Literatiirde, yaklasik 50 Sideritis tiirt, ugucu yaglart
acisindan incelenmis ve bunlarin temel bilesenleri, GC-MS analizine gore alt gruplara ayrilmistir. Bu
calismada, Turkiye' nin Bitlis ili Hizan bolgesinden endemik bir S. galatica bitkisine ait ugucu yag
incelenmis ve 17 tane bilesen goreceli miktarlarina gére rapor edilmistir. Literatirden farkli sekilde,
ana bilesen olarak monoterpen tip timol (% 32.86) maddesi bulunmustur. Ayrica (-)-karyofillen oksit
(% 14.28), trans-karyofillen (% 12.39) ve diepicedrene-1-oxide (% 5.59) gibi seskiterpen tip bilesikler
literatiirle uyumlu olarak zengin miktarlarda tespit edilmistir.

Anahtar Kelimeler: Sideritis galatica; endemik; ucucu yag; GC-MS; Lamiaceae

1 Dr., Ege Universitesi, Eczaciltk Fakiiltesi, Farmakognozi Anabilim Dali, Orcid: 0000-0001-8516-9830
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GIRIS

Sideritis cinsi, Glkemizi de icine alan Akdeniz bdlgesinde genis yayillm gostermekle birlikte
dinyada 150" den fazla tir ile temsil edilmektedir (Davis vd., 1988: 203). Lamiaceae familyast,
Stachyoidea altfamilyas: tiyesi olan bu cins tilkemizde 45 tiir ve 8 alttlir olmak tizere toplam 58 adet
takson icermektedir. Bu taksonlarin 40 tanesinin tilkemize endemik oldugu rapor edilmis; dolayistyla
bu yayilim ve endemizm orani cins i¢in Turkiye’ nin gen merkezi oldugunu gostermektedir (Duman,
2012: 585-588). Yayilist genis olan Sideritis cinsi, tilkemizde halk arasinda “dag cayr” ya da “yayla ¢ay1”
adiyla bilinmekte ve genellikle c¢ay1 titketilmektedir. Cayin tibbi olarak kullanidmasinin sebepleri
arasinda, antimikrobiyal, sedatif, antienflamatuvar, karminatif, tonik, antispazmodik, soguk
alginliklarina karst etkili olmast yer almaktadir (Baytop, 1999: 193). Bu etkilerin temel nedeni Sideritis
tirlerinin igerdigi biyolojik aktif metabolit gruplari olan terpenler, iridoitler, kumarinler, flavonoitler,
fenoller ve lignanlardir. Terpenlerin ana grup olarak yer aldig1 ugucu yag bilesiminde agirliklt olarak
monoterpenik  hidrokarbonlar, oksijenlenmis monoterpenler, seskiterpenik hidrokarbonlar,
oksijenlenmis seskiterpenler ve diterpenler bulunmaktadir (Gonzalez-Burgos vd., 2011: 209-225).
Turkiye’ de bulunan Sideritis tirlerinin % 57’ si major monoterpenik hidrokarbon olarak a-pinen ve f-
pinen; % 27 si seskiterpenlerden f-karyofilen ve germakren ID maddelerini icermektedir (Kirimer vd.,
2004: 18-21).

Calismada yer alan endemik Sideritis galatica Bornm. bitkisi, cok yillik, kuru yamaclarda yetisen,
Temmuz-Eylil aylar1 arasinda ¢iceklenen, genel dagilimi Orta Anadolu olan bir tiirdtr. Diger sekonder
metabolit gruplart gibi ucucu yaglarin da orani ve bilesiminin gevresel, iklimsel, cografik ve genetik
etmenlerden etkilendigi ve degisim gosterdigi bilinmektedir. Buradan yola ¢ikilarak, bu ¢alismada
Bitlis-Hizan bélgesinden toplanan s6z konusu turiin ugucu yag profilinin belirlenmesi ve literatiir
bilgileri ile kiyaslanmasi amaglanmistir.

YONTEM
1. Bitki materyali

Sideritis galatica Bornm. bitkisi, Mayis-Haziran déneminde Bitlis ili Hizan bolgesinden 2018
yilinda toplanmistir. Bitkiye ait 6rnek, HY-3964 koduyla Ege Universitesi Fen Fakiiltesi Botanik
Bolimi Herbaryumu’ nda muhafaza edilmektedir.

2. Ugucu yagin elde edilisi

88 g kurutulmus toprak ustii bitki 6rnegi, 3 saat stire boyunca Clevenger tipi aparat kullanilarak
hidrodistilasyona tabi tutulmustur. Acik sart renkte ve distik verimde (% 0.01) elde edilen ugucu yag
herhangi bir kimyasal bozunmaya ugramamast icin amber renkli vial icinde +4°C’ de analiz stresine
kadar saklanmustir. Cihaza uygulama icin verilitken % 10’ luk (v/v) n-hekzan icinde ¢6ztindurilmistur.

3. GC-MS ile analiz gartlar

Analiz i¢in kullanilan cihaz, Thermo Scientific Trace GC ve buna bagl ayni marka DSQ 1I
kiitle dedektoridir. Kolon olarak Thermo TR-wax silika (60 m-0.32 mm id; 0.25 pm) tercih edilmistir
(Thermo Scientific™). Cihazin sartlars; firin sicakligt 6nce 70°C’ den 210°C” ye 7°C/dk hiz ile arttrilmis,
sonrasinda 220°C’ de 10 dk streyle birakilmistir. Dedektor sicaklign 230°C’dir. Tastyict gaz olarak
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Helyum (akis hizi: 1 mL/dk) kullamlmistit (Emir ve Emir, 2022: 577). Ucucu yag bilesiminin
yorumlanmasi i¢in, bilesiklerin relatif altkonma streleri ve kitle bolinmeleri kiyaslanmus; kitiphane
olarak NIST Mass Spectral Database, PC-Version 7.0, Excalibur Software ve Wiley 7.0 dan
faydalandmistir. Tablo seklinde verilen ugucu bilesenlerin yiizde miktarlart GC kromatogramindaki
piklerin alanlarinin relatif olarak hesaplanmastyla bulunmustur.

BULGULAR VE TARTISMA
1. Ugucu yag bilegsiminin GC-MS ile analizi

Yapilan analizde toplamda 17 tane maddenin varhig tespit edilmistir. Ucucu yagin toplam %
98.2” i aydinlatilabilmistir. Bu oranin % 47.42’ sini monoterpenik bilesikler olustururken, % 45.23” int
seskiterpenik bilesikler olusturmaktadir. Baglica monoterpenik tipte bilesik olarak timol (% 32.86)
tespit edilmistir. Hemen sonrasinda seskiterpenoid bir bilesik olan (-)-karyofilen oksit (% 14.28)
gelmektedir. Yine #rans-karyoftilen (% 12.39) ve diepisedren-1-oksit (% 5.59) diger maddelere oranla
daha yiksek miktarlarda goralmistiir. Ayrica diterpen grubundan fitol maddesi de taranmustir (Tablo
D).

Literatiirde endemik bir tir olan S. galatica’ nin ugucu yag iceriginin arastirildigt sadece bir tane
arastirma bulunmaktadir. Bu ¢alismada, kullanilan §. ga/atica Ankara’ dan toplanmis ve major bilesikleri
a-pinen ve f-pinen olarak tespit edilmistir (Zengin vd., 2016: 200). Dolayisiyla toplanma lokasyonu
farklt oldugu icin bu ¢alismada Dogu Anadolu bolgesinden . ga/atica tirtiniin ugucu bilesenleri ilk defa
rapor edilmektedir. Bolgesel farkliliklarin da etkisiyle monoterpenik bilesiklerin daha fazla bulunmasi
ortak Ozellik iken icerikteki maddeler ve oranlari farkliliklar géstermektedir. Bunun yanisira diger
Sideritis turleri Gzerinde pek ¢ok calisma yapilmustir. Giiney-Batt Anadolu’ da 4 farkli yerden toplanan
S. fruticosa ve S. pisidica turlerinin arastirldigr bir calismada, her iki bitkide de timol saptanmis olup,
Korkuteli kaynaklt S. pisidica turtinde % 25.83 orantyla en ytksek miktardaki madde olarak tespit
edilmistir (Ozel ve Kutlular, 2011: 40). Yine 19 farkli yerden toplanan S. pisidica 6rneklerinin ¢ok genis
kapsamda arastirildigt bir ¢aligmada, toplamda 188 adet madde tespit edilmis; bu ugucu yaglarin
agirhiginin sadece iki 6rnekte diterpen grubu, sekiz 6rnekte monoterpen hidrokarbonlar, dort 6rnekte
seskiterpen hidrokarbonlar ve ti¢ Ornekte de oksijenlenmis seskiterpen grubundan olustugu
listelenmistir (Arslan vd., 2021: 675-689). Ayrica bu ¢alismada, ¢cevresel faktorler degisik kategorilere
ayrilarak incelenmistir. Yikseklik, sicaklik, egim, toprak yapist icin CaCOs, N, P, K, Ca, Mg, Fe, Mn,
Cu ve Zn gibi elementlerin orani Olgiilerek bitkinin korunmasi, killtire alinmasi gibi faktorlerin ne
kadar etki edip etmedigi tartistlmistir. Buna gore fitokimyasal bilesimdeki farkliliklarla ttrler arasindaki
kemotaksonomik yaklasimin daha dogru sekilde yonlenebilecegi bildirilmistir. Son zamanlarda yapilan
bir calismada, S. akmanii turinin fitokimyasal 6zellikleri incelenmis, s6z konusu S. galatica’ da da
bulunan, ugucu yaginin major bileseni spathulenol maddesi bulunmustur (Aksoy, vd., 2022: 76-83).
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Tablo 1- §. galatica bitkisinin ugucu yag bilesimi

No Retansiyon Bilesik Yizde
zamani (o)
R9
1 10.45 Linalool 5.51
2 11.94 Izopinokarveol 1.69
3 14.03 p-menth-1-en-8-ol 1.36
4 14.27 Mirtenal 2.20
5 18.24 Karvakrol 2.13
6 18.62 Timol 32.86
7 22.08 a-damaskenon 1.67
8 23.47 Trans-karyofilen 12.39
9 25.94 Germakren D 2.06
10 27.09 a-bisabolen 2.04
11 29.67 (+)-spathulenol 4.34
12 29.86 (-)-katyofilen oksit 14.28
13 3221 [zoaromadendren 4.53
epoksit

14 33.14 Diepisedren-1-oksit 5.59
15 36.43 Benzil benzoat 3.29
16 43.04 Hekzadekanoik asit 4.06
17 47.71 Fitol 0.15

SONUC

Sideritis turleri agisindan gen merkezi konumunda olan tlkemizde, endemik bir Sideritis tirtintin
Dogu Anadolu’ dan toplanip, ugucu yag bilesimi aydinlatimistir. Monoterpen grubu bilesiklerin baskin
oldugu ucucu yagda, major bilesen timol olarak saptanmustir. Seskiterpen grubu bilesiklerin de yuksek
oranda bulundugu gozlenirken karyofilen oksit ve karyofilen Gst sirada bulunmaktadir. Bitkilerin
fitokimyasal kompozisyonlarinin gevresel, fizyolojik, karyolojik pek cok faktorle degisebildigi g6z
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ontine alindiginda, Bitlis iline ait S. galatica tirt ilk defa ¢alisiimis ve daha 6nce farklt yerden toplanan
turle icerigi kiyaslanarak literatiire katki saglamustir.
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Thymus kotschyanus var. glabrescens bitkisinin ucucu yaginin GC-MS analizi

Ceren EMIR!

Oz

Tibbi ve aromatik bitkiler, yerel halk arasindaki kullanimlariyla baglantili olarak ¢ok cesitli
biyolojik aktiviteleri nedeniyle birinci basamak saglik hizmetlerinde Onemli bir role sahiptir.
Arastirmacilar da buradan yola gikarak yillardir bu bitkilerden elde edilen ugucu yaglart bilesimleri ve
etkileri agisindan incelemektedirler. Aromatik bitkilerin yogun oldugu Lamiaceae familyasinda yer alan
Thymus cinsinin de ugucu yag bakimindan zengin ve gesitli oldugu, ucucu yag bilesiminde bol miktarda
antioksidan ve antimikrobiyal etkili timol ve karvakrol bilesenlerine sahip oldugu bilinmektedir. Thynzus
cinsi dinyada yaklasik 350 tiirle temsil edilmektedir ve genel olarak Avrupa, Bati Asya ve Akdeniz
bélgesinde yayilis gostermektedir. Ulkemizde ise 39 tiir ve 59 takson bulunmaktadir. Thymus tiirleri,
farmasotik mustahzarlarda antiseptik olarak ve ayrica gida urtnlerinde tat verici maddeler olarak
kullanilir. Buna dayanarak, Thymus kotschyanus bitkisinin tg alttirinden biri olan T. kotschyanus var.
glabrescens, GC-MS deneyi ile ugucu yag igerigi acisindan incelenmistir. Bu ¢alismada kiitle spektrumu
verilerine gére toplam yirmi altt bilesik tanimlanmus ve karvakrol (% 69.81), simol (% 5.77), 1,8-sineol
(% 4.990), trans-karyofillen (% 3.83) ve terpinen (% 3.5) bunlarin arasinda baslica bilesikler olarak
tespit edilmistir. Literatirde incelenen ve farkli lokasyonlardan toplanan turlerde, icerik olarak
benzerlikler ve farkliliklar gésterdigi gorilmistiir. Sonug olarak Malatya'da yetisen bu Thymus tirt
yiksek oranda karvakrol icermesi nedeniyle dogal bir ugucu yag kaynagr alternatifi olarak
degerlendirilebilir.
Anahtar Kelimeler: Thymus kotschyanus var. glabrescens; ugucu yag; GC-MS; karvakrol; simol

1 Dr., Ege Universitesi, Eczaciltk Fakiiltesi, Farmakognozi Anabilim Dali, Orcid: 0000-0001-8516-9830

International Congress of Medical and Health Sciences Studies ICOMESS 2022), Dec 13-14 2022 I
Ankara / TURKEY | 60



International
Congress of Medical and

Health Sciences Studies
ISBN: 978-60%-72864-%-7

ICO " ESS

GIRIS

T1bbi ve aromatik bitkilerden elde edilen ugucu yaglarin kullanimi yillar i¢inde giderek artan bir
ilgiyle arastirmacilarin calisma konusu haline gelmistir. Ozellikle hastaliklara karst koruyucu etkileri,
gida, kozmetik, farmasotik amagl kullanimlari ticari 6nemini ve ekonomik potansiyelini ortaya
koymaktadir. Ayrica sentetik maddelerin gosterdigi yan etkiler ve maliyeti dogal iriinlere olan yénelimi
arttrmaktadir (Carocho vd., 2014: 378). Ugucu yag icermesi bakimindan olduk¢a zengin turlerin
bulundugu familyalarin arasinda yer alan Lamiaceae (Labiateae), Avrupa kitasinda bulunan Akdeniz
tlkelerine 6zgudur. Thymus, kekik, tirleri de bu familyada yer alan geleneksel tipta uzun yillardir
karminatif ve sedatif 6zelliklerinden dolayr kullanilan tirlerdir (Fachini-Queiroz vd., 2012: 1-10).
Diinyada yaklasik 350 tane Thymus turt, tlkemizde ise 39 tur ve 59 takson bulunmaktadir (Tumen vd.,
1998: 65-67). Thymus ugucu yaglarinin bilinen en genel 6zelligi antiseptik olmasidir. Bunun disinda pek
cok biyolojik aktivitesinden dolay1 fazlaca aragtirmaya konu olmaktadir. Bu ugucu yaglar agirlikli olarak
karvakrol, timol ve prekiirsérleri olan p-simen gibi monoterpenik fenolleri, bunlarin disinda da a-pinen,
1,8-sineol, kafur, linalool ve borneol gibi diger monoterpenleri icermektedir (Burt 2004: 225).

Thymus kotschyanus Boiss. & Hohen. tasl dag yamagclarinda, 800-2250 m rakimda yetisen, tag
yapraklari beyaz veya soluk pembemsi olan, yart dik, serbest dallanan bodur bir ¢alidir. Ttrkiye Florast'
nda T. kotschyanus' un var. glabrescens, var. eriophorus; vat. kotschyanus olmak uzere ¢ alt tird
bulunmaktadir (Davis, 1982: 7). Bu tuirlerde hem morfolojik hem de kemotip agisindan degiskenlikler
karakterize edilmistir (Stahl-Biskup, 1991: 61-82). Bunun igin, tirlerin ugucu yag profillerinin
yorumlanmasi ve kemotaksonomik bir ayra¢ gorevi gormesi giincel bir yaklasimdir. Bu ¢alismada da
Malatya’ dan toplanan T. kofschyanus var. glabrescens tirinin ugucu yag bilesimi incelenmis ve icerdigi
etkili bilesik gruplarina gére yorumlanmustir.

YONTEM

1. Bitki materyali ve ugucu yag eldesi

Thymus kotschyanus var. glabrescens bitkisi 2018 yilinda Malatya’dan toplanmustir. Bitkiye ait 6rnek
herbaryum, HY-3966 kodu ile muhafaza edilmektedir.

Uygun sartlarda kurutulmus 42 ¢ toprak st kisimdan, Clevenger cihazi ile 3 saat boyunca
distilasyon dizeneginde 1st yardimiyla ugucu yag elde edilmistir. Sart renkli ugucu yaga, suyundan
kurtarilmak amaciyla susuz sodyum stilfat ilave edildikten sonra analize verilinceye kadar +4°C’ de ve
amber vial icerisinde bekletilmistir. GC-MS cihazina analiz icin uygulanirken % 10’ luk (v/v) n-hekzan
icinde ¢oziindirulmustir.

2. Ugucu yagin GC-MS ile analizi

T. kotschyanus var. glabrescens’ e ait ugucu yagin kalitatif tayini icin Thermo Scientific Trace
GC, DSQ II kitle dedektorii, Thermo TR-wax silika kolon (60 m-0.32 mm id; 0.25 um) kullanilmigtir
(Thermo Scientific™). Cihazin analiz i¢in sartlanmast su sekildedir: firin sicakligin70°C’ den 210°C’ ye
7°C/dk hiz ile arttirlmus ve 220°C” de 10 dk siireyle birakilmistir. Dedektor sicakligt 230°C ye, tastyict
gaz ise Helyum olarak akis hizt 1 mL/dk olacak sekilde ayarlanmistir [ref]. GC-MS spektrumundaki
bilesikler, NIST Mass Spectral Database, PC-Version 7.0; Excalibur Software ve Wiley 7.0
kitiphanelerinden  faydalanilarak  standart  bilesiklerin ~ kitle bolinmeleriyle  kiyaslanarak
aydinlatdmistir. GC kromatogramindaki piklerin alanlart  hesaplanarak maddelerin  miktarlari
birbirlerine gbre ylzde olarak verilmistir. (Tablo1)
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Tablo 17 de goruldigt gibi % 0.99 verimle elde edilen ugucu yagin toplam 26 madde ile %
99.58 i aydinlatdmistir. Bu oranin % 93.28” i monoterpenik bilesikler, % 6.11” ini seskiterpenik
bilesikler ve % 0.19” unt digerleri denilen yag asitleri , aldehit, keton ve ya alkol gruplar
olusturmaktadir. Monoterpenik yapida olan karvakrol % 69.81 orantyla en fazla bulunan maddedir.
Onu strastyla simol (% 5.77), 1,8-sineol (% 4.996) ve terpinen (%o 3.50) takip etmektedir. Seskiterpenik
bilesiklerden ise #rans-karyofilen % 3.83 oranityla tst sirada bulunmaktadir. Thymus tirlerinin yiksek
oranda timol ve karvakrol tasidigt bilinmekle birlikte bu ¢alismada yer alan turtin karvakrol agisindan
cok daha zengin oldugunu gérmekteyiz.

No | Retansiyon | Bilesikler Yiizde
zamani miktari
R (Vo)
1 5.15 Fellandren 0.164
2 5.33 a-pinen 1.32
3 5.71 Kamfen 0.092
4 6.44 p-pinen 0.406
5 6.65 3-oktanon iz
6 6.80 a-mirsen 0.592
7 6.89 3-oktanol iz
8 7.60 a-humulen 0.95
9 7.87 simol 5.77
10 8.09 1,8-sineol 4.98
1 9.01 Terpinen 3.50
12 9.09 4-tujanol iz
13 10.06 a-terpinolen 0.18
14 13.03 Borneol 0.347
15 13.52 4-terpineol 0.33
16 14.05 p-ment-1-en-8-ol 0.33
17 16.26 4-hidroksi-3-(1- 0.31
metiletil)benzaldehit
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18 16.65 Timokinon 0.75
19 18.34 Timol 3.45
20 19.04 Karvakrol 69.81
21 23.53 Trans-karyofilen 3.83
22 24.28 Aromadendren 0.374
23 26.53 (+)-Leden 0.366
24 27.10 a-bisabolen 0.87
25 29.68 (+)-spathulenol 0.23
26 29.88 (-)-katyofilen oksit 0.436

Literatiiri dikkate aldigimizda. Tiurkiye’ de yetisen T. kofschyanus vat. glabrescens
bitkisinin ¢alisildigt dort adet makale bulunmaktadir. 1984 yilinda yapilmis bir arastirmadai bitki Kars-
Ararat Dagi civarindan toplanmis; ugucu yag bilesimi karvakrol (%0 44.2), linalool (% 4.5), kamfen (%
4.1), (+)-limonen (%2.7) ve a-terpinen (% 2.1) seklinde agiklanmistir (Mericli, 1984: 942). T. kotschyanus
bitkisinin iki varyetesinin ¢alisildigt bir arastirmada, T. &ofschyanus vax. kotschyanus ve T. kotschyanus var.
labrescens bitkileri Elazig-Keban bolgesinden 2015 yilinda toplanmustir. . &ofschyanus var. kotschyanus
turtinin % 90.4” 4 41 madde ile aydinlatilmis; timol en yuksek (% 31.2), karvakrol (% 19.5), p-simen
(% 11.2) ve y-terpinen (%o 8.4) bulunmustur. T. gotschyanus var. glabrescens bitkisinde ise ugucu yagin %
89.3” i 39 madde ile aydinlatdip, timol (% 26.3) ve karvakrol (% 24.3) birbirine yakin oranlarda, p-
simen (% 17.6), 1,8-sineol (% 6.4) ve y-terpinen (% 5.3) seklinde bulunmustur (Omer ve Ozdemir,
2017: 85-89). Ug farklt T. kotschyanus alttiiriiniin calisldigt bir baska makalede, T. &ofschyanus var.
eriophorus ve T. kotschyanus var. kotschyanus tirlerinde baskin bilesikler farkli olarak geraniol ve geraniol
asetat olarak saptanirken, T. kotschyanus var. glabrescens tirinde % 57.2 orantyla karvakrol ve onun
prekirsori olan p-simen (% 11.0) rapor edilmistir (Kucukbay vd., 2013; 661-671). Cesitli Lamiaceae
bitkilerinin ugucu yag profillerinin incelendigi bir baska makalede, T. &otschyanus var. glabrescens tirt
2019 yilinda Osmaniye’den toplanmus; elde edilen ugucu yagda timol (% 37.40), karvakrol (% 19.40),
p-simen (% 12.18), cis-sabinen hidrat (%4.80) ve y-terpinen (% 4.49) tespit edilmistir. Buradan yola
cikarak, calisilan tirler arasinda en yakin oran Erzincan-Kemaliye lokasyonundan toplanan Thymus
varyetesindeki % 57.2 oraninda bulunan karvakrol miktarinda gérilmektedir. Aromatik bitkilerin etkili
bilesiklerinin bu sekilde kiyaslanmas: turler arasindaki kemotaksonomik ayrim acisindan oldukea
onemlidir. Bunlara ek olarak, Iranlt aragtirmacilarin yaptigi calismalarda, T. kofschyanus da farkl
monoterpenik bilesik olarak pulegon (% 18.7) ve izomenton (% 17.8) bulunmus (Morteza-Semnani
vd., 2006: 272-274.), Dogu Azerbaycan bdlgesinden toplanan T. kotschyanus dan elde edilen ugucu
yagda da timol (% 60.48), karvakrol (% 3.08), p-simen (% 5.56) ve y-terpinen (% 6.679) saptanmustir
Ghasemi vd., 2020: 1152).
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Dogu Anadolu’ da yetisen T. kotschyanus alttiiriiniin toprak Gstl kisimlarindan elde edilen ugucu
yag GC-MS ile incelenmis ve 26 adet bilesik ylizde oranlariyla tespit edilmistir. Bu bilesiklerden karvakrol
% 69.81 oraniyla en yiksek miktarda belirlenmistir. Literatlirde, ayni alttiir Gzerinde yapilan ¢alismalardaki
oranlara gére daha yuksek oldugu gorilmis ve karvakrol maddesi agisindan Dogu Anadolu’ dan bu tirin
onemli bir kaynak olabilecegi gosterilmistir.
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Aserological survey of SARS-CoV-2 in cats and dogs in Turkiye

Eda Baldan TOKER?
Aykut OZKUL?
Kadir YESIL.BAG’
Abstract

SARS-CoV-2 infection, which has spread rapidly on a global scale since late 2019, has also
been reported in cats and dogs. The high mutation rate of SARS-CoV-2 is important for examining
the spread between species. The presence of SARS-CoV-2 antibody titers was evaluated using a serum
neutralization test in 110 pets (58 cats and 52 dogs) with different living conditions during the
COVID-19 outbreak in Turkiye. Out of 110 animals, 76 (69.09%) had antibody titers ranging from
1:5-1:40. Thirteen animals had antibody titer over 1:20. Although we detected high positivity rates
among shelter animals in close contact, the highest antibody titers (over 1:40) were detected in cats
contacted with COVID-19 patients and a household dog. This study and previous studies have shown
the necessity of taking precautions to prevent both human-to-animal and animal-to-animal
transmission. In addition, the presence of SARS-CoV-2 neutralizing antibodies in dogs has been
reported for the first time in Turkiye.
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INTRODUCTION

Severe Acute Respiratory Syndrome Coronavirus (SARS-CoV-2) was first detected in Wuhan,
China, in late 2019 (Zhu et al., 2020: 729) and quickly spread worldwide. After the World Health
Organization declared a global emergency in March 2020, approximately 624 million confirmed
human cases and 6.5 million deaths were reported worldwide (WHO, 2022). In Turkiye, as of March
2020, approximately 17 million confirmed human cases with 102.000 deaths had been reported
(WHO, 2022). Studies have focused on the possibility that animals are reservoirs and/or target hosts
in the natural cycle of this infection. Although SARS-CoV-2 is generally spread through human-to-
human transmission, it is also documented that some animal species may contribute to the SARS-
CoV-2 pandemic (Md. Golzar Hossain, Javed, Akter, & Sukumar Saha, 2021: 178; Yesilbag & Aytogu,
2020: 137). Sporadic cases of SARS-CoV-2 infection in dogs and cats have been reported (Newman
et al., 2020: 710; Sit et al., 2020: 7706). In experimental studies to determine the status of cats and dogs
against SARS-CoV-2 infection, their active role in virus shedding (especially in cats) even if there are
no clinical and macroscopic findings in animals has been demonstrated (Bosco-Lauth et al., 2020:
26384). Importantly, viral whole genome analyses from a family with coronavirus disease-2019
(COVID-19) and their dog showed that human and canine isolates are identical and that human-to-
dog transmission is possible (Decaro et al., 2021: 1982). In addition, several studies have reported that
specific antibodies have been detected in the serum of pets in areas affected by COVID-19 (Bosco-
Lauth et al., 2020: 26385; Patterson et al., 2020: 3; Wernike et al., 2021: 4; Yilmaz et al., 2021: 5).
Considering the mutation possibilities for a virus with such a high transmission rate, an increase in the
host spectrum, or exceeding the species barrier is a common situation. Therefore, it is important to
closely monitoring the epidemiological role of animals in the SARS-CoV-2 epidemic. In this study, it
was aimed to determine the presence and titers of SARS-CoV-2 specific antibodies in serum samples

collected from domestic cats and dogs in Turkiye (Bursa province) by serum neutralization test 50
(SN50).

MATERIAL AND METHOD

Sample collection

A total of 110 animals (58 cats and 52 dogs) were sampled in Bursa province of Turkiye
between August 2020 and January 2021 with different sources: (1) 7 cats were from families with
COVID-19 patients, (2) 41 cats and 31 dogs living in the household were from 4 pet hospitals, (3) 18
dogs living in shelters, and (4) 10 stray cats and 3 stray dogs. Sampled cats were between 2 months
and 8 years old, while dogs were between 2 months and 14 years old. The samples were collected by
ethical approval (HADYEK-2020-07/02) obtained from the Bursa Uludag University, Local Ethics
Committee for Animal Experiments. Blood samples taken into sterile vacuum tubes were centrifuged
at 3000 rpm for 10 min and serum was separated. Serum samples separated into stock tubes were
heat-inactivated at 56°C for 30min and stored at -20°C until testing.

Virus and cells
SARS-CoV-2-Ank-2 was isolated from a COVID-19 patient in Turkiye, as previously

described (Hanifehnezhad et al., 2020: 3). African green monkey kidney (Vero-E6, ATCC: CRL-15806)
cell line was used from the cell culture collection of the Department of Virology, Ankara University
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Faculty of Veterinary Medicine. Dulbecco's Modified Eagle's Medium with 5% fetal calf serum,
100UI/ml penicillin, and 100ul/ml streptomycin was used to prepare cell cultures. The cells were
incubated in 5% CO2 at 37°C.

Detection of SARS-CoV-2 neutralizing antibodies

Serum neutralization test 50 (SN50) was used to determine the antibody titer present in serum
samples. All the test step was carried out under BSLL-3 conditions. At this stage, two wells were
separated for each serum sample in 96-well microtitration plates. Two-fold dilutions were made for
each sample, starting with the 1:5 dilutions in the first wells of the microplates. Then, 50 pL of
100TCID50 diluted (1:28.000) SARS-CoV-2-Ank-2 was added to all test wells for neutralization with
serum samples. For neutralization, the plates were incubated for 1 h at 37°C, 5% CO2. At the end of
the period, 50 pL of Vero-E6 cell suspension (200,000 cells/mL) was added to each well. The test
plates, incubated in the same environment for 7 days, were then examined under an inverted light
microscope. The highest serum dilution value that inhibited virus propagation was recorded as an
antibody titer.

Statistical analyses

The seropositivity of antibody titers between animal species and between animals living in the
household and the shelter/street was statistically evaluated by the Chi-square test. Statistical
significance was defined as P<0.05.

RESULTS

Seropositivity rates of 110 pet animals (58 cats and 52 dogs) according to the SARS-CoV-2
neutralization assay are shown in Table 1. Neutralizing antibodies were detected in serum samples of
76 (69.09%) pet animals with a titer ranging from 1:5 to 1:40. Based on animal species, SARS-CoV-2
neutralizing antibodies were detected in 39 cats (67.24%) and 37 dogs (71.15%). Among them, the
presence of SARS-CoV-2 neutralizing antibodies 1:40 in a dog living in the household and greater
than 1:40 in a cat in contact with a COVID-19 patient was detected (Table 2). Eight of the cats were
tested before for feline coronavirus (FeCV) antibodies using a rapid test kit (lateral flow assay) in
animal hospitals where they were subjected to veterinary service and two of them were reported
positive for FeCV antibodies. There was no statistical difference between animal species regarding
SARS-CoV-2 neutralizing antibodies in cats and dogs (P>0.05). While 64.47% (49/76) of the
seropositive animals were cats and dogs living in the household, 35.53% (27/76) were shelter and stray
animals (P<0.05).
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Table 1 — Distribution of positivity rates by type of living conditions

Cat Dog Total

O B B @ 6O ) @ 6 (%

Household 41 27 65.85% 31 19 61.29% 72 46 63.89%

Contact with the

COVID- 7 3 42.86% 0 0 0.0% 7 3 42.86%
19 patient

Stray 10 9 90.0% 3 3 100.0% 13 12 92.31%

Shelter 0 0 0.0% 18 15 83.33% 18 15 83.33%

Total 58 39 67.24% 52 37 71.15% 110 76 69.09%

(n): Number of animals; (+): Number of seropositive animals

Table 2 — Distribution of SARS-CoV-2 neutralizing antibody titers according to living conditions

and species.

Neutralizing Cats (%) Dogs (%) Total
Living conditions
antibody titer (n=58) (n=52) (n=110)

13 (22.41%) 12 (23.08%) 25 (22.73%)

Household 9 (15.51) 5 (9.62%) 14 (12.73%)
= Stray 4 (6.90%) 1 (1.92%) 5 (4.55%)
Shelter - 6 (11.54%) 6 (5.45%)
19 (32.76%) 19 (36.54%) 38 (34.55%)
1:10 Household 14 (24.14%) 12 (23.08%) 26 (23.64%)
o Contact  with the COVID-19 2 (3.45%) - 2 (1.82%)
patient
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Stray 3(517%)  1(192%)  4(3.64%)
Shelter - 6 (1154%) 6 (5.45%)
6(10.34%)  5(9.62%) 11 (10.0%)
Household 4(690%)  1(L92%)  5(4.55%)
L2 Stray 2(345%)  1(L92%)  3(2.73%)
Shelter - 3(71%) 3.(2.73%)
- 1(1.92%)  1(0.91%)
1:40
Household : 1(1.92%)  1(0.91%)
1 (L72%) - 1(0.91%)
Over 1:40 Contact _with _the COVID-19 1 (1.72%) - 1(0.91%)
patient
19 (32.76%) 15 (28.65%) 34 (30.91%)
Household 14 (24.14%) 12 (23.08%) 26 (23.64%)
Noantibody  ¢,hiact  with the COVID-19 4 (6.90%) - 4 (3.64%)
detection patient
Stray 1 (1.72%) : 1 (0.91%)
Shelter - 3GII%)  3.(2.73%)

(-): No sample available

DISCUSSION

In this study, we detected the presence of SARS-CoV-2 neutralizing antibodies and antibody
titers in cats and dogs in Turkiye (Bursa province) during the COVID-19 outbreak with the SN50 test.
A total of 110 pet animals (58 cats and 52 dogs) were tested, and 76 (69.09%) had antibody titers
ranging from 1:5 to 1:40. Thirteen of these animals shared an antibody titer of 1:20 and above. The
transmission of SARS-CoV-2 to cats and dogs under natural conditions has been reported in many
studies (Bosco-Lauth et al., 2020: 26385; Stevanovic et al., 2021: 3). Although there is no evidence for
transmission of SARS-CoV-2 from animals to humans, the transmission of infection among
susceptible animals and from humans to animals has been demonstrated (Decaro et al., 2021: 1982;
Hamer et al., 2022: 2; Md. Golzar Hossain et al., 2021: 178; Patterson et al., 2020: 3). By analyzing the
background of pet animals tested in this study, 92.38% (12/13) of stray animals, 83.33% (15/18) of
animals living in shelters, 63.88% (46/76) of animals living in households, and 42.86% (3/7) of animals
in contact with COVID-19 patients were detected as seropositive. The high seropositivity of animals
living in shelters and on the street (stray animals) suggests the risk of widespread transmission of
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infection among animals in close contact (Table 1). It also suggests that the reason for the high
seropositivity in stray animals may be uncontrolled contact between these animals and humans during
the pandemic period. On the other hand, the seropositivity rates of animals in contact with COVID-
19 patients and domestic animals are relatively low compared to shelter animals. However, one of the
animals with the highest neutralizing antibody titer (higher than 1:40) is a cat in contact with a COVID-
19 patient, and the other is a dog living in the house. Zhang et al. (2020: 2016) showed that the duration
of antibody neutralization against SARS-CoV-2 in infected cats is relatively transient. Seropositivity
was detected after 7 days in cats experimentally infected with SARS-CoV-2 and reached the peak level
on the 14th day while neutralizing antibodies detected after the 14th day in dogs peaked on the 21st
day (Bosco-Lauth et al., 2020: 26385). Therefore, low neutralized antibody titers in owned animals
may also be due to the long time interval between sample collection and the actual date of infection.

Although the data obtained in this study do not explain the exact source of infection
for shelter and stray animals, as human contact is successfully demonstrated as carrying the infection
to animal units (Hammer et al., 2021: 2), local people having close contact with stray animals and the
animal keeper in the shelter can be hypothesized to transmit the virus to the subjected animals.

The presence of antibodies against SARS-CoV-2 was reported in dog serum samples collected
before the pandemic, although at a lower level than during the pandemic (Laidoudi et al., 2021: 3).
This can suggest the risk of cross-reactions between other canine coronaviruses and SARS-CoV-2
neutralizing antibodies. Zhang et al. (2020: 2016) tested both types I and II FIPV hyperimmune sera
with the virus neutralization test for SARS-CoV-2 and reported it as negative. Similatly, 8 cats in our
study were also tested for FeCV when they were subjected to animal hospitals, and only six of them
had SARS-CoV-2 neutralizing antibody titers of =1:5. Even though the number of animals also tested
for FeCV is relatively low, this result obtained needs to be elucidated in terms of identification of
cross-reacting coronavirus antibodies of different species.

In conclusion, our study provided further serological evidence for SARS-CoV-2
infection in pets in Turkiye. SARS-CoV-2 neutralizing antibodies in dogs with different living
conditions were reported for the first time in the country. Although we detected high seroprevalence
rates among shelter animals in close contact, the highest antibody titers were detected in animals either
in contact with COVID-19 patients or having household keeping. Therefore, it is clear that some
preventive measures are necessary to prevent human-to-animal transmission or to avoid the potential
risk of transmission between animals. Further research is needed to investigate the transmission route
of SARS-CoV-2 among susceptible species.
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Investigation of Pseudocapillaria Tomentosa in Cyprinus Carpio from Cankir1 Province

Elein DEDE!

Gaikmen Zafer PEKMEZCI
Banugiek YUCES AN’
Ozean OZKAN'

Abstract

Psendocapillaria tomentosa, is one of the nemotode species. that parasitizes in the digestive tract
and intestinal tissues of Cyprinus carpio fish. Like other parasites, it negatively affects fish health. It
causes symptoms such as ulcers, anemia and hemorrhage in the intestinal and digestive tracts in adult
cyprinids while cause high mortality in juvenile cyprinids and zebrafish. There is a lot of investigation
about P. tomentosa, which reported many water resources in our country but; there is not an
investigation about P. fomentosa in Cankiri province.

In this study, total 20 carp caught in July 2021 by sportive fishing during the period when there
was no fishing ban. The stations established on Alpsart Pond, Kizilirmak River (3 stations), Haci
Osman Farm, Seydikéy Dam, Ekinne Pond and their coordinates were marked. Caught fish
necropsied at the stations and their digestive cavities and intestines put in 70% ethanol and brought
to the laboratory for microscopic examination.

As a result of this examination, P. fomentosa was found in 2 of 20 C. carpio and 2 in total in fish
caught only from Alpsart Pond. In addition to, percentage of infection % 10, infection density 1 unit
and the infection abundance calculated 0.05 pieces and the parasites were identified morphologically
by making the necessary measurements. Consequently, it is necessary that thought that must have
more investigation about on this subject and take necessary preventive and treatment measures.
Keywords: Cankiri, Cyprinus Carpio, Pseudocapillaria tomentosa
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Introduction

Cankirt, located in the northwest of the Central Anatolian Region, has aquatic importance
because of the Kizilirmak River, which passes through the provincial borders, is Turkey's longest river.
Cankirt has many water sources except from Kizilirmak and has very diversity fish fauna in the water
sources at Cankirt. Cyprinus carpio is one of the most dense fish species in the water source of Cankiri.
Cyprinus carpio has taken into the culture medium for many years in our country because of, its good
adaptability, high feed utilization capacity and to be preferred species by human diets.
In order to present economic losses with aquaculture, people need to know more about the treatment
and cure of fish diseases. Fish parasites are also one of the factors that cause serious economic losses
in aquaculture. Especially in carp farming, P. fomentosa causes serious economic losses. It has been
determined in some studies that the infection is transmitted as a result of the Cyprinids consuming
infected freshwater oligokets (Tubifex tubifex) (Moravec, 1994 s: 116). In addition, it was found that
their fertilty capacity dep as the water temperature decreased. (Moravec, 1985).

P. tomentosa especially, parasitizes in the C. carpio (carp fish) digestive cavity and intestinal tissue
consequently causes lesions, ulcers, hemorrhage and anemia. This is a cause of high mortality in small
cyprinids. Therefore, they are important parasites for fish health.

Biology: P. tomentosa, which is a parasitic species especially in carp, is from the
Nematohelminthes class and has a small and thin body. Its body covered by an opaque transparent
cuticle layer. “There are bilateral bacillary bands that extend throughout the body. Its head is relatively
narrowed, its mouth has four small papillae and its mouth opens directly into the esophagus. There
are about 35-40 large nuclei in a stycosome. The stikoctyle rings rhythmically divided into light and
dark segments” (Moravec, 1994 s: 114).

-In adult males, the sexual organs (tail, testis, papillae, short spicule and long spicule) are
located at the posterior end. The spicule structures, whose task is to provide the transmission of the
genital organs, are thornsless and of different sizes (0,240 mm-0,330 mm long, 0,09 mm-0,012 mm
wide). The total length of the males is 7,18 mm—3,95 mm, the total width is 0,054 mm-0,068 mm, the
Oesophagus length is 0,183-0,030 mm, the distance between the neural ring and anterior tip is
between 0,084 mm and 0,99 mm.

-Sexual organs of adult females vulva, anterior lip, and uterus are also located at the posterior
end. The opening of the vulva is behind the esophagus, and the lips of the vulva are small. The eggs
are in a single row in the uterus. The adult female lays the eggs in the water within 7 days at a
temperature of 20-22 °C. Total length of the females (7,30 mm-12,04 mm total length, 0,068 mm-
0,108 mm total width). Oesophagus length is between 3,94 mm and 5,15 mm in length. That is, it
represents more than half of its total length. The distance between the nerve ring and the anterior tip
is between 0,090 mm and 0.96 mm. Egg walls are double-layered, the inner layer is transparent and
the outer layer has a rough surface. Their eggs are polar structure.
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In our country, there have not been many scientific studies on P. fomentosa. However, studies
have shown that this parasite was found in Manyas Kus Lake (Oztiirk, 2000), and Marmara Lake
(Demir, 2014). The aim of this study is to detect the presence of P. fomentosa in fish caught in Cankart
Province.

Materials and Methods

This study was inspired by my master's thesis titled "Investigation of Endoparasites in Fish in
Cankir1 Province" (Dede, 2022). Necessary permissions obtained from the relevant institutions before
starting the study. Then, the catching fish schedule was determined and catching fish carried out the
period when there was no fishing ban at in July 2021. Coordinate determinations were made at each
station visited. Four of the stations that carry out catching fish activities established in water sources
except from Kizilirmak. These stations, Alpsart Pond at 40°40'80"N and 33°30'3"E coordinates, Hact
Osman Farm at 40°49'57" N, 31°15’47” E coordinates, Seydikéy Dam at 40°34°23” N, 33°27°33” E
coordinates, Ekinne Pond at 40°33°10” N, and 33°27' 50" E coordinates. The other three stations
were established at three points in Kizilirmak, which is' the longest river in Turkey. The stations
established in Kizilirmak; Below of Kizilirmak-Karadayr Village at 40°20'1" N 33°47'50" E
coordinates, Kizilirmak-Kavakli at 40°22'19"N and 40°17'48"E coordinates and Kizilirmak-
Karamursel 40°24'48" N and 34°1'51" E coordinates.

20 C. carpio caught by sportive catching fish method at the established stations (1 sample in
Kizilirmak-Kavakli, 1 sample in Kizilirmak-Karamirsel, 2 sample below of Kizilirmak-Karaday:
Village, 7 sample in Alpsart Pond, 3 units in Hact Osman Farm, 1 sample in Seydikéy Dam, 5 samples
in Ekinne Pond).

-After the fish were caught, they were knocked out by hitting their heads with a hard object,
and necropsies were performed in situ. The excised digestive tract and intestinal tissues taken into
containers containing 70% ethyl alcohol and taken to Samsun Ondokuz Mayis University Faculty of
Veterinary Medicine Department of Fisheries Diseases Laboratory. Then, the removed tissues had
placed in a petri dish and examined under a stereomicroscope with the help of forceps, and the
detected nematodes collected with the help of appropriate forceps.

The two P. tomentosa parasites cleaned with distilled water and then cleared with lactofenal
made their morphological identifications and their measurements (Moravec, 1994; Moravec ve
Nagasawa, 2000; Moravec, 2004; Buchmann, 2007).. In addition to, in this study the infection rate and
intensity of P. fomentosa species, detected as Margolis et al. (1982) and Bush et al. (1997) evaluated as
stated.

Result

Psendocapillaria tomentosa seen in two carp fish digestive tissue caught from Alpsart Pond. Both
of the parasites which identificated were adult and female with eggs. The sizes of both parasites
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measured were similar. As a result of stereomicroscope examination, P. fomentosa’s were defined
morphologically and the heights of various structures were measured.

According to made measurement, P. fomentosa is 6,902 mm total length, 0,075 mm total width,
and its tail length is 0,015 mm.

The lateral band is 0,024 mm wide, the muscular esophagus is 0,358 mm long, and the
glandular esophagus is 2,478 mm long. Adult female P. fomentosa’s glandular esophagus part of the
there are 31 rows of cytosomes in a single row measured.

The distance between the nerve ring and the anterior end is 0,09 mm, and the distance
between the vulva and esophagus is 0,040 mm.

There are many eggs in a single row in the uterus. In addition, the eggs seen in the uterus are
in polar structure and their dimensions is 0,029x0,070 mm.

Result of this research, 2 unit P. fomentosa parasites were seen from 2 C.carpio. Both infected C.
carpio were caught from Alpsart Pond. According to this, P. fomentosa detected as stated by Margolis et
al. (1982) and Bush et al. (1997).

P. tomentosa’s percentage of infection is %10 infection intensity is 1 and infection abundance is
0.1 calculated. Accordingly, the presence of P. fomentosa infection in C. carpio fish caught in Cankirt
Province has demonstrated clearly. Because of this, it suggest that more studies must done by
researchers in Cankirt Province. It is necessary to should be take preventive and therapeutic measures.

Discussion

Burgu et al. (1988) was made the first research about the parasites of freshwater fish is
Freshwater fish parasites in some parts of Central Anatolian in Cankiri. In this study, C. latzceps (Miller,
1781) infection %27,2 percentage of infection calculated in C. carpio species. Since this date, no
research has been done about fish parasites in Cankirt Province. This is the first study, which has done
in Cankir after a long time. Although there are many academic studies conducted in our country
regarding the parasites found in C. carpio, the number of studies conducted to investigate the presence
of P. tomentosa in C. carpio is very few.

One of these studies was carried out by Demir (2014) in Marmara Lake in the period of 2011-
2013. In the study, a total of 9 P. fomentosa were detected in the intestines of 4 of the caught C. carpio
fish. The percentage of infection is %2,44 calculated. The other is the study carried out that 159 C.
carpio caught from Manyas Kus Lake was the presence of P. fomentosa was morphologically examined
and identified by Oztiirk in 1998 (Oztiirk, 2019).

When the height measurements of female individuals with eggs in this study examined, they
show parallelism with the data we obtained in our study.
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Evaluation of Patients who Admitted to the Pediatric Outpatient Clinic Between 2019-2020 and

were Diagnosed with Influenza Infection

Emrah CIGRI'
Funda CATAN INAN?

Abstract

We think that influenza infection, which caused epidemics among children in the years before
the COVID-19 pandemic, will maintain its importance today due to the increase in children's
communal living spaces outside the home. For this reason, we aimed to share with the literature how
we spent a season with intense influenza infection in our pediatric patients, what kind of results we
encountered and what kind of treatments we administered.

966 pediatric patients who were diagnosed with influenza infection using our hospital database
were included in this study.

We found that the most common symptoms in our patients were cough (59.1%), fever (49.3%)
and fatigue/myalgia (26.2%). We found that complications related to the lower respiratory tract,
including acute bronchiolitis, pneumonia and croup, are important complications that may develop
due to influenza, especially in children under 5 years of age. We found that 24.8% (n: 240) of our
patients needed only antiviral (oseltamivir) treatment, 21.7% (n: 210) needed only antibiotic treatment,
37.4% (n: 362) needed both antibiotic and antiviral treatment, and 15.9% (n: 154) did not need any
treatment.

In the influenza season, which is between October and May of each year; we should also
consider influenza infection in pediatric patients brought to pediatric outpatient clinics with
complaints of upper respiratory tract infections such as fever, cough and fatigue, and we should plan
our diagnostic methods accordingly. We must not forget that some serious complications, such as
pneumonia, can develop due to influenza.

Key words: Influenza; child; complication; pneumonia; acute bronchiolitis
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INTRODUCTION

Influenza causes seasonal epidemics every year and as a result of these epidemics, an increased
workload in hospitals, an increase in hospitalizations, loss of workforce and absenteeism from school,
economic burden and a certain amount of mortality. In addition, perhaps most importantly, it
maintains its importance as it has the potential to cause pandemics and mass deaths with new
mutations “? The first pandemic of influenza, HIN1 which is called the Spanish flu, was reported in
1918.

Influenza virus is a single-stranded RNA virus of the orthomyxoviridae family. They are
classified as types A, B and C depending on the antigenic properties of the nucleoprotein and matrix
proteins in their structures ©. Influenza A makes major mutations with antigenic shift and can appear
as a new virus that societies do not recognize and cause pandemics @.

Person-to-person transmission of the influenza virus occurs through droplets of an infected
person or by direct contact. Influenza has a short incubation period, only 1-2 days. Viral load peaks
on the first day of illness, but infectivity can last longer than 7-10 days, especially in young children ©.

Influenza infection has a wide clinical picture which ranges from mild symptoms of fever,
cough, malaise, sore throat and headache to viral pneumonia, acute respiratory distress syndrome and
even death ©. Serious diseases are more common in children under 5 years of age, immunosuppressed
individuals, elderly people and pregnant women .

The most effective way to protect children from influenza is to be vaccinated against influenza
every epidemic season. The recommendation of the American Academy of Pediatrics is to vaccinate
all children older than 6 months in each influenza season ©.

MATERIAL AND METHODS

Our study was carried out in accordance with the principles of the Declaration of Helsinki
2008. Ethics committee decision numbered 2020-KAEK-143-6.01 for the study was obtained from
K University Clinical Research Ethics Committee on 07.01.2021.

966 pediatric patients who were diagnosed with influenza infection using our hospital database
were included in this retrospective study, among the patients who were admitted to the *** Training
and Research Hospital Pediatrics polyclinic between November 1, 2019 and March 1, 2020. Age,
gender, medical history, admission complaints, pathological laboratory findings, treatment/ treatments
initiated, complications, if hospitalized, duration of hospitalization of 966 children included in our
study were recorded on data collection forms by using our hospital database.

Statistical Analysis

The SPSS-23 program was used for the analysis of the data. Pearson's chi-square and Fisher's
exact chi-square tests were used to evaluate categorical variables and one-way ANOVA test was used
to evaluate the difference between the means of the groups (hospitalization duration in terms of age
groups and types of influenza). Frequency and percentage values for categorical data and mean and
standard deviation values for numerical data were calculated as descriptive statistics. The p<0.05 value
was considered statistically significant in the evaluation of the tests.

International Congress of Medical and Health Sciences Studies ICOMESS 2022), Dec 13-14 2022 I
Ankara / TURKEY | 81



International
Congress of Medical and

Health Sciences Studies
ISBN: 978-60%-72864-%-7

ICO " ESS

RESULTS

During the period included in the study, 12765 patients admitted to the pediatric outpatient
clinic, 32.7% (n:4183) of these referral were diagnosed with acute upper respiratory tract infection
(URTT) and 23% (n:9606) of these patients were URTT due to influenza virus.

46% (n:444) of the patients were female and 54% (n:522) were male, and the mean age of the
patients was calculated as 6.59 * 4.39 years.

We evaluated the patients by grouping them according to their age: infancy (6.3%, n:61
patients) 0-1 years old, toddler period 1-5 years old (37.9%, n:366 patients), school-age period 5-11
years old ( 38.3%, n = 370 patients) and adolescence 11-18 years (17.5%, n = 169 patients). We
observed that the distribution of patients is especially concentrated between the ages of 1-5 and 5-11
years.

When we evaluated the patients according to their symptoms; we found that 59.1% had
coughs, 49.3% had fever and 26.2% had malaise/myalgia. When we analyzed the symptoms of our
patients in terms of age groups, we found that the difference between the groups was statistically
significant (p<<0.001). We found that children in adolescence (11-18 years old) mostly consult us with
symptoms of cough and headache, while children in the 0-1 age group and 1-5 age group mostly refer
to us with fever and cough symptoms (Table-1). We found that abnormalities in laboratory findings
were significantly more common in patients aged 0-1 years than the patients in other age groups
(p<0.001).

Table 1: Distribution of patients' symptoms by age groups

Symptoms 0-1 years 1-5 years 5-11 years 11-18 years value P
n (%) n (%) n (%) n (%)
fever+cough 30 (49.2) 133 (36.3) 50 (13.5) 12 (7.1)
fever + cough + myalgia 1(1.6) 38 (10.4) 52 (14.1) 12 (7.1) 25097  <0.001
cough+myalgia 0 (0) 14 3.8) 46(12.4) 31 (18.3)
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fever 13 (21.3) 55 (15.0) 18 (4.9) 3(1.8)
cough+headache 0 (0) 3(0.8) 40 (10.8) 34 (20.1)
cough 2(3.3) 16 (4.4) 34 (9.2) 23 (13.6)
fever + myalgia 2(3.3) 23 (6.3) 30 (8.1) 5 (3.0)
Other 13 (21.3) 84 (23.0) 100.(27.0) 49 (29.0)

We found that patients in infancy (0-1 years) developed significantly more complications than
patients in other age groups (p<<0.001) (Table-2).

Table 2: Distribution of influenza-related complications in patients by age groups

Complications 0-1 years 1-5 years 5-11 years 11-18 years value P
n (%) n (%) n (%) n (%)
Nothing 3 (4.9) 67 (18.3) 140 (37.8) 102 (60.4)
Pneumonia 8 (13.1) 64 (17.5) 87 (23.5) 42 (24.9) so4.
<0.001
Ortitis media 3 (4.9) 94 (25.7) 83 (22.4) 2(12) 112
Acute Bronchiolitis 40 (65.6) 82 (22.4) 1(0.3) 0 (0)
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Acute sinusitis 0 (0) 4 (1.1) 54 (14.6) 21 (12.4)
Croup 4(6.6) 54 (14.8) 2 (0.5) 0 (0)
Conjunctivitis 3 (4.9) 0 (0) 2 (0.5) 1(0.6)
Myositis 0 (0) 1(0.3) 1(0.3) 1(0.6)

As a result of the one-way ANOVA test performed to determine the difference between the
mean hospitalization periods of patients in different age groups, a significant difference was found
between the mean hospitalization duration of patients in different age groups (F=57.15; p<0.001).

According to the Tukey multiple comparison test which is applied to find out between which
groups have the difference is; there is a significant decrease in the duration of hospitalization with
older age (p<0.001).

DISCUSSION

Influenza virus was the cause of 23% of the patients who admitted to the pediatric outpatient
clinic with URTT symptoms during the period of our study. The patients are more especially between
the ages of 1-5 and 5-11 years. Cough, fever, and fatigue/myalgia are the most common symptoms in
patients. While cough and headache are more common in patients aged 11-18 years, fever and cough
are more common in patients aged 0-1 years and 1-5 years. Abnormalities in laboratory values are
more common in patients aged 0-1 years, and influenza-related complications occurred more
frequently in this age group. Similarly, patients in the 0-1 age group had longer hospitalization
durations than other patients.

In our study, we found that influenza virus is an important etiological agent in children
presenting with URTI symptoms.In the study of Priya et al. ©, they found that the influenza virus was
the causative agent of 12.5% of 240 children with URTI. Our study was found to be similar to the
literature in terms of influenza being an important agent among the URTI agents in children.

In our study, we determined that the most common symptoms of patients diagnosed with
influenza infection were cough, fever and fatigue/myalgia. In the study of Anusha et al. ™, the most
common symptoms in pediatric patients diagnosed with influenza infection were fever (77.2%), cough
(72.7%) and fatigue (24%). In the study of Suzanne et al. ", they found that the positive predictive
value of the combination of fever, cough and leukopenia was 94% for the diagnosis of influenza. Roy
et al. ™ found in their study that fever and cough were the predominant symptoms in children with
influenza. It was seen that our study was compatible with the literature regarding which symptoms
were most common in children with influenza infection.

We found that, although rarely (0.3%), acute benign myositis developed in children with
influenza infection. We found that these patients admitted due to pain in the legs and the inability to
walk within the first five days after the influenza infection, there was no abnormality in their
neurological examinations and that the patients fully recovered within two days. In terms of the
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development of acute benign myositis due to influenza in pediatric patients and the clinical course of
these children, our study was found to be consistent with the literature >,

We did not detect mortality in our study. In the studies, mortality due to influenza infection
was found to be 1.6% in developed countries and 2.3% in developing countries 7.

CONCLUSION

We can say that influenza virus causes significant morbidity, hospitalizations and school
absenteeism in children between October and May of each year. This virus, which has existed for
centuries, will maintain its importance due to the increase in public living spaces such as nurseries and
day care centers, and therefore every pediatrician should have sufficient knowledge about the approach
to the influenza virus.
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Adneksiyal Kitlelerin Benign-Malign Aynminda Kullamlan Skorlama Sistemlerinin Tamdaki

Degerinin Karsilastinlmasi UZMANLIK TEZI, 2010 (E.A.)

Erhan AKTURK'

Murat DEDFE?
Ozet

Calismamizin amact; prospektif olarak adneksiyal kitlelerin evaluasyonunda giniimiizde
kullanilan alt1 farkli skorlama sistemini uygulamak ve karsilastirmakti. Bu sistemlerin dérdi morfolojik
(Sassone, Lerner, DePriest ve Ferrazzi), biri vaskiiler (Caruso) sonuncusu ise Malignansi Risk Indeksi
(Jacobs) idi. Ekim 2008 ve subat 2010 arasinda Giilhane Askeri Tip Akademisi Kadin Hastaliklart ve
Dogum A.D. baskanliginda adneksiyal ovaryan patoloji distintlen 102 olgu ¢alisma kapsamina alind.
Her bir patolojiye morfolojik, vaskiler indeksler ve RMI uygulandi. Histopatolojik olarak bu olgularin
76 tanesi benign (%74.5), 20 (%19.6) tanesi malign ve 6 (%5.9) tanesi de borderline olarak saptand.
Skorlama sistemlerinin elde ettigimiz duyatlilik/6zgillik degetleri Caruso, RMI, DePriest, Lerner,
Sassone ve Ferrazzi icin sirastyla %090/90.8, %80/89, %80/65.9, %70/74.4, %75/65.9 ve %75/68.3°
idi. Esik degerlerini Caruso, RMI, DePriest, Lerner, Sassone ve Ferrazzi icin sirastyla 5, 234, 5, 4, 9 ve
9 olarak aldigimizda, bu testlerin tanisal dogruluklarini %90, %88, %68, %73, %67 ve %068 olarak
bulduk. Caruso ve RMI™ in en yiiksek tanisal dogruluk oranina sahip oldugunu bulduk ( Kappa test
p=0.001). Sonug olarak Caruso ve RMI skorlarinin malign lezyonlar: benign olanlardan ayirmada diger
dort geleneksel skorlama sisteminden daha iyi oldugunu saptadik. Caruso' nun skorlama sisteminin
tanisal dogrulugunu 90% olarak saptadik. Bu deger RMI igin 88% idi. Adneksiyal kitlelerin
ultrasonografi ile degerlendirilmesi sirasinda benign ya da malign olarak bir 6n tani olusturulurken
Caruso veya RMI' nin tercih edimesini 6netiyoruz.

Anahtar Kelimeler: Adneksiyal Kitleler, Skorlama Sistemleri, Ultrasonografi
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GIRIS

Adneksiyal kitle tanist olan bir hastada, ameliyat 6ncesi malign-benign ayriminin yapilmasi
tartismali ve olduk¢a 6nemli bir konudur. Adneksiyal kitle denilince over ve tuba kaynakli patolojiler
sonrast gelisen lezyonlar anlasiimaktadir (Russell vd, 2002). Hasta yonetiminde dogru degerlendirme,
uygun cerrahinin se¢imi kadar 6nemlidir. Malignite varliginda uygun cerrahi evrelemenin sagkalim
tzerinde son derece Onemli bir etkisi vardir (Winter vd, 2007). Benign patoloji varliginda ise
endoskopik eksizyon (minimal invazif cerrahi modaliteleri) yeterli olmaktadir (Medeiros vd, 2005).
Giunumiizde benign ve malign kitlelerin ayriminda kullanilan birka¢ parametre bulunmaktadir: Bunlar;
1. Gri skala morfolojik parametreler ( lateralite, lokiilarite, duvar kalinligi, septum varligr ve kalinlig,
asit ve metastaz varligi), 2. Renkli doppler ultrasonografi, 3. Yas, 4. Menopozal durum, ve 5. CA125
gibi timor belirtegleridir (Van Calster vd., 2007). Adneksiyal kitlelerin preoperatif degerlendirmesinin
gelistirilebilmesi i¢in bu parametrelerin kombine olarak kullanilmasi daha uygun goriilmektedir (Myers
vd, 2000).

Adneksiyal kitlelerin menajmaninin en 6nemli bélumunt kaplayan over kanseri, kadinlarda
gorilen tim kansetlerin % 4’ Gnd, genital kanserlerin % 20-25 * ini olusturur (Dorum vd, 2005).
Jinekolojik maligniteler arasinda ikinci siklikta gériilmesine ragmen, erken evrelerde asemptomatik
seyretmesi ve taninin genellikle ge¢ konulabilmesi nedeniyle olgularin yaklasik % 60 1 tedavilere
ragmen 5 yil icinde kaybedilmektedir (Dorum vd, 2005). Over kaynakli kitlelere siklikla cerrahi
yaklasim Onerilmektedir. Bu da, cerrahi tedavi gerektirmeyen benign adneksiyal ve over kitlelerinde
gereksiz cerrahi girisimin uygulanmasina neden olmaktadir. Giiniimiizde adneksiyal kitlelerin
evaluasyonunda jinekoloji pratiginde en fazla kullanilan yontemlerin basinda klinik fizik muayenenin
(6zellikle pelvik muayenenin) tamamlayicist olarak ultrasonografi ve renkli doppler ultrasonografi
gelmektedir. USG ile degerlendirmeyle; lezyonun konturu, internal yapist ve eslik eden bulgulart
tanimlanmaya calisilir ve morfolojileri belirlenen kitlelerin vaskiiler yapilarinin ortaya konmasi igin
RDUS kullanilir. Benign ve malign over kitlelerinin RDUS ile taninmast, timoériin neovaskdlarizasyon
derecesi ve malign over Kkitlelerindeki defektif timoér damarlarinmn disik impedansh akim
parametreleri verecegi fikrine dayanir. Bu bulgu, bir¢ok ¢alismada malignitenin gosterilmesinde kritik
bir veri olarak kabul edilmistir ( Kinkel vd, 2005; Liu ve Wang, 2007).

Calismamizda, adneksiyal kitlelerin USG ile morfolojilerinin  belitflenmesi ve RDUS
incelemeyle kanlanma paternleri ile rezistan ve pulsatilite indeksleri, CA125 degertleri kullanarak,

benign ve malign kitleleri ayirmada kullanidan skorlama sistemlerinin dogruluklarint karsilastirmak
hedeflendi.

YONTEM

Gilhane Askeri Tip Akademisi Kadin Hastaliklatt ve Dogum Poliklinigine 01-10-2008 / 03-
02-2010 yillar1 arasinda gesitli jinekolojik sikayetler ya da kontrol i¢cin bagvuran ve pelvik kitle tanistyla
opere edilen 102 olgu ¢alisma kapsamina alindi. Tum olgular preoperatif olarak degerlendirildiler.
Degerlendirmeler; rutin preoperatif tetkikler yaninda, serum CA125, kitlelerin gri-skala ultrasonografik
ve renkli doppler ultrasonografik incelemelerini icermekteydi. CA125 icin esik deger 35 mU/L olarak
belirlendi. Sekiz santimetreden biytik adneksiyal kitlelerin ve virgo hastalarin degerlendirilmesinde
abdominal ultrasonografi de yapildi. Kitlelerin lateralitesi, lokilaritesi, duvar yapisi ve kalinligi, septum
varligi ve kalinligy, solid alan varligy, akustik golgelenmesi, assit ve metastaz varligi, ekojenite ve volimi
degerlendirildi. Volim hesaplanmasinda elipsoid formili (V = A x B x C x 0,523 ) kullanid1. Tespit
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edilen bu parametreler Sassone, Lerner, DePriest ve Ferrazzi® nin morfolojik skorlama sistemlerinde
kullanild: ve her sistem icin bir skor elde edildi (Sassone vd, 1991; Lerner vd, 1994; Ferrazi vd, 1994;
Depriest vd, 1997). Bu parametreler ayni zamanda menopozal durum ve CA125 degerleriyle birlikte
Malignensi Risk Endeksi (RMI) hesaplanmasinda da kullanildi; RMI, ultrason skoru (U), menopoz
skoru (M) ve serum CA-125 degerleri kullanidarak [U] x [M] x [CA-125] formild ile hesaplandi.
Menopoz skoru (M), hasta eger premenopozal ise 1, postmenopozal ise 3 degeri alindi. Menopoz
skoru (M) belirlenirken dogal menopoza giren hastalar icin en az 1 yil amenore, daha 6nce histerektomi
geciren hastalar icinse 50 yas ve tizerinde olma sart1 arandi. Serum CA-125 degeri formile dogrudan
eklendi. Ultrason skoru (U), 5 major bulgunun varligina dayanir ve her birinin varligt halinde 1 puan
eklendi (Jacobs vd, 1990). Renkli Doppler ultrasonografi incelemesini premenopozal hastalarda
menstriel siklusun luteal fazinda korpus luteumdaki anjiyogenezisten dolayr olan yiiksek diyastolik
akimlt dalga formlarinin sonuglar etkilememesi igin follikiler fazin 3-10. gilinleri arasinda yapildi.
Postmenopozal hastalarin RDUS™ u kitlenin tespit edildigi anda yapildi. Diyastolik notch varligi veya
yoklugu kaydedildi. Pulsatilite Indeksi (PI) ve Rezistans Indeksi (RI) otomatik olarak kaydedildi. PI
icin esik degeri 1,00 ve RI igin esik degeri 0,43 olarak belirlendi. Bu degerlerin istiindeki sonuglar,
diyastolik notch varligt ve duzenli vaskiler dagilim benign olarak degerlendirilirken, Bu degetlerin
alundaki sonuglar, diyastolik notch yoklugu ve rastgele waskiler dagilim ise malign lehine
degerlendirildi ve Caruso™ nun skorlama sistemine uyarlandi (Caruso vd, 1996). Sassone, Lerner,
Caruso, Ferrazzi, DePriest, ve RMI icin esik degerleri sirastyla; 9, 4, 5, 9, 5, 250 olarak alindi. Bu esik
degerler ve Gsti malign, altt benign olarak kabul edildi. Pelvik kitlelerin postoperatif histopatolojik
incelemeleri tanida gold standart olarak belirlendi. Pelvik kitlelerin preoperatif dénemdeki
incelenmeleri ile elde edilen skorlarin malign-benign ayrimindaki etkinligini tespit etmek igin,
postoperatif histopatolojik tanilariyla karsilagtirilds.

Istatistiksel degerlendirmede SPSS (Statistical Packages for Social Sciences) version 15.0 for
Windows kullanild:. Ki kare testi ve ROC egrisi ile hesaplamalar yapildi. Degiskenlerin benign-malign
ayrimindaki  karsilagtirmalarinin - normal dagiima uygunlugu Kolmogorov-Smirnov testi ile
degerlendirildi. Normal dagilima uygun olan bagimsiz degiskenler Student T testi ile, normal dagilima
uygun olmayanlar Man Whitney U testi ile karsilastirildr. Her bir skor i¢in ayri ayri duyarlilik, 6zgtllik,
pozitif ve negatif prediktif degerler hesaplandi. Testlerin tanisal dogruluklart kappa testi ile
degerlendirildi. Sonuglar 95% lik gliven araliginda, anlamlilik p<0,05 diizeyinde degerlendirildi.

BULGULAR:

Calisma grubumuzdaki 102 olgunun 20 (%19,6)"si malign, 76 (%74.5)"st benign ve 6 (%5.9)
tanesi de borderline olarak rapor edildi. 73 (%71.5) hasta premenopoz (ortalama yas: 35 + 7), 29
(%028.5) hasta postmenopoz (yas:58 £ 10) olarak degerlendirildi. Benign olgulardaki ortalama yasg; 40
T 11, malign olgularda 49 £ 16 ve borderline hastalarda 37 9 olarak belirlendi. Malign olarak ser6z
8 kistadenokarsinom (%40), 10 musin6z kistadenokarsinom (%50), 1 ovaryan lenfoma (%5) ve 1
krukenberg timora (%5) saptanirken, bordetline olarak 3 borderline seréz (%50) ve 3 borderline
musinéz (%50) timor saptandil. Benign lezyonlar ise; basit ser6z kist (n=5), endometriyoma (n=25),
dermoid kist (n=14), ser6z kistadenom (n=8), miisin6z kistadenom (n=>5), fibroma (n=3), tekoma
(n=2), korpus luteum (n=4), paratubal kist (n=5), leiyomyoma (n=2), struma ovarii (n=1) ve
tuboovaryan apse (n=2) saptandi. Tablo 1° de Adneksiyal kitlelerin histolojik tanilart ve ortalama
hacimleri verilmistit.
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Tablo 1: Adneksiyal kitlelerin histolojik tanilari ve ortalama hacimleri.
Histolojik tani n Ortalama hacim (cm3)
Serdz kistadenokarsinom 8 172 £ 161
Miisin6z kistadenokarsinom 10 465 402
Ovaryan lenfoma 1 728
Krukenberg timori 1 138
Toplam malign lezyon 20 349 £ 395
Basit serdz kist 5 173 £ 137
Endometriyoma 25 84 +58
Dermoid kist 14 83+80
Ser6z kistadenom 8 85+ 60
Miisin6z kistadenom 5 8573
Fibroma 3 43 +35
Tekoma 2 208 £ 182
Korpus luteum 4 46+ 12
Paratubal kist 5 48 £ 22
Leiyomyoma 2 412 + 265
Struma ovarii 1 75
Tuboovaryan apse 2 208 £ 183
Toplam benign lezyon 76 95+ 105
Borderline serdz timor 3 58 + 22
Borderline miisindz timor 3 127 +£93
Toplam borderline lezyon 6 69 + 20
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Benign olgulardaki CA125 degeri 25 *+ 20, malign olgularda 329 £ 648 ve borderline olgularda
ise 29 * 21 olarak saptandi (p>0,01). Kitlelerin duvar kalinliklari benign, malign ve borderline
olgularda sirasiyla; 1,53 £ 0,65, 1,85 + 0,48 ve 1,25 +0,5 olarak izlendi (p=0,06). Duvar kalinliklari
benign-malign ayriminda kullanislt degil. Borderline olgularin higbirinde septum izlenmedi. Benign
olgularin 30% (n=25) unda, malign olgularin ise 60% (n=12) inda septum izlendi. Malign olgulardaki
ortalama septum kalinlig1 3.2 + 0.9 iken benign olgularda bu deger, 1.7 £ 1.1 olarak tespit edilmis olup,
istatistiksel olarak anlamli bulunmustur p=0.001.

Adneksiyal kitlelerin hacim 6l¢timleri sonucunda benign, malign ve borderline olgularda
ortalamalar strastyla; 95 & 105, 350 £ 390 ve 70 £ 20 olarak tespit edilmis olup malign ve diger gruplar
arasindaki fark anlamli bulunmustur (p=0,01). Benign olgularin 16,7% (n=13)" sinde solid alan
izlenirken, malign olgularin 65% (n=13)" inde ve bordetline olgularin 16% (n=1)" sinda izlendi.
Malign olgulardaki fark istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<<0,05). Mattr kistik teratomlarin 50%
(n=7)"sinde akustik golgelenme izlenirken, diger hicbir kitlede izlenmedi (P=0.01).

Benign olgularin 26% (n=20)" sinda vaskiiler akim saptanamadi. Cerrahi eksplorasyonda biti
torsiyone dermoid kist, t¢t fibroma ve ikisi tekoma olarak izlendi. Malign ve borderline olgularin
tamaminda akim izlendi. Benign olgularin 94% (n=065)" tinde ve bordetline olgularin 66% (n=4)"
sinda diyastolik notch saptanirken bu oran malign olgularda 5% (n=1) olarak saptand:. Benign
olgularin ikisi hari¢ tamaminda vasktler dagihm diizenli izlendi. Rastgele vaskiiler dagilim gosteren
benign iki olgunun leiyomyoma oldugu tespit edildi. Malign olgularin 85% (n=17) inde vaskiler
dagilm diizenli izlendi. Benign, malign ve borderline olgularin ortalama rezistan indeksleri sirastyla;
1,2 £ 0,4, 0,42 = 0,08 ve 1,36 * 0,56 olarak saptanirken bu rakamlar pulsatilite indeksi i¢in sirastyla;
2,410,88,0,93 0,28 ve 2,5 = 1,1 olarak saptandr. Rezistans indeksin 0,43 tn altinda olmast malignite
lehine anlamli bulunmustur. Pulsatilite indeksinin de 1 in altinda olmast malignite lehine anlamlt
bulunmustur. Benign ve malign gruplar arasindaki fark rezistans indeksler karsilastirildiginda anlamls
bulunmustur (p=0,01). Benign ve malign gruplar arasindaki fark pulsatilite indeksleri
karsilastirildiginda anlamli bulunmustur (p<<0,001).

Tablo 2’de skorlama sistemlerinin patoloji sonuglarina gore karsilastirlmast verilmistir. Esik
degerler Caruso, Lerner, DePriest, Sassone, Ferrazzi ve RMI icin sirastyla 5, 4, 5, 9, 9 ve 234 olarak
alindiginda her bir skorlama sistemi i¢in benign-malign ayrimi baz alindiginda duyarlilik, 6zgullik,
porzitif prediktif deger ve negatif prediktif degerler Tablo 3’ de 6zetlenmistir. ROC egrisinde Caruso™
nun skorlama sisteminin egri-alti-alan degerinin 0,969 olarak gériiyoruz. 6 skorlama sistemi icindeki
en giivenilir test olarak Caruso ve karsimiza cikiyor. Tkinci giivenilir test olarak RMI® 1 gérityoruz (
egri-alti-alan: 0.849). Sekil 17 de skorlama sistemleri ROC egrisi ile karsilastirlmistir. Testlerin tanisal
dogruluklart kappa testi ile hesaplanmis olup, istatistiksel olarak anlaml bulunmustur (p=0.001).
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Tablo 2: Skorlama sistemlerinin patoloji sonuglarina gore karsilastirilmasi.
Patoloji
Benign Malign Borderline p
%(n) %(n) (n)
Caruso benign %89.5 (68) %2.6 (2) %7.9 (6) <0.001
malign %30.8 (8) %69.2 0
(18)
Sassone benign %81.4 (48) %8.5 (5) %10.2 (6) 0.001
malign %65.1 (28) %34.9 0
(15)
Lerner benign %82.1 (55) %9 (6) %9 (6) <0.001
malign %60 (21) %40 (14) 0
Ferrazzi benign %82 (50) %38.2 (5) %9.8 (6) <0.001
malign %63.4 (26) %36.6 0
(15)
DePriest benign %84.5 (49) %6.9 (4) %8.6 (5) 0.001
malign %61.4 (27) %36.4 %2.3 (1)
(16)
RMI benign %88.3 (68) %5.2 (4) %6.5 (5) <0.001
malign %32 (8) %64 (16) %4 (1)
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Sekil 1: Skorlama sistemlerinin ROC egrisi ile karsilastirilmast.
TARTISMA

Adneksiyal kitleler icerisinde en 6nemli yeri tutan ovaryan kitleler, histopatolojik ¢esitlilikleri
ve menstruasyon sirasindaki morfolojik ve dinamik degisiklikler géstermeleri nedeni ile preoperatif
tanida giicliik yaratirlar. Cerrahi rezeksiyonla makroskopik materyal morfolojisi ile ultrasonografik
gorintli 6zelliklerinin karsilastirilmasinda uyumluluk % 78-99 arasinda bildirilmektedir (Karlan vd,
1993) Adneksiyal kitlelerin preoperatif benign-malign ayriminda kullanilmak tizere birtakim skorlama
sistemleri gelistirilmistir.

1970%li yillatin sonlarindan itibaren ultrasonografinin klinik uygulamaya sokulmast ile birlikte,
bircok kez benign-malign kriterlerinin sonografik tahminlerini objektif olarak agiklamak tzere
girisimlerde bulunuldu. Son yillarda renkli doppler ultrasonografi over kanserlerinin erken tanisinda ve
malign- benign ayriminda stk¢a kullanilan bir teknik olmustur (Zanetta vd, 1993).

Sassone ve ark™1 1991 yilinda, malign ve benign timétlerinin ayirict tanisinda geleneksel “gray
scale” transvajinal ultrasonografi ile morfolojik skorlama sistemlerini yayinladilar. Bu skorlama sistemi,
lezyonun ekojenitesi, duvar kalinligi, i¢c duvar yapilart ve septanin 6zellikleri temeline dayanmaktadir.
1987-1989 yillar1 arasinda 143 hastaya jinekolojik endikasyonlarla operasyon uygulamislar ve toplam
281 over elde edilmistir. Skor 9 ve tizeri malignite lehine olarak degerlendirildi. Sonug olarak Sassone™
un skorlama sisteminin duyarlilig %100, 6zgulliigu %83, pozitif prediktif deger (PPD) %37, negatif
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prediktif deger (NPD) %100 olarak bulunmustur (Sassone vd, 1991).Bizim ¢alismamizda ise 102
hastaya uyguladigimiz Sassone™ un skorlama sisteminin patoloji sonuglartyla karsilastirilmast sonucu;
duyarlilik, 6zgullik, PPD ve NPD ler sirastyla; %75, %65.9, %34.9, %91.5 ve tanisal dogrulugunu ise
%067 olarak bulduk.

Lerner ve arkadaslart 1994 yilinda timor duvar kalinligy, ic duvar yapist septum 6zellikleri ve
ckojeniteyi baz alan 4 degiskenli bir skorlama sistemi gelistirdiler (Lerner vd, 1994).Cerrahi sonucu 308
benign, 31 malign ve 11 dusiik malignite potansiyelli timor saptandi. Benign-malign ayrimini yapmada
optimal esik degeri =3 olarak saptandi. Esik deger 3 alindiginda duyarlilik, 6zgullik, PPD ve NPD
strastyla %96,8, %77, %29,4 ve %99,6 olarak bulundu (44). Bizim calismamizda ise 102 hastaya
uyguladigimiz lerner skorlama istemi sonucu esik degeri dort olarak aldigimizda; duyarhilik, 6zgtllik,
PPD ve NPD ler sirastyla; %70, %74.4, %40, %91 ve tanisal dogrulugunu ise %73 olarak bulduk. Skor
ortalamas1 2.27 + 1.8 di.

DePriest ve ark™ 1996 yilinda timér volimu ve kitlenin morfolojik gérinimiuni birlikte
degerlendiren modifiye bir morfolojik skorlama sistemi 6nermislerdir. Timorin volimi, duvar yapist
ve septum yapisint kullanarak morfolojik bir indeks belirledi. 62 si premenopozal toplam 121 hasta
degerlendirildi. Benign ttimorler icin ortalama morfoloji indeks degeri: 3,64 £ 2,98 iken, malign
timorler icin 8,46 * 2,48 olarak saptand:t (p<<0.001). Bu yeni skorlama sisteminin esik skor degeri = 5
alindiginda duyarliligt %89, PPD ise %45 bulunmustur (Depriest vd, 1997). Bizim ¢alismamizda ise
esik deger 5 olarak aldigimizda duyarlilik, 6zgillik, PPD ve NPD ler sirastyla; %80, %65.9, %306.4,
%93.1 ve tanisal dogrulugunu ise %68 olarak bulduk.

Caruso ve ark. 1996 yilinda adneksiyal kitlede vaskiler lokalizasyon, damarlarin dagilimi, dalga
paternleri ve en disik RI kullanarak vaskiiler skorlama sistemi gelistirmistir. Caruso bu ¢alismasinda
maligniteyi tespit edebilmek ve doppler teknigini morfolojik skorlama sistemleriyle karsilastirabilmek
icin over timoérlerinde doppler akimlarini calismustir. 122 hastada ( 101 benign, 21 malign ) vaskdler
karakteristikler ve rezistans indeksleri belirlenerek bir skorlama sistemi olusturdu. Vaskiler skotlama
ile Sassone, DePriest ve Valentin® in morfolojik skotlari karsilastirildi. Bu yeni skorlama sisteminde 5
ve uzeti skotlar stpheli malign olarak degerlendirildi. Caruso™ nun bu ¢alismasinda, malign timétlerin
belirgin olarak yiksek vaskiiler skorlar olusturdugu izlendi. Doppler ultrasonografinin spesivite ve
pozitif prediktif degerleri sirastyla 96% ve 61-75% iken morfolojik skorlama sistemlerinin bu degerleri
82% ve 35-48% olarak saptandi. Bu calismayla over timorlerinin cerrahi 6ncesi degerlendirilmesinde
doppler ultrasonografinin daha gtuvenilir oldugu goruldi. (Caruso vd, 1996) Bizim calismamizda ise
102 hastaya uyguladigimiz Caruso vaskiiler skorlama sistemi sonucunda esik degeri 5 olarak
aldigimizda duyarlilik, 6zgillik, PPD ve NPD ler sirastyla; %90, %90.2, %069.2, %97.4 ve tanisal
dogrulugunu ise %90 olarak bulduk.

1997 yilinda Ferrazzi ve arkadaslari, kendi gelistirdikleri bir skorlama sistemi ile Sassone,
Granberg, DePriest ve Lerner™ in skorlama sistemlerini karsilastirdi. Ferrazzi™ nin bu prospektif
calismasinda amag; farkli skorlama sistemlerinin performanslarini karsilastirmakti. Bu yeni skorlama
sisteminde duvar ve septum yapist, vejetasyon varligi ve ekojenite degerlendirildi. Ug farkli merkezden
330 ovaryan neoplazi toplandi. Bunlardan 261% i benign iken 69 tanesi malign™ di. Bu calismanin
sonucunda Ferrazzi® nin skorlama sistemlerinin sensitivite, spesivite, pozitif prediktif deger ve negatif
prediktif degerleri sirastyla, 87%, 67%, 41% ve 95% idi (Ferrazi vd, 1994). Bizim ¢alismamizda ayni
degerleri sirastyla, 75%, 68%, 36% ve 91% olarak bulduk.
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ROC egrisi analizlerine gbre menopoz skoru (M), ultrason skoru (U) ve serum CA-125le ayr1
ayn karGilaGtirldiginda daha yiiksek bir 6ngdorii giiciine sahip bulunan RMI“nin hesaplanan en iyi
etkinlige sahip esik degerini 234 bulduk. Esik deger 200 oldugunda duyarlilik %80, ozgulluk %89 ,
PPD %064 ve NPD %84 olarak bulduk. Testin tanisal dogrulugunu ise %88 olarak bulduk. Literatiirde
RMI icin bulunan duyarlilik, 6zgillik, PPD ve NPD® ler tablo 3’ de gosterilmistir. Bu ¢alismalarda
esik deger olarak genellikle 200 belirtilmistir (Jacobs vd, 1990; Tingulstad vd, 1996; Tingulstad vd,
1999; Manjunath vd, 2001; Torres vd, 2002; Davies vd, 1993; Morgante vd, 1999; Ma vd, 2003;
Andersen vd, 2003; Obeidat vd, 2004)).

Tablo 3: Literatiirde RMI i¢in bulunan duyarlilik, 6zgiilliik, PPD ve NPD degerleri.
Calisma n Duyarlilik Ozgiillitk PPD NPD
Jacobs 143 85.4 96.9

Davies 124 87 89

Tingulstad 173 71 96 89 88
Tingulstand | 365 71 92 69 92
Morgante 124 58 95 78 87
Manjunath 152 73 91 93 67
Ma 140 87 84 82 89
Torres 158 73 86

Andersen 180 70 87 66 89
Obeidat 100 90 89 96 78
Bizim 102 80 89 64 94
calismamiz

2009 yiinda Geomini ve ark.“larinin yaptigi bir metaanalizde, skorlama sistemleri kendi
aralarinda karsilastirildi. Bu metaanalizde en ¢ok calisilan skorlama sisteminin Sassone ve ark.” larininki
oldugu tespit edildi. En iyi skorlama sisteminin ise RMI oldugunu vurguladilar. RMI™ 1n duyarliligini
%78, 6zgullugini ise %87 olarak test ettiler (Geomini vd, 2009).

Biz calismamizda dort morfolojik, bir vaskiler ve bir de morfoloji, menopozal durum ve
CA125 ile hesaplanan skorlama sistemlerinin karsilastirlmast sonucunda en guvenilir iki test olarak
%90 ve %88 tanisal dogruluklari ile sirastyla Caruso®™ nun vaskiiler skorlamast ve RMI™ 1 bulduk. ROC
egrileri Caruso skorlamasi ve RMI™ 1 belirgin olarak digetlerine nazaran daha gtvenilir testler oldugunu
gosterdi (p=0.001). Bu ustinligh skorlama sistemlerinin kappa testi ile tanisal dogruluklarinin
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olctimuyle de teyit ettik (p=0.001). ROC koordinatlarinda RMI i¢in en yiliksek duyarlilik ve 6zgulligu
234 esik degerinde ve sirastyla %80 ve %89 olarak bulduk.

Sonug olarak adneksiyal kitlelerin benign-malign ayriminda kullanilan skorlama sistemlerinin
karsilastirlmasinda Caruso®nun vaskdler skorlama sistemi ve RMI en giivenilir iki test olarak karsimiza
ctktr. Bu skorlama sistemlerinin preoperatif olarak hastalara uygulanmasi tanisal dogrulugu artiriyor.
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Diagnosticate of the Brain Death

Esengiil GOK
Abstract

Brain death; is the loss of all functions of the brain, brainstem and cerebellum, irreversibly.
The first definition was made at Harvard University in 1968 and the criteria determined are still used
today, with minor differences. Since 1981, brain death has been accepted as equivalent to the death of
a person. Diagnosis of brain death is becoming increasingly important due to the increasing number
of patients awaiting organ transplantation. brain death is diagnosticate by a neurological examination
and an apnea test. In order to carry out these examinations and tests, necessary preconditions must
be met and metabolic and organic causes that may cause the same clinical picture must be
excluded.With the neurological examination, the coma state is evaluated and a response to the stimuli
is sought,tests are performed to detect brainstem and cranial nerve reflexes,With the apnea test, it is
checked whether there is a spontaneous respiratory response to apnea.lf all tests support brain death,
the neurological examination is repeated by waiting for periods that vary according to age, and if no
change is detected, brain death is declared. In cases where neurological examination or apnea test is
not possible or is limited, electroencephalography (EEG),transcranial doppler ultrasonography, CT
angiography, Supportive tests such as MR angiography and perfusion scintigraphy can be applied.
Although there are countries that find clinical tests sufficient for diagnosis, supportive tests are
required in some countries due to ethical and religious beliefs.In this study, besides the clinical
examination, by summarizing the supporting tests, It is aimed to initiate the brain death diagnosis
process and to contribute to the establishment of a diagnosis as soon as possible.
Keywords: Brain death ,Apnea Test, EEG,Serebral Anjiography, scintigraphy
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Beyin 6lumti beyin, beyin sap1 ve serebellum fonksiyonlarinin geri doniisimstiz olarak kaybidir.
Beyin olimii ile ilgili yapilan ilk yayin 1959 yilinda Paris’te yapilan bir ¢alismada saptanan solunum
olmayist, biling kaybt ve beyin sapt reflekslerinin olmayisinin le coma de passe olarak isimlendirilmesi
iken(Mollaret & Goulon, 1959) ilk beyin 6lumu tanimi 1968 yilinda Harvard tniversitesinde yapilmistir
(Yoshikawa vd., 2021) ve giiniimiizde de kigciik farkhiliklarla beyin oliimi klinik kriterleri olarak
kullanilmaya devam etmektedir.

1981 yilinda ABD’de olusturulan beyin 6limi kilavuzu ile beyin 6limi tanisinda ortak bir
goris olusturulmus ve ek tanisal testlerin yapilmast 6nerilmistir. (Shappell vd., 2013) Tirkiye’de beyin
olimi tanisinin konulmast 1979 yilinda yirirliige giren 2238 sayili kanun ile belirlenmektedir (Saglik
Bakanligi, 1979). Ihtiyag duyuldukea yapilan yeni yasal diizenlemeler ile 2012 tarihli 28191 sayih
yonetmelikte beyin 6limi tant sartlart tanimlanmis (Saglik Bakanligi, 2012), son olarak 2014 yilinda
288806 sayili kanun hikminde kararname ile beyin 6limu tanisini koyacak uzman hekim sayr ve
branslart tanimlanmustir (Saglik Bakanhgy, 2014).

Bu calismada beyin 6limii tani siirecini ve destekleyici testleri 6zetleyerek siirecin dogru ve
hizli yonetilmesine katkida bulunulmast amaglandi.

Beyin Oliimii Tanis1

Beyin 6lumu tansinin konulabilmesi icin 6ncelikle distintlmesi gerekir. Bilinci kapalt ve
spontan solunumu olmayan hastalarda Tablo 1’de 6zetlenen geri dondirilebilir koma nedenleri
dislandiktan sonra klinik tan1 koymak i¢in beyin 6liimiiniin 3 major bulgusu olan koma halinin olmast,
beyin sapr reflekslerinin saptanamamast ve apneye solunum cevabinin olmayisinin tespit edilmesine
yonelik testler ilgili uzman hekimlerce yapilmaldur.

Tablo 1 — Komanin geri dondirilebilir nedenleri

Hipoternu

Hipovolemi ya da hipotansif sok

Intoksikﬂsymﬂﬂr( sedatif ve narkotik ilaclar)

Metabolik ve endokrin nedenler(hipoglisemu, elektrolit bozukluklarr)

Klinik Beyin Oliimii Tanist

Tant testlerinin yapilabilmesi i¢in asagida belirtilen sartlarin saglanmasi gereklidir.
e Beyin 6lumine sebep olabilecek hastalik tanisinin kesinlesmesi ve tedavisinin olmamast

e Beyin hasarinin geri doniigstiz oldugunun gorintilleme yontemleri ile gosterilmis olmast

e Sistolik kan basincinin alt sinirin tzerinde olmast ( vazopressor destek ile saglanabilir)

e Vicut isistnin >=306 santigrad derece olmast

e Beyin sap: reflekslerinin alinmasini ve biling durumu degerlendirmesini etkileyecek elektrolit
bozuklugu, sedatif ila¢ kullanimi, néromuskiler bloker kullanimt olmamast

e Kardiyopulmoner resiisitasyon Oykisii ya da hipoksik iskemik beyin hasari varliginda klinik
muayene icin 24 saat beklenmesi (Arsava vd., 2014)
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1.1. Komanin Degerlendirilmesi.

Bilincin tam kayb1 ve agrili uyaranlar ile motor yanitinin olmamamast tablo 2 de gosterilen
Glasgow koma skalast ile degerlendirilir (Jain & Iverson, 2022) ve toplam skor 3 olmalidr.

Tablo 2 — Glasgow Koma Skalast

Goz tepkisi 1. G6z acma yamut: yok

2. Agoliuyaran ile g6z acma
g ) g G

3. Sesliuyaran ile gbz agma

4. Gozler spontan aciliyor

S6zli yamut 1. S&zli yamt yok
2. Anlamsiz sozler
3. Uygunsuz sézler
4. Konflize

5. Ouryante

Motor yamt 1. Motor yamut yok

2. Agnya anormal ekstansoér yamt
3. Agnya anormal fleksér yamit

4. Agnliuyaran ile cekme

5. Agnyi lokalize etme

6.  Komutlara uygun hareket

Yeni bir koma skoru olarak tanimlanan FOUR (Full Outline of UnResponsiveness) skorlamasi
Tablo 3’ de belirtildigi gibi her birinin maksimum puani 4 olmak tizere gbz, motor, beyinsap1 ve
solunum fonksiyonlarini degerlendirir . S6zel yanitin degerlendirmeye alinmamasi, entiibe hastalarda
kullanimi1 kolaylastirir. Minimum skor 0, maksimum skor 16°dir. Skor azaldik¢a komanin derinligi artar.
Prognozu 6ngérmede GKS’na gore daha basarilidir(Bebek & Krespi, 2022).

International Congress of Medical and Health Sciences Studies ICOMESS 2022), Dec 13-14 2022 I
Ankara / TURKEY | 101



International
Congress of Medical and

Health Sciences Studies
ISBN: 978-60%-72864-%-7

ICO " ESS

Tablo 3 — FOUR Skorlamasi

Goz cevabi: 4=Gozler acik ya da acilir, emir ile takip va da

g6z kirpma
3=Gozler acik, emur ile takip yok
2=Gozler kapaly, vitksek sesli uyaranla acilir
1=Gozler kapali, agrili uyaran ile acilic

0=Gozler O=agnlh uyaran ile acilmaz

Motor cevap: 4=Komut ile el hareketleri
3=Agnm lokalize eder
2=Agn ile fleksiyon cevab:
I1=Agn ile ekstansiyon cevab:

O=Agnl uyaran cevab: yok ya da jeneralize

nuyokloniler

Beyinsapi refleksleri: 4=Pupilla ve kornea refleksi var
3= Bir pupilla genis ve fikse
2=Pupilla ya da kornea retleksi yok
I=Pupilla ve kornea refleksi yok

O=Pupilla, kornea ve Sksiiriik refleks: yok

Solunum: 4=Entiibe degil, diizenli solunum patermni
3=Entiibe degl, Cheyne-Stokes solunumu
2=Entiibe degil, diizensiz solunum,
I=Ventilatér luzindan yiiksek luzda solunum

0=Ventilatér luzinda solunum ya da apne

Derin tendon reflekslerinin alinmasi, ytizeyel reflekslerin alinmasi, babinski refleksi alinmasi,
solunum benzeri hareketler olmast (tidal volum olusturmaksizin), patolojik fleksiyon ve ekstansiyon
cevabt disindaki spontan ekstremite hareketlerinin olmasi beyin Olimi tanisint ekarte ettirmez.
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1.2.Beyin Sapi Reflekslerinin Degerlendirilmesi

e Pupil ¢apt normal giin 1s181nda 3-4 mm olup goze 151k kaynagr tutuldugunda bilateral miyozis
goriliirBeyin olimtnde ise pupiller parlak 1s18a yanitsiz ve dilatedir (4-9 mm) Muayene
edilmeden once goze atropin gibi midriyatik herhangi bir ilag damlatimadigindan emin
olunmalidir.

e Kornea refleksi gbéze bir uyart geldiginde g6z kapaklarinin iki tarafli kapanmasidir. Beyin
olumunde goze bir pamuk ile dokunuldugunda kornea refleksi alinamaz.

e Vestibulo-okiiler refleks muayenesinde hastanin bast 30 derece kaldirilarak 30-50 ml buzlu su ile
kulak yolu yikanir ve her iki kulaga 5 dakika ara ile uygulanmalidir (Sirin vd., 2022) beklenen yanit
g6z bebeklerinin suyun verildigi tarafa donmesidir, beyin 6limiinde bu hareket saptanamaz.

e Okilosefalik refleks degerlendirilmesinde bas iki yandan sikica tutularak saga ve sola dogru 90
derece cevrilir ve ¢ene yukart asagr dogru hareket ettirilir ve gozlerin 6nce basla ters yonde
hareket etmesi sonra bastaki haline dénmesi beklenir. Beyin 6lumiinde gozler bas ile aynt yone
hareket eder ve goz kiiresi icinde hareket goriilmez. (tas bebek bulgusu) Servikal travma stiphesi
ya da tanust olan hastalarda yapilmamalidir(Spears vd., 2022)

e Tarinkse dokunuldugunda 6gtirme olmasi ya da endotrakeal aspirasyonda 6kstirtik goriilmesi gibi
faringeal ve trakeal refleksler beyin Sliimiinde saptanamaz.

1.3.Spontan Solunumun Degerlendirilmesi

Bir anestezi ya da yogun bakim uzmani hekim tarafindan apne testi uygulanarak spontan
solunum cevabinin olup olmadig: degerlendirilmelidir. Apne testi uygulanabilmesi igin, alinan arteriyel
kan gazinda normal pO2 ve pCO2 degerleri saptanmis olmalidir. Sonrasinda hasta 10 dakika %0100
oksijen ile ventile edilerek arteriyel oksijen basincinin 200 mmHg tzerinde olmast saglanmalidir. Bu
sartlar saglandiginda hasta mekanik ventilatérden ayrilarak endotrakeal tip igerisine en az 8-10 dakika
sure ile 6 1t/dakika oksijen uygulanmalidir. Bu strede herhangi bir hemodinamik instabilite ya da
spontan solunum hareketi saptanmaz ve alinan arteriyel kan gazinda pCO2 basinct >= 60 mmHg veya
bazal degere gére 20 mmHg artmis ise apne testi pozitif kabul edilir.(Datar vd., 2014)

Tim klinik muayene sonucu beyin 6lumunt destekler nitelikte ise hasta yasina gore 7gtin-2
aylik bebeklerde 48 saat, 2-12aylik bebeklerde 24 saat, lyas tizerinde ve eriskinlerde 12 saat sonra
testler tekrar edilmelidir. Kardiyopulmoner resusitasyon Oykisti ya da hipoksik iskemik beyin hasari
olanlarda 24 saat beklenmelidir. (Arsava vd., 2014)

2. Destekleyici Testler

Klinik olarak beyin 6lumt tanist almis hastalarda ikinci klinik degerlendirme stresini
beklememek ya da apne testinin yapilamamasi gibi klinik olarak taninin kesin konulamadigt durumlarda
tantyr netlestirmek igin destekleyici testler yapilabilir. Destekleyici, testler bazi tlkelerde zorunlu
tutulurken bazi tlkelerde istege bagl birakilmis ve klinik tani yeterli bulunmustur. (Wijdicks, 2002)
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destekleyici testler elektrofizyolojik testler ve serebral kan akimina yonelik testler olarak iki baglik

altinda incelenebilir.
2.1. Elektrofizyolojik Testler
Elektroensefalografi (EEG).

Kafa derisi tizerine yetlestirilen elektrotlar ile beyin korteksindeki elektriksel aktiviteyi 6lemeye
dayali bir testtir. Beyin sapr ile ilgili bilgi vermemesi ve hipotermi, yogun bakimdaki ses artefaktlart gibi
durumlardan etkilenebilmesi olumsuz yonleridir, buna ragmen uygulamanin pratik olmasi ve tekrar
edilebilir olmast sebebi ile ilk etapta kullanilabilecek destekleyici testlerdendir(Yaltkaya, 2013) Yanls
yorumlamalart en aza indirmek icin mutlaka deneyimli personel tarafindan uygulanmalidir, baz
durumlarda dis etkenleri tespit edebilmek icin EEG monitérizasyonu ile es zamanlt video kayitlart
alinabilir(Stecker vd., 2016)

Uyarilmis Potansiyeller

Uygulama yontemi EEG ile aynidir, sinir sistemini baskilayan ila¢ intoksikasyonlarindan
etkilenmemesi ve beyin sapindaki irreversibl hasar hakkinda bilgi vermeleri EEG’ye gore avantajlaridir.

e Beyin sapi isitsel uyarilmis potansiyelleri (BAEP)kulaga belirli bir siddette ses uyarist verildikten
sonra beyin sapi isitsel yolaklarinda ortaya ¢ikan dalgalarin tespit edilmesine dayanir. Kohlear
iletim yolu patolojileri, VIII. Kranial sinir hasar, pons kanamast gibi durumlarda
uygulanmamalidir(Tepehan, 2012)

e Somatosensoriyal uyarilmis potansiyeller(SEP) incelemesi afferent periferik sinir liflerinin
uyarilmasi ile olusan periferik ve MSS kaynaklt bir dizi potansiyelin kaydedilmesidir. Komali
hastalarda 24 saatten uzun stireli olarak bilateral tespit edilemediginde kot prognozla iliskili olup
(Sandroni vd., 2018) travmalt hastalarda klinik iyilesme gézlenmeden 6nce SEP kayitlarinda
diizelme gorilebilmektedir(Claassen & Hansen, 2001)

2.2.Serebral kan akimina yonelik testler
Transkraniyal Doppler Ultrasonografi (TDU):

Serebral sirkiilatuar arrestin tespitinde yatak bast uygulanabilir ve noninvaziv bir test olarak
tercih edilebilir. Bu yontemle her iki karotid arter ile baziller arter akimi hakkinda bilgi edinilebilir.
Spesifitesi %100, sensitivitesinin %91- 99 arasinda oldugu bildirilmistir(Sloan vd., 2004) Uygulama
kafatas1 kemiginin en ince oldugu noktalar olan transorbital, suboksipital ya da transtemporal boélgeden
yaptmalidir ve kafa i¢i basing artisina bagli serebral akimin durmast sonucu olusan dalgalarin tespitine
dayanir. Subaraknoid kanama gibi kafa i¢i basincin arttig1 durumlarda yanlis pozitiflik olabilecegi icin
inceleme anterior ve posterior sistemi birlikte degerlendirerek yapilmalidir. Uygulanmasinda diger bir
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kisitlama dekompresyon yapilmis hastalarda serebral kan akiminin tespit edilebilmesi ve beyin 6lumu
tanis1 konulmasinda gecikmeye sebep olabilmesidir(Kasapoglu vd., 2019)

Serebral Anjiyografi:

Normal sartlarda hem sistol hem diastolde devam eden kan akiminin intrakranial basing
artmast sonucu diastolde saptanamasi serebral sirkiilatuar arrest olarak degerlendirilir.Serebral dolagim
arrestini tespit etmede faydali olan anjiyografinin en biuyiik avantaji santral sinir sistemini etkileyen
ilaglar ve hipotermiden etkilenmemesidir, ancak hastanin radyoloji bélimune goturtlmesi gereklidir.
Anjiyografi, kontrastll beyin anjiyografisi ve DSA (Digital Substraction Angiography) seklinde
cekilebilir, verilen kontrast maddenin eksternal karotis akiminda tespit edilip internal karotis ve

intrakranial vertebral arter dolasiminda goriilmemesi beyin 6liminin karakteristik bulgusudur(Demir,
2019)

SPECT (Single Photon Emission Tomography)

Radyoaktif madde (Tc99m HMPAO) ile beyin petfiizyonu arastirtlir. Beyin dokusunda
radyoaktif madde tutulumunun olmamasi, beyin perfiizyonunun olmadigini gosterir ve beyin 6limu
tanisinda dogrulayict test olarak kullaniir.(Derlin & Weiberg, 2016). Sintigrafik olarak tomografiye
benzer sekilde alinan kesitsel goriintiiler 6zellikle posterior fossa ve beyin sapinin degerlendirilmesinde
faydalidir.(Ergiin & Tuncel, 2004)

Bilgisayarli Tomografi

Beyin Olimuntin olast kranial nedenlerinin  gosterilebilmesi  ve kan akiminin
degerlendirilebilmesi avantajlanidir. Kontrast madde verilerek yapilan c¢ekimlerde kontrast artist
saptanmamast beyin 6limiinti destekleyici bulgudur. Ozellikle bébrek igin donér olmast beklenen
hastalarda kontrast madde kullaniminin bobrek fonksiyonlarini  bozabilecegi g6z 6ntinde
bulundurulmalidir. (izdes & Erkilig, 2007) BT anjiografi yetetli kanit olmamast sebebiyle AAN nin
onerdigi destekleyici testler arasinda yer almamakla birlikte BT anjiografi sonuclarinin serebral
anjiografi ile tutarli oldugunu gosteren ¢alismalar mevcuttur. (Garrett vd., 2018)

MR (Manyetik Rezonans) Anjiyografi

MR ile baziller subnaraknoid bosluklarda sisme ve degisen oranlarda 6dem tablosu
saptanabilirken MR anjiography ile intrakraniyal arterlerde akimin tespit edilemedigi gorilebilir.
(Karantanas vd., 2002) Serebral dolasimt noninvaziv olarak iyi gbstermesi avantajt iken ventilatérdeki
hastalarda uygulama zorlugu dezavantajidir.

SONUC

Bu c¢alismada, beyin o6lumu tanisinda klinik testler halen Onceligini korumakla beraber,
gorintileme yontemlerindeki gelismeler ve yayginligin artmast kullanim kolayligini da beraberinde
getirmektedir. Tant stirecinin mimkiin olan en kisa sirede sonlandirilabilmesinde hastaya en uygun
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testin secilmesi ve deneyimli personelce uygulanip yorumlanmasinin 6énemli oldugu sonucuna
ulasimustir.
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2021 Yilinda Anatomi Egitiminde Vr ve Ar Uygulamalan ile Ilgili Cahsmalar

Esin ERBEK?
Giines BOLATLI?

Ozet

Tip egitimini, 6zellikle anatomik 6grenmeyi kolaylastirmak icin bilgisayar tabanh 6grenme
benimsenmistir. Son on yilda teknolojideki hizli gelismeler, tip ve saglik bilimlerinde 6gretilme ve
ogrenilme seklini 6nemli 6lcide etkilemistir. Spesifik olarak, kullanict diizeyinde sanal gerceklik
(Virtual Reality (VR)) ve artinlmus gerceklik (Augmented Reality (AR)) teknolojilerinin piyasaya
surtlmesi, uygulamali 6grenme deneyimlerini tesvik etmede ve yenilik¢i 6grenme araglarinin
olusturulmasinda yol agmistir. Bu derlemede amacimiz; son zamanlarda popiilerligi artan AR ve
VR’nin anatomi egitimi tizerinde ki etkilerini arastiran, 2021 yilinda yayinlanan, makaleleri incelemektir.
Arastirmada Google Scholar akademik veri tabani kullanildi. 2021 yilinda anatomi egitiminde
kullanilan AR ve VR uygulamalar ile ilgili yapilan arastirma makaleleri tarandi. Arama motorunda
“anatomy education and AR “ve “anatomy education and VR kelimeleri ile tarama yapildi. Bu
kapsamda anahtar sozctkler kullanilarak Google scholar veri tabaninda, taramalar sonucunda
arastirma kapsaminda 2021 yilinda anatomi egitiminde kullanillan VR ve AR uygulamalar ile ilgili 11
tam metin makaleye ulasimistir. Bu calismalardan 8 (%72) tanesi VR, 3 (%27) tanesi AR ile ilgili
calismalardir. Calismalardan 6 (%54) tanesi pretest-posttest, 2 (%18) tanesinde anket, 2 (%18)
tanesinde test, 1 tanesinde sadece 6grenci deneyimleri yapdmistir. Calismalardan 6 tanesi kontrol ve
deney grubundan, 2 tanesi sadece VR deneyimi, 1 tanesi HoloLens ve AR’den, 1 tanesi VR ve
radyolojik ¢alisma ve 1 tanesi anatomi ve fizyoloji bolimu Ogrencilerin katildigi calismadan
olusmaktadir. Calismalara alinan katilimcilarin hepsi tip fakiltesi 6grencilerden olusmakta olup, en
fazla katilm sayist 122, en az katihm sayist 12°dir. Arastirma kapsammna alinan tim galismalarda
ogrencilerin akademik basart oranlarinin yiikseldigi goérilmustir. 2021 yilinda yapilan ¢alismalarda AR
ve VR’nin anatomi egitiminde 6neminin giderek arttig1 ve 6grenci motivasyonu tizerinde etkili oldugu
gorilmustir.

Anahtar Kelimeler: Anatomi egitimi, Sanal Gergeklik (VR), Artirilmis Gergeklik (AR).

1 Uzm. Fzt., Necmettin Erbakan Universitesi, Anatomi Béliimii, Orctd: 0000-0002-0883-8532
2 Dr. Ogr. Uyesi, Siirt Universitesi, Anatomi Boliimii, Orcid: 0000-0002-7648-0237
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Anatomi egitimi tarihsel olarak anatomi atlaslari, kadavralar, anatomik modeller ve gizimlerle
ogretilmeye calisdmistir (Bolek, De Jong, & Henssen, 2021). Ancak teknolojinin ilerlemesi ile egitim
bilgisinin sunulma sekli degistirilmistir. T1p egitimini, 6zellikle anatomik 6grenmeyi kolaylastirmak icin
bilgisayar tabanlt 6grenme benimsenmistir (Ratchadawan, 2021). Ayrica, tip 6grencileri igin daha stkisik
ve zor bir mufredatin olmasi, anatomi egitimcilerini en son teknolojilere dayali ilgi ¢ekici ve etkilesimli
ogretim yontemlerini aramaya tesvik etmistir (Bolek et al., 2021).

Son on yilda teknolojideki hizli gelismeler, tip ve saglik bilimlerinde 6gretilme ve 6grenilme
seklini 6nemli 6l¢tude etkilemistir. Spesifik olarak, kullanict diizeyinde sanal gerceklik (Virtual Reality
(VR)) ve artirilmus gerceklik (Augmented Reality (AR)) teknolojilerinin piyasaya striilmesi, uygulamali
ogrenme deneyimlerini tesvik etmede ve yenilik¢i 6grenme araglarinin olusturulmasinda yol agmustir
(Moro, Phelps, Redmond, & Stromberga, 2021).

Son yillarda ortaya ¢ikan devrim niteligindeki VR teknolojisi; tip, cerrahi ve hasta egitimi basta
olmak tzere tibbi tedavi ve bircok alanda uygulamalart olan bir aractir (Atli, Selman, & Ray, 2021).
VR; sanal gerceklik, Jerald tarafindan, bilgisayar vb. aygitlarca olusturulan ve sanki gercekmis gibi
deneyimlenip etkilesime girilebilen bir dijital ortam olarak tanimlanmistir (Celikcan, 2022). Bu teknik,
COVID-19 salgint nedeni ile, cerrahi egitim stajlart askiya alinan ve yiz ylize anatomi dersleri
yaptlamayan tip 6grencileri i¢in her zamankinden daha 6nemli bir duruma gelmistir (Atli et al., 2021).
AR kavramy, fiziksel olarak icinde bulundugumuz ortam goriintisi ile dijital olarak tretilmis gorsel ve
sessel veriyi, gercek zamanli olarak birlestiren teknolojiyi tanimlamak icin kullanilmaktadir (Uzun
Hazneci, 2019). AR karmagik tibbi 6grenme durumlarini destekleyerek, olduk¢a gercekei 6grenme
deneyimi sunar. AR'nin anatomi 6grenmede fiziksel modeller ve kesitlere gére en 6nemli avantajs,
anatomik parcalart sanal olarak cikartip yeniden birlestirerek bir yapinin anatomisini kapsamli bir
sekilde inceleme firsatt sunmasidir (Bolek et al., 2021). AR’nin VR’den farkina bakacak olursak; VR’de
kullanict mevcut fiziksel mekanin gercekliginden tamamen koparken, AR’de kullanicinin mevcut
fiziksel ortami korunarak tzerine sanal birimlerin eklendigine taniklik eder. Ayrica AR teknolojisi
mevcut ortamin gercekligine sanal goriuntiler ekleyerek kullanicinin gercek diinya deneyimini
yukseltmeyi hedeflerken, VR kullanicisint mevcut diinya deneyiminden koparip, dijital olarak tiretilmis
sanal bir ortam deneyimine dahil ederek tamamen icine almayi amaglamaktadir (Uzun Hazneci, 2019).

Bu derlemede amacimiz; son zamanlarda poptlerligi artan AR ve VR’nin anatomi egitimi
tizerinde ki etkilerini arastiran, 2021 yilinda yayinlanan, makaleleri incelemektir.

YONTEM

Arastirmada Google Scholar akademik veri tabant kullanildi. 2021 yilinda anatomi egitiminde
kullanilan AR ve VR uygulamalart ile ilgili yapilan arastirma makaleleri tarandi. Arama motorunda
“anatomy education and AR “ve “anatomy education and VR” kelimeleri ile tarama yapilds.

Ekleme ve Hari¢ Tutma Olgiitleri

Arastirma baglangicinda tim atf bagliklari ve 6zetler tarandi. Potansiyel olarak uygun gérilen
makaleler tam metin olarak alindi. Yalnizca Ingilizce olan tam metinler calismaya dahil edildi. Ozet,
editére mektup, derleme, sistematik derleme, tez ¢alismalari, ders kitaplart ve kongre bildirileri kapsam

dist birakild.
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Veri Analizi

Bu kapsamda anahtar sozcikler kullaniarak Google scholar veri tabaninda, taramalar
sonucunda arastirmaya uygun bulunan ve konusuyla iliskili olan 11 tam metin arastirma makalesi olarak
calismaya dahil edilmistir. Arastirmalarin Gzetlenmesinde sistematik incelemeler icin gegerli ve
guvenilir bir kilavuz olan “Sistematik derleme ve meta-analiz ¢alismalarinin raporlandirilmasinda goz
6ntinde bulundurulmasi gereken maddelerle ilgili kontrol listesi” (Preferred reporting items for
sistematik reviews and meta analyses statement- PRISMA) kullanilmistir (Url-1, 2022).

Bulgular

Arastirma kapsaminda 2021 yilinda anatomi egitiminde kullanilan VR ve AR uygulamalar ile
ilgili 11 tam metin makaleye ulagilmistir. Bu galismalardan 8 (%72) tanesi VR, 3 (%27) tanesi AR ile
ilgili calismalardir. Calismalardan 6 (%54) tanesi pretest-posttest, 2 tanesinde anket (%18 ), 2(% 18)
tanesinde test, 1 tanesinde sadece 6grenci deneyimleri yapilmistir. Calismalardan 6 tanesi kontrol ve
deney grubundan, 2 tanesi sadece VR deneyimi, 1 tanesi HoloLens ve AR’den, 1 tanesi VR ve
radyolojik calisma ve 1 tanesi anatomi ve fizyoloji bolimu ogrencilerin katildigt c¢alismadan
olusmaktadir. Calismalara alinan katiimcilarin hepsi tip fakultesi 6grencilerden olusmakta olup, en
fazla katilim sayist 122, en az katilim sayis1 12°dir (Tablo 1).
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Tablo 1. Incelenen Makalelerin Ozetleri

Makale ad1 Uygulama tiirii Orneklem sayist Ogrenim kazammi Calisma grup

1) Virtual Dissection: VR 78 Test VR deneyimi

An Interactive

Anatomy Learning

Tool

2) Augmented Reality AR 18 Anket Kontrol-deney grup

Use in Head and Neck

Anatomy Education —

A randomised control

study

3) Beyond the lab VR 122 Anket 2018- anatomi
2019- fizyoloji

4) Effects of Virtual VR 92 Ontest-sontest Kontrol- deney grup

Reality-Based

Teaching On Students’

Learning Performance

In Anatomy

5) Efficacy of avirtual VR 60 Ontest-sontest Kontrol- deney grup

reality-based basic

and clinical fused

curriculum for clinical

education on the

lumbar

intervertebral disc

6) Harnessing AR 30 Ontest-sontest Kontrol- deney grup

Augmented Reality

and

CT to Teach First-

Year Medical

Students Head and

Neck Anatomy

7) HoloLens and AR 38 Ontest-sontest HoloLens-AR grup

mobile augmented

reality in medical and

health science

education: a

randomised controlled

trial

8) The additional role VR 23 Ontest-sontest Kontrol-deney grup

of virtual to traditional

dissection in teaching

anatomy: a

randomised controlled

trial

9) The effect of virtual VR 10 Test VR deneyimi

reality on temporal

bone anatomy

evaluation and

performance

10) Virtual realityand VR 47 Ontest-sontest VR-RaD grup

annotated

radiological data as

effective

and motivating tools to

help

Social Sciences

students learn

neuroanatomy

11) Virtual reality vs VR 120 - Kontrol-deney grup

traditional education:

Is there any advantage

in

human neuroanatomy

teaching?
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Anatomi egitiminde kadavralarin ve/veya projeksiyonlarin kullanimi, tip ve diger saglik
bilimleri 6grencileri icin 6nem arz etse de zaman ve mekan olarak kullanimlarinda sinirlamalarin olmasi
kisitlama getirmektedir. Bu nedenle, AR dahil olmak tizere diger 6gretim yontemleri degerlidir. Ayni
zamanda 6grencilerin ginin her aninda kaynaklara ulasmast ve maliyetlerinin az olmast AR ve VR gibi
uygulamalarin cazibesini arttirmaktadur.

Calisma kapsamina alinan 11 arastirmada; néroanatomi, kadin pelvis anatomisi, bas-boyun
anatomisi ve lokomotor sistem ve lumbal bolge anatomisi incelenmistir (Atli et al., 2021; Cheng,
Watson, & Mukherjee, 2021; Lopez et al., 2021; Moro et al., 2021; Philips, Lynn, Wissinger, & Yenser,
2021; Rasouli, Aliabadi, & Ardakani, 2021a; Van Deursen et al., 2021; Wainman et al., 2021; Weeks et
al., 2021). 4 calismada kontrol ve deney gruplari arasinda AR ve VR’yi kullanan 6grencilerin akademik
basarilarinda istatistiksel olarak fark bulunmus ve deney grubunda olan 6grencilerin daha yiiksek puan
aldiklar1 gérilmustiir (p<0,05) (Cheng et al., 2021; Qi et al., 2021; Rasouli, Aliabadi, & Ardakani, 2021b;
Weeks et al., 2021).

Cheng ve ark. (2021)’larinin anatomi egitiminde kitap ve plastik modeller tzerinde calisan
ogrenciler ile AR uygulamasini kullanan 6grenciler arasinda karsdastirma yapmuslardir. AR’yi kullanan
ogrencilerin motivasyon ve cesaretlendirme, bagimsiz 6grenme olarak kontrol grubuna gore
istatistiksel olarak olumlu farklar bulduklarini bildirmislerdir (p<0,05).

Moro ve ark.’larinin anatomi egitiminde HoloLens ve AR uygulamalari kullanan 6grenciler
arasinda fark gérilmedigi ama her iki yonteminde 6grenmede etkili oldugu, ayrica HoloLens kullanan
ogrencilerde bas donmesi sikayeti oldugu ifade etmislerdir (Moro et al., 2021).

Arastirma kapsamina alinan calismalarda anatomi egitiminde geleneksel yontem olarak
textbook, kitap, anatomi atlaslart ve plastik modeller kullanmistir (Boscolo-Berto et al., 2021; Cheng
et al., 2021; Lopez et al., 2021; Rasouli et al., 2021b; Wainman et al., 2021).

Sonug olarak; AR ve VR, bilgi ve becerileri gelistirmenin yant sira katilimcilarin katilima
oranini, motivasyonunu ve Ogrenme potansiyeline artirmaya sahiptir. 3D ortamlar, striikleyici
teknolojiler, bu incelemede en ¢ok kullanilan sistem olarak tanimlanmistir. Arastirma kapsamina alinan
tim ¢alismalarda 6grencilerin akademik basart oranlarinin yukseldigi gérilmustiir. 2021 yilinda yapilan
calismalarda AR ve VR’nin anatomi egitiminde 6neminin giderek arttift ve 6grenci motivasyonu
tzerinde etkili oldugu goérilmistir. Ayn1 zamanda egitime ek maliyet yaratmamast, kolay tasmabilir
olmast sebebiyle mobil destekli AR uygulamalarina 6ncelik verilebilmektedir.
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The Use of Technology in Teaching Human Anatomy: a Literature Review from 2020 to 2022.
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Abstract

Technology stands out as a means of advancement in the fields of health and education. During health
education, human anatomy lessons are traditionally carried out with theoretical methods, model
applications and cadaver examinations. In addition, technological methodologies support teaching
methods by making them interactive. During the Covid-19 pandemic period, technological methods
were frequently used in the application of distance education. Therefore, the aim of our study is to
examine the approaches to the use of technological methods in teaching human anatomy. For this
study, a literature search covering randomized controlled trials published between January 2020 and
December 2022 was conducted using the keywords "anatomy" and "medical education" in the
PubMed electronic database. Inclusion criterias; Studies written in English are studies in the field of
health education and studies evaluating the use of technological methods in teaching human anatomy.
Exclusion criterias; Studies written in a language other than English are studies involving a particular
surgical technique and animal studies. A total of 1456 studies were accessed, and 7 studies were
included in this review according to the inclusion/exclusion critetia. As a result, methods such as
virtual reality (VR), augmented reality (AR), mixed reality (MR), web-based education, holographic
modeling and three-dimensional printed modalities (3DP) provide benefits in students’ anatomical
learning processes.
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Giris:

Insan anatomisinin &gretilmesi, bir ulus veya uzmanliktan bagimsiz olarak saglik
profesyonellerinin egitiminde tarihsel olarak bir mihenk tasidir. Ayrica klinik ve cerrahi gevre ile direkt
iliskisi nedeniyle siklikla gbzden gecirilmesi ve incelenmesi gereken genis bir alandir (Hulme & Strkalj
2017).

Ogrencilerin saglik egitiminin basindan itibaren kadavraya maruz kalmast, rénesanstan bu yana
anatomik 6grenmenin temelidir. Ciink tesrih islemi teorik derslerde edinilen bilgileri pekistirmekte ve
farklt viicut dokularina dokunmayi, tanimayi, kivamlarint ve sekillerini daha kolay algllamayr mimkiin
kidmaktadir. Bu 6grenme teknigi, cogu zaman 6grencilerin 6lumle ilk kez temas kurdugu, hiimanist
degerleri tartistigs stire¢ olarak gorilmektedir (Klestinec 2020).

Kadavra kullanimmnin insan anatomisi 6gretiminde hala en etkili yontemlerden biri oldugu
bilinmektedir ancak gecen yiizyillda baslayan tglinct sanayi devriminden bu yana anatomi disiplinleri
icerisine sokulan dijital teknolojilerde belirgin biylime ve yayginlasma yasanmustir (Turney 2007).
Boylece, daha merkezi bir geleneksel yaklasimdan farklilastirilmis 6gretim yontemlerine dogru
degisiklikler olmustur. Bu nedenle, Amerikan Tip Kolejleri Birligi (AAMC) 2001 yilinda yayinladigt bir
raporda anatomik ogretimin yalnizca insanlara uygulanabilir gercekleri ve ilkeleri icermesi gerektigini
degil, aynt zamanda anatomi bilgisinin gercek klinik vakalari, sorular ve cevaplarla birlestiren farkl
teknolojilerin kullanimiyla da aktarilabilecegini vurgulamaktadir (Drake vd. 2009).

Saglik profesyonellerinin egitiminde yillar icinde kokli bir degisiklikler yasanmustir. Bu stiregte
alaninda 6zellesmis profesyoneller yetistirmek amaciyla farklr disiplinlerin egitim mufredatina dahil
edilmesi anatomiye ayrilan is yukiinde azalmaya neden olmustur (McCuskey vd. 2005). Azaltilan
surenin optimize edilmesi ve 6grencilerin ders kitaplarindan daha gercekei bir anatomiye evde bile
ulagabilmeleri hedeflenerek 6zel ¢alisma modiilleri, probleme dayalt atélyeler, sosyal aglarin kullanimu,
mobil uygulamalar ve 3 boyutlu programlar kullanilmaya baslanmistir. Ek olarak yeni metodolojiler,
insan viicut yapilart hakkinda derinlemesine bilgi edinmenin yani sira bu bilgilerle ilgili klinik uygulama
becerisine de katkida bulunmaktadir (Clunie vd. 2018).

Bu literatiir taramast c¢aligmasi, insan anatomisi Ogretiminde teknolojilerin kullanimint
degerlendirmeyi amaglamaktadir.

Metot:

Bu calisma giincel bir literatiir derlemesidir. Bu nedenle ¢alisma icin etik kurul onayina ihtiyag¢
bulunmamaktadir. Gerekli verilerin saglanmast icin PubMed elektronik veritabaninda “anatomy”
AND “medical education” anahtar kelimeleri kullandarak Ocak 2020 ile Aralik 2022 arasinda
yayinlanan randomize kontrolli ¢alismalari kapsayan bir literatiir taramasi yapilmis ve ¢alisma bes
asamaya ayrilmistir; sorunun formilasyonu, ¢alismalarin yeri, ¢alismalarin degerlendirilmesi ve se¢imi,
analiz ve sentez ve son olarak sonuclarin aciklamasidir.

Bu amacla dahil edilme kriterleti su sekilde siralanmustir; ingilizce dilinde yazilmis calismalar,
saglik egitimi alaninda yapilan c¢alismalar ve insan anatomisinin o6gretiminde teknolojik yontemlerin
kullanimini degerlendiren calismalardir. Dislanma kriterleri; Ingilizce disinda bir dille yazilmug
calismalar, belitli bir cerrahi teknigi iceren c¢alismalar ve hayvan calismalaridir. Calismalarin se¢imi,
basliklar, 6zetleri ve tam metinleri iki bagimsiz arastirmaci tarafindan okunup analiz edildikten sonra
tctincd bir kidemli arastirmacinin destegiyle gerceklestirilmistir. Veri ve bilgilerin toplanmast ti¢ alana
ayrildt: I) insan anatomisi c¢alismast icin hangi teknolojilerin gelistirildigi; II) Saglik alanindan
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ogrencilerin 6grenmeye ve Ogrenmede teknoloji kullanimina iliskin algiart nasildir? III) insan
anatomisinin 6gretiminde teknolojinin kullanimi ile aktif metodolojilerin kullanimasinin etkileri ve
sonuglari nelerdir? Son olarak, bu ¢alismanin tanimlayici niteliginden dolay1 ¢alismalarin yanlilik riski
ve metodolojik kalitesi degerlendirilememistir.

Bulgular:

Ik olarak 1456 makaleye ulasildi. Bu makalelerin 827 tanesi tam metin erisimine izin
vermekteydi. Daha sonra 6nerilen temaya uygun olmama, makalelerin tekrari, randomize olamama ve
hayvanlarin dahil edilmesi nedeniyle 809 makale elendi. Bbylece tim grup tyelerinin baslklart ve
Ozetleri okumast igin 18 makale toplandi. Tam metinler okunduktan sonra 11 makale cerrahi
tekniklerde kullanildigi icin ve teknoloji kullanimint degerlendirmedigi i¢in dahil edilme kriterlerini
karsilamadi ve dislandi. Sonug olarak 7 ¢alisma bu derlemeye dahil edildi ve genel olarak Tablo 1'de
sunuldu.

Tablol. Incelemeye dahil edilen makaleler.

Yazar/Y1l Yayin

Gnanasegaram | Evaluating the effectiveness of learning ear anatomy using holographic models
vd. 2020

Du vd. 2020 The impact of multi-person virtual reality competitive learning on anatomy education: a
randomized controlled study

Yang vd. 2020 | Flipped classroom combined with human anatomy web-based learning system shows
promising effects in anatomy education

Boscolo-Berto The additional role of virtual to traditional dissection in teaching anatomy: a randomised
vd. 2021 controlled trial

Weeks vd. 2021 | Harnessing augmented reality and CT to teach first-year medical students head and neck

anatomy
Pickering vd. Assessing the difference in learning gain between a mixed reality application and
2022 drawing screencasts in neuroanatomy

Radzi vd. 2022 | Students’ learning experiences of three-dimensional printed models and plastinated
specimens: a qualitative analysis.

Gnanase vd. (2020) 3 boyutlu holografik teknolojinin, geleneksel anatomi egitimi ve bilgisayar
destekli anatomi egitimine gore kulak anatomisini 6gretmede daha etkili bir yéntem oldugunu
bildirmektedir. Ayrica, hologram kullaniminin geleneksel yontemlere kiyasla Ogrencilerin ilgisini
¢cekmede ve motive etmede daha iyi oldugu sonucuna ulasmustir (Gnanse vd. 2020).
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Du vd. (2020) sanal gerceklik (VR) destekli oyunlastirilmis 6grenme sisteminin anatomi
ogrenimi tizerinde olumlu bir etkisi oldugunu gostermektedir. Bu ¢alismada oyuncular arasi rekabetin,
VR gruplari i¢in daha ytiiksek stres seviyelerine neden oldugu, fakat bunun yaninda ortaya ¢ikan stresin
ogrenme ciktilarinda artis saglayan bir araca donustiigt de dile getirilmistir (Du vd. 2020).

Yang vd. (2020) insan anatomisini 6grenmede web tabanli sistemlerin etkili 6grenme araglari
olarak kullanilabilecegini bildirmistir. Ayrica uygulamali dersler esnasinda sinif ici etkilesime de katkida
bulunacag: dile getirilmistir (Yang vd. 2020).

Boscolo-Berto vd. (2021) 2D ve 3D sanal gergeklik sistemleriyle desteklenen geleneksel
disseksiyon egitiminin, 6grencilerin 6grenme ¢iktillarinda 6nemli bir gelisme sagladigini bildirmektedir.
Bu sistemlerin pratik disseksiyonun etkisini en st diizeye ¢ikarmada, ekonomik kaynaklarin
daralmasinin ve mevcut kadavra/maket eksikliginin tstesinden gelmede yardimeci olabilecedi de
vurgulanmustir (Boscolo-Berto vd. 2021).

Weeks vd. (2021) artirddmis gergeklik (AR) ile destekli 3D hologramin geleneksel 2B ekran
tabanl incelemeye kiyasla bas ve boyundaki anatomik yapiari 6gretmede daha bagarili oldugu
sonucuna ulagsmistir. Bu metodun Y kusagina anatomi laboratuvarinda daha iyi 6grenme konusunda
tesvik edici oldugu da saptanmistir (Weeks vd. 2021).

Pickering vd. (2022) diger calismalardan farkli olarak kendi calismalarinda geleneksel
yontemleri iceren bir grup dahil etmek yerine biri karma gerceklik (MR) ve digeri ekran gorintiileri
cizme gorevi bulunan iki grubu dahil etmistir. Sonug olarak, MR grubunda bulunan 6grencilerin daha
basarili giktilar elde ettiklerini saptamistir (Pickering vd. 2022).

Radzi vd. (2022)’nin galismasinda Ogrencilere temel anatomiyi 6gretmede plastine edilmis
modellerle ¢alismanin t¢ boyut baskili (3DP) modellerle calismaya kiyasla daha basarili oldugu
sonucuna ulasilmistir. Ayrica 6grencilerin plastine 6rnekleri daha gergek ve orijinal olarak algiladiklart
bildirilmistir (Radzi vd. 2022).

Tartisma

Anatomi egitimi tibbin temelidir ve saglik alaninda egitim goren tim Ogrenciler igin baglica
derslerdendir (Hulme & Strkalj 2017). Onceki nesillerin aksine, 21. yiizyil égrencileri egitimlerinde
daha ¢ok yenilik talep etmektedir. Saglik profesyonelleri ile hastalarin etkilesimi, bilimsel egitim,
arastirma ve gelistirme konulari teknolojik kaynaklarla baglantilidir, ancak teknolojik ekipmanlarin
maliyeti ve karmasikligt konusunda ciddi sinirlamalar bulunmaktadir (Free vd. 2013). Buna ragmen son
yillarda hem zaman hem de egitim maliyeti agisindan uzun dénemde avantajlar ve sagliklt laboratuvar
kosullar1 saglamak icin bilgisayar destekli 6grenme, simiilasyona dayali egitim, plastik anatomik
modellerin kullanilmasi, plastinasyon gibi yontemler kullanilmaya baslanmustir (Kurt vd. 2013).

Saglik egitimindeki modern stratejiler, 6grencileri sorunlar ¢6zmek i¢in 6grenme ve egitime
dahil etmeyi amaglamaktadir. Su anda bir¢ok tniversitede, ylizeysel anatomi ve cerrahi prosedurlerin
morfolojik egitimi, bilgisayar tarafindan hacimsel olarak yeniden yapilandirilabilen, tim bir viicudu
gosteren Visible Human Project’'in (VHP) bir 6rnegi olan similasyonla 6gretilmektedir. VHP insan
vicudunun farklt yapilarini analiz etmeyi mimkin kilan; gérintileri 6grenmelerine, yorumlamalarina
ve gelecekteki hastalar igin fiziksel kesif yapmalarina olanak tantyan bir sistemdir (Kanté vd. 2020).
Universiteler tarafindan edinilen bir baska ekipman da anatomi 6grenimi icin tamamlayict bir kaynak
olarak kullanilan 3 boyutlu sanal anatomik baskilardir. Ogrenciler, sanal 3D anatomik baskilarin, daha
once gereek pargalar tizerinde gergeklestirdikleri 6grenme faaliyetlerine kiyasla daha fazla anatomi
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bilgisi sagladigint bildirmistir. Bu nedenle 3D sanal baskilar hem 6grencilerin anatomi anlayisint hem
de anatomiye olan ilgisini artirma potansiyeline sahiptir (Boscolo-Berto vd. 2021).

Gnanse vd. (2020) ve Yang vd. (2020) ¢calismalarinda bilgisayar ve web destekli yaklasimlarin
ogrenme islevini kolaylastirdigini ve Ogrenciler agisindan daha ilgi ¢ekici oldugunu bildirmistir.
Bilgisayar destekli 6grenim yaklagimlar ile ilgili veriler, doza baglt bir gelisme oldugunu, yani bu
teknolojiyi kullanan egitim siiresi ne kadar fazlaysa, 6grenciler tarafindan elde edilen kazanimin o kadar
yuksek oldugunu gosterilmektedir (Guimaries vd. 2019).

Anatominin kullanimi i¢in yeni yontemlerin gerekliligi, ders ve igerik alanlarinin artmasinin
yani sira Ogrenci sayisindaki artts sonucunda anatomi 6gretimine ayrian siirenin azalmasinda
yatmaktadir. Ayrica egitimde yeni ve degerli teknolojilerin ortaya ¢itkmasi egitim kalitesi agisindan
olduke¢a zenginlestirici olmaktadir (Moro vd. 2021). Ancak gelistirilen bir¢ok teknolojiye ragmen,
kadavra diseksiyonunun hastanin 6nceligi, viicudun ¢ok boyutlu kavranmasi, kadavraya dokunma
aracili algilama, tibbin temel dilini 6grenme, tanisal goriintilleme yetkinligi nedeniyle 6nemi konusunda
tartismalar devam etmektedir. akran grubunda 6grenme-anlatma, tibbi uzmanlik egitimi. Bu nedenle
arastirmalar, diseksiyonla baglantili oldugunda, tibbi bilisimin hasta temelli bir tip meslegine yonelik
hazirligt dizene sokabilecegini ve gelistirebilecegini gostermektedir. Radzi vd. (2022) plastine edilmis
modellerle ¢alismanin ti¢ boyut baskili (3DP) modellerle ¢aligmaya kiyasla daha basarili oldugunu
bildirmistir (Radzi vd. 2022). Bu calismanin sonuglarinin kadavra diseksiyonunda yasanan bircok
tartismanin oniine ge¢meyi kolaylastiracak nitelikte oldugu dustnilmektedir.

Boscolo-Berto vd. (2021) 2D ve 3D sanal gergeklik sistemleriyle desteklenen gelencksel
diseksiyon egitiminin, 6grencilerin 6grenme ¢iktilarinda gelisme sagladigini bildirmektedir. (Boscolo-
Berto vd. 2021). Ayrica mobil yazilimlar sayesinde 6grencilerin egitim materyallerine laboratuvar digt
ortamlardan da erisebilme imkant bulunmaktadir.

Her ne kadar literatirde yapilan calismalar teknoloji destekli yaklasimlarin gelencksel
yaklagimlara kiyasla bagarili oldugunu ifade etse de bu calismalarin ¢ogunlugu kisa siireli 6grenme
becerilerini degerlendirmistir. Bu konuda uzun streli ¢aligmalara da ihtiya¢ bulunmaktadir. Ayrica
literatirde uzun streli ekran karsisinda kalma ve VR gozlik kullaniminin bulanti, bas dénmesi ve bas
agrist (Lee vd. 2020) gibi sorunlara neden olabilecegi belirtilmisken bu derlemeye dahil edilen
calismalarda komplikasyonlara yer verilmemistir.

Sonug

Sonug olarak, sanal gerceklik (VR), artirilmus gerceklik (AR), karma gerceklik (MR), web tabanlt
egitim, holografik modelleme ve t¢ boyutlu basili modaliteler (3DP) gibi yontemler 6grencilerin
anatomik 6grenme sureglerinde fayda saglamaktadir. Ayrica akademisyenler, gelencksel yontemleri
yeni teknolojilerle iliskilendirmeye daha fazla ilgi géstermektedir. Geleneksel yontemlerle birlikte
uygulanan teknolojik egitim yontemlerinin insan anatomisini 6gretmede etkili oldugu kanitlanmistir,
cinkd ¢ogu calisma, geleneksel uygulamalarla Ogretimden esit ve daha iyi sonuclar elde eden
degerlendirmelerde potansiyellerini kanitlamstir.
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Akut Lokozlu Hastada Spontan Intrakranial Kanama

Levent SAHIN'
Ozet

Hiperlokositoz, ciddi mortaliteye neden olan onkolojik acillerdendir. Anormal l6kositlerin
damar icinde staz olusturmast olarak bilinen l6kostaz en ciddi komplikasyonudur. Akut 16semi
hastalarinda, hiperlékositoz olarak adlandirilan ¢ok fazla blast sayist ile ortaya ¢ikar. Bu olgularda bazen
en mortal komplikasyonlart goérebiliriz. Akut 16semili bazi hastalarda, hentiz tani1 almadan erken
donemde oliimctl komplikasyonlar ortaya cikabilir. Bu erken donem mortalitelerinin en sik nedenleri
kanamalar ve 16kostaz durumlanidir. Artmis blast sayisina baglt olusan agregat ve trombiisler pulmoner
ve serebral kan akimint bozarak kanamalar ortaya ¢ikarabilmekte.

Bu olguda acil servise bas agrisi, bas donmesi sikayetlert ile geldikten bir stire sonra konviilzyon
geciren 39 yasinda bir erkek hastayr ele aldik. Muayenesinde pupiller anizokorikti ve altina idrar
kacirmisti. Yapilan kan tahlilinde hemogram ve platelet seviyeleri dustikti. Hastanin 6zgecmisinde
herhangi bir kan hastalig1 yoktu. Biling durumu kétilesince entiibe edildi ve ¢ekilen beyin bilgisayarli
tomografide yaygin beyin kanamast oldugu tespit edildi. Hastaya acil serviste kortizon, mannitol, stvi
destegi, taze donmus plazma, eritrosit stispansiyonu tedavileri baslandi. Ameliyat sansi: olmayan hasta
takip ve tedavileri sonrasinda yogun bakimda yatisinin 3.giinii hayatint kaybetti.

Acil servislerde her ne kadar nadir gorilse de mortalitesi ¢cok yiiksek olan spontan beyin
kanamasina neden olabilecek akut I6semi ihtimalini akilda tutmak gerekir. Ozellikle ani ortaya ¢tkan
koagiilopatili geng hastalarda bu ayirict tantyt bilmek hayati 6nem arz etmektedir.

Anahtar Kelimeler: Akut l6kostaz, intrakranial kanama, mortal

1 Dog.Dr., Kafkas Universitesi, Acil Tip, 0000-0003-0193-4393
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GIRIS

Periferik kanda 16kosit sayisinin 100.000/mm3 tzerinde olmast durumuna hipetlokositoz
denir. Bu durum hayati tehdir eden bir onkolojik acildir. Belirgin l6kositoz varliginin l6kostaz,
hiperviskozite, hipoksik vazodilatasyon ve kiiciik serebral damarlarin yirtilmasi ile birlikte intraserebral
kanamalara neden olduguna dusinilmektedir (Chou vd., 2007: 953-953). Akut I6koz durumu olan
l6semide lenfoid veya miyeloid 16semik hiicrelerin kranial sisteme gecerek metastatik birikimlere yol
acabilmektedir (Sarris vd., 1992). Kafa ici sekeller 16semik infiltrasyon, miliyer intraserebral kanama,
akut hemorajik I6koensefalit, kafa ici mantar enfeksiyonunu igerir., Norolojik komplikasyonlar ciddi
olabilmektedir (Marra vd., 1986:303-306) Akut l6semilerde ikinci en stk 6lim nedeni, intrakranial
kanamalardir (Faderl vd., 2033: 1337-1354). Bu calismada, acil servise gelis sikayetleri sonrasinda
kliniginin hizlica bozulmasi sonrasinda tesadiifen yakaladigimiz akut 16semi olgusunu ele aldim. Cok
ciddi bir komplikasyonu olan beyin kanamast ile birlikte laboratuar sonuglarint aragtirarak tantya gitmis
oldum. Olgudaki gibi akut 16koz varliginda beyin kanamast patofizyolojisini arastiran ilgili calismalart
inceledim.

OLGU

39 yasinda erkek hastanin son 10 gundir halsizlik, son 2 guindir bas agrisi, bulanti ve kusma
sikayetleri olmus. Hasta acile serviste muayene edildiginde yorgun, bitkin ve uykuya meyilli
goriintiyordu. Vital bulgulart stabildi ve glascow koma skalast (GKS) puant 15 idi. Ozgecmisinde
bilinen bir hastaligr yoktu. D1s merkezde 5 giin 6nce akapunktur yaptirdigt ve bu islem ssonrasinda
karin derisinde ekimozlarin ortaya ¢iktgi 6grenildi.

Sikayetlerine yonelik semptomatik tedavileri veriliriken kan tetkikleri ¢alisildi. Misahade
bolimine alinan hasta tedavi ve takibi esnasinda nobet gecirdi, idrar kagirmast oldu. Biling durumu
gerilemis ve pupiiler anizokorik idi. Nobeti durdurmak i¢in 1 ampul iv diazem verildi. GKS puani
hizlica 8 lere distince enttibe edildi. Stabil olunca beyin BT°de sag serebellumda genis kanama alant
gorildi. O sirada labaratuar sonuglarinda da hemogramda plt:9, Hb 7 olarak 6l¢tldi. Hizlica dahiliye,
beyin cerrahisi ve yogun bakim boliimlerine konstlte edildi. Dahiliye acil olarak afarez trombosit, TDP
ve ES o6nerilerinde bulundu. Hematolojik malignite agisindan periferik yayma yapilmasint 6nerdi. Beyin
cerrahisi mevcut plt disikligi sebebiyle ameliyat kontrendike oldugu i¢in dustinmedi.

Tedavi olarak sedasyon amaglt toplamda 8mg dormicum, 100 mg esmeron, epanutin 500 mg,
dekort (1), 200 mg prednol, 80 mg mannitol veildi. 1 er Gnite ES, TDP ve afarez verildi.

Beyin BT ‘de 3.ve 4.ventrikill ve sag lateral ventrikiilde kanama ile uyumlu gériintim, sag lateral
ventrikilde silinme ve sola 9 mm shift, sag frontoparyetalde 5x6 cm diizensiz stnurlt kanama ile uyumlu
hiperdens alanlar, beyin édemi, bazal sisternlerde SAK ile uyumlu gériiniim vardi. Ote yandan gekilen
serebral anjiyografi BT incelemesinde; anevrizma, arteriovenéz malformasyon saptanmamustir.
Laboratuar tetkiklerinde hemogram sonucu : WBC 47.5 10°9/L, HGB 7.0 g/dL ve PLT 9.0 10"9/L
iken; kanama zamani Slcimlerinde PT(SN) 18,1 sn,, PT(%) 61 ve PT(INR) 1,4 idi. Periferik yayma
incelemesinde, atipik hticreler ve blastlar gériilmustu ve tablo akut 16koz olarak degerlendirildi.
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Resim 1-Beyin BT de kanama goriintisii

Hasta ileri tetkik ve tedavi amagli hematoloji béliminin de oldugu 3.basamak yogun bakimi1
olanbir merkeze sevk edildi. Genel durumu daha da kétilesen hasta yogun bakim yatisinin 3.giini
kardiyopulmoner arrest sonrast tim miidahalelere ragmen kaybedilmis.

TARTISMA

Akut Iosemilerde ortaya ¢ikan belirgin 16kositoz, trombositopeni ve blast krizleri beyin
kanamalari icin 6nemli risk faktorleridir (Kawanami vd., 2002:1130-1134.). Agrege olmus l6semik
htcreler, damar endotel hiicrelerine direkt invazyonu ile zarar vererek kanamaya neden olur (Creutzig
vd., 1987: 3071-3079). Hastalarda artmis blast sayisina bagh meydana gelen agregat ve trombiisler
pulmoner ve serebral kan akimint bozabilmektedir. Bunun sonucunda intrakraniyal kanamalarin
oldugu mortal 16kostaz tablosu ortaya ¢ikabilmektedir. (Dogan vd., 2008:30-33.)

Chou ve ark yaptigi calismada akut miyeloid 16semili hastalarinda miliyer serebral kanamalar
gorilmis (Chou vd., 2007: 953-953.). Bir baska calismada ise hastada 6nce intrakranial kanama tespit
edilmis, sonrasinda akut I6koz oldugu 6grenilmis. Bizim olgumuz da benzer sekilde kanama sonrasinda
tant almistt (Sakai vd., 2007:311-314.).

Yeni tant akut 16semi hastalarinda hiperlokositoz goriilme sikligt yaklasik % 8,5 civarindadir.
Hiperlokositoz varligy, erken oliim orant riskini artirmasindan dolayr bu hastalarda koti prognoz kriteri
olarak kabul edilmektedir (Wang vd., 1997:532-535.). Bu hastalar acil servislere genellikle basagrisi, bas
dénmesi ve gérme bozukluklari ile basvurabilmekte. Biling diizeyi ise konfiizyondan komaya kadar
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ilerleyebilir (Dogan vd., 2008:30-33). Hastamizda da halsizlik, bas agrisi, uykuya meyil ve bas donmesi
sikayetleri vardi.

Lokostaz sonrasinda mortalitenin yiksek olmasindan dolay: tedavide, proflaktik l6koferezin
6nemi artmaktadir. Ayrica acil intravendz sivi destegi, allopurinol ve kemoterapi uygulamasi ile beraber
taze donmus plazma verilerek trombositopeni de duzeltilmelidir. Hastamiza acil servis sartlarinda
l6koferez uygulanamadsi; ancak hidrasyon, kortizon ve beyin 6demi i¢in mannitol uygulandi. Ek olarak
taze eritrosit stispansiyonu ve koagtlapatiyi 6nlemek i¢in de taze donmus plazma verildi.

Acil servisler, neredeyse tim hastaliklarin tim komplikasyonlarinin gorilebilecegi yertler
oldugundan acil hekimleri donanimli ve tecriibeli olmak zorundadirlar. Spontan intrakranial kanamalar
oldugunda buna sebep olabilecek onkolojik aciller akilda tutulmalidir.
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Travma ve Psikolojik ilk Yardim: Hemsirenin Onemi

Nesibe GUNAY MOLU"

Ozet

Travma bireyi fiziksel veya ruhsal olarak degisik 6lciitlerde etkileyen durum olarak tanimlanir.
Insan hayatindan soyutlanamayan ve yasamayt 6grenmeyi gerektiren bir durumdur. Ozellikle dogal
afetler gibi toplumun biiylik ¢ogunlugunu etkileyen olaylar 6rselenen/etkilenen bazi bireylerde ruhsal
bozukluga neden olurken bazi bireylerde bireysel farkliliklardan dolayr herhangi bir ruhsal bozukluk
gelismemektedir. Travmaya bagl gelisen ruhsal bozukluklarin énlenmesi icin ilk mtdahale 6nemlidir.
Travma yasayan bireyde ortaya ctkan korku, caresizlik ve stres gibi olumsuz etkilerin neden oldugu
ruhsal sikintilart azaltmak icin etkili 6nlemler gerekmektedir. Travma yasayan bireyin psikososyal
yonden etkili bir bicimde desteklenmesi gerekir. Psikolojik ilk yardim (PTY), travma yasanan olaydan
sonra ruhsal bozukluklar acisindan riskin azaltlmasi ve dayanikliigin artirlmast igin uygulanan
psikososyal destegin ilk basamagi olarak karsimiza ¢tkmaktadir. Diinya Saglik Orgiitii tarafindan 2011
yilinda “Psychological first aid: Guide for field workers” baslikli rehber yayinlamis ve bu rehberde
Psikolojik ilk yardimin ilkeleri de detaylt bir sekilde agiklanmistir. Izle, dinle ve bag kur ilkelerini
benimseyen psikolojik ilk yardim travmada miidahale etme ihtimali olan egitimini almis bireyler
tarafindan uygulanabilmektedir. Genellikle miidahale ckibi icinde; psikologlar, hemsireler, sosyal
hizmet gorevlileri, itfaiyeciler ve kurtarma uzmanlar yer almaktadir. Hemsireler egitimleri ve
deneyimleri nedeniyle travmanin gergeklestigi olay yerinde ve miidahale esnasinda lider olarak gorev
alabilir, bireylerin acil ve temel ihtiyaglarini belirleyip uygun hemsirelik siirecini isletebilirler. Hemsireler
hem travma yasayan bireye hem de mudahalede bulunan ekibe yardim etmektedir. Travma yasayan
bireye muidahalenin 6nemi vurgulanmakta (psikolojik ilk yardim) ve bu konuda miidahale edebilecek
ekibin egitimlerinin yapilmasi ve multidisipliner ¢alisilmasi 6nemlidir.
Anahtar Kelimeler: Travma, Psikolojik ilk yardim, hemsirelik stireci
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Girig

Travma bireyi fiziksel veya ruhsal olarak degisik derecelerde etkileyen, sarsan ve yaralayan
durumlari tanimlamaktadir. Travma, bir kaza, tecaviiz veya dogal afet gibi korkung bir olaya verilen
duygusal bir tepkidir. Olaydan hemen sonra sok ve inkar tipiktir. Daha uzun vadeli reaksiyonlar,
ongorilemeyen duygular, gegmise dontsler, gergin iliskiler ve hatta bas agrisi veya mide bulantisi gibi
fiziksel semptomlart icerir (https://www.apa.otg/topics/trauma). Bu duygular normal olmakla
bitlikte, bazt insanlar hayatlarina devam etmekte zotlanirlar (https://www.apa.org/topics/trauma).

Yasanilan travmatik olaylara maruz kalma stiresi, travmatik olayin yasanma sayisi, travmanin
katastrofik olma durumu, travmanin kaynagi (insan kaynakli, dogal afet kaynakli), 6lim tehlikesi olma
durumu ve kayip yogunlugu bireylerin etkilenme diizeylerini etkilemektedir. Travma yasayan bireyin,
bedensel butunligiinin bozulmasi, bagka birinin incindigini gérmek, cocukluk travmasi, korku,
caresizlik veya asirt korku hissetmek, olaydan sonra sevilen birinin kaybi, act ve yaralanma ya da is ya
da ev kaybt gibi ekstra stresle basa ¢ikmak, olaydan sonra ¢ok az sosyal destegin olmasi veya hi¢
olmamast, kalitimsal yapisi, gelisim 6zellikleri, bas etme becerileri, psikolojik dayanikliligi, benlik giicti,
travmatik olaylara hazirlikli olma durumu vb bir¢ok etken travma sonrast stres bozuklugu yasama
durumunu etkilemektedir (Bolu ve ark. 2014; https://124.im/H9AQ); Shah ve ark 2020; Gilbert ve atk
2021). Ogzellikle dogal afetler gibi toplumun biiyiik cogunlugunu etkileyen olaylar; bireysel

farkliliklardan dolay: 6rselenen/etkilenen tim bireylerde ruhsal bozukluga neden olmamaktadir. Ulusal
Ruh Sagligi Enstitisi (NIMH) verilerine gore, her 100 kisiden yaklastk 7 veya 8'i hayatlarinin bir
noktasinda TSSB yasamaktadir. Kadinlarin erkeklere gére TSSB yasama olasiligi daha yiiksektir ve
ayrica genler de bazi insanlarin TSSB yasama olasiligint artirmaktadir (https://124.im/HIAQ).

Yasanian travmatik durumdan kurtulanlara yapilan psikolojik miidahaleler kritik 6neme
sahiptir. Korku, caresizlik ve stres gibi olumsuz etkilerin neden oldugu ruhsal sikintilari azaltmak etkili
onlemleri gerektirir. Bireylere travma sonrast yapilacak ilk mudahale ruhsal bozukluk riskini
etkilemektedir. En erken miudahale olay yerinde ya da bireyin getirildigi saglik merkezinde
yaptmaktadir (Shah ve ark 2020; Gilbert ve ark 2021). Travmadan sonra uygulanan psikososyal destek
uzun vadeli ruhsal sorunlarin gelisiminde koruyucu rol oynayabilir (Yiksel 2009). Travma yasayan
bireyin hizlt ve dogru bir sekilde degerlendirilmesi gerekir. Hastayr degerlendirme; bireyin travma
oncesine ait psikososyal durumunu, travma esnasinda veya hemen sonra gosterdigi bas etme
stratejilerini ve travma sonrast dénemde travmanin birey icin anlamini, duygusal ve maddi destek
kaynaklarini da icerecek sekilde cok boyutlu olmalidir (Yiksel 2009).

Travma ve Psikolojik i1k Yardim

Psikolojik ilk yardim (PTY), travma yasanan olaydan sonra ruhsal bozukluklar agisindan riskin
azaltdlmasi ve dayanikliigin artirdmast igin uygulanan psikososyal destegin ilk basamagt olarak
karstmiza cikmaktadir. PIY travma esnasinda veya sonrasinda baslangictaki sikintiyt azaltmak ve
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hastanin islevselligini artirmak icin gelistirilmis kanita dayali bir miidahale yaklagimidir (Gilbert ve ark
2021; Ozyer ve Dinger 2020; Erdur-Baker, 2014). Ozellikle travma sonrast stres bozuklugu kuruluslari
tarafindan benimsenmis ve yayin olarak kullanimi konusunda wuluslararast capta ¢alismalar
yurttilmustir (Allen ve ark 2010).

Sphere (2011) ve IASC’e (2007) gére, psikolojik ilk yardim (PIY), act ¢eken ya da destege ve
yardima ihtiya¢ duyan kisiye sunulan insani ve destekleyici miidahale olarak tanimlanmaktadir (Erdur-
Baker, 2014). PIY kisileri zorlamayan pratik bakim saglama, ihtiyac ve kaygilart belirleme, temel
ihtiyaglarin karsilanmasina yardimct olma, dinleme, kaygtyr azaltmaya galisma, destek kaynaklarina
ulasimi saglama ve gelecek olast zararlardan koruma konularint icerir (Erdur-Baker, 2014). PIY'in ilk
calismalari, gengler, aileler ve PIY’i uygulayanlar tarafindan olumlu geri bildirimler ile sonuglanmis ve

bunun yant sira depresif ve travma sonrast stres belirtilerinde azalma oldugu bildirilmistir (Ramirez, et
al., 2013)

Psikolojik Ik Yardim (PiY), siginaklar, sahra hastaneleri, acil servisler, ilk miidahale merkezleri,
kriz yardim hatlari, gida bankalari, evler, isletmeler ve diger topluluk ortamlart dahil olmak tizere ¢esitli
ortamlarda saglanabilir. Psikolojik ilk yardim (P1Y), hem profesyoneller hem de profesyonel olmayan
kisiler tarafindan halka ilk psikolojik destek saglamaya yonelik uluslararast kabul gérmiis bir yaklagimdir
(Zhang ve ark. 2022). Genellikle ik mudahale ekibi icinde; psikologlar, hemsireler, sosyal hizmet
gorevlileri, itfaiyeciler ve kurtarma uzmanlart yer almaktadir. Ik miidahale ekibi icinde calismasi
planlanan kisi ya da gruplara PIY egitimleri verilmektedir. Ayrica, PIY egitimi, cesitli miidahalelerde
gorev alan gruplarin bu hizmeti ihtiyact olanlara sunmasina olanak tanir. Bu gruplar, ilk miidahale
ekipleri, okul kriz miidahale ekipleri, birincil ve acil saglik hizmetleri ¢alisanlart, (https://124.im/0V2l;
https:/ /www.apa.otg/practice/ programs/dmhi/ psychological-first-aid; Schafer ve ark 2016) olarak
karsimiza cikar. Wang ve ark. (2021)’nin verilen PTY egitimleri ile ilgili yaptiklar1 calismada egitimlerin
nasil uygulanmast ve uyarlanmasi gerektigine dair rehberlerin yetersiz oldugu, bircok farklt model
kullanildigy, egitimlerin raporlanmasinda 6nemli eksikliklerin oldugu, egitim degerlendirmelerinin
stnirlt oldugu ve net olmayan egitim sonuclarinin bulundugu vurgulanmaktadir. PIY uygulayacak
bireylere uygun egitim standartlart gelistirilmeli ve rehberler esliginde egitimler dizenlenmelidir.
Egitimler; PiY egitiminin davranigsal, biligsel, duyussal sonuglart ve sistemlere etkisinden dolayz,
gelisebilecek acil durumlarda miidahale edebilecek PTY uygulayict ekip sayisint artirmak icin 6nemlidir
(Wang ve ark. 20219).

PIY uygulayanlar 6ncelikli giivenligi saglamals, bireylerin itibarint korumali, travmaya
maruz kalmis bireyin kultirine uygun davranmali, etkili iletisim kurmali, bakimini saglamali, bireyle
temasa ge¢meden 6nce On bilgi alarak hazirlik asamasini saglamalidir (Erdur-Baker, 2014; Demircioglu
ve ark. 2019). PIY uygulayanlar hizli iletisim kurmali ve terapétik is birligi saglamalidir. Travma yasayan
bireyin bireysel 6zelliklerini (yas, cinsiyet kultir vb) dikkate almali, birey ile ilk temasa ge¢mek icin
uygun planlama yapilmalidir. Travma ve stres belirtileri ile ilgili danismanlik yapma ve normallestirme
stureglerine destek olma psikolojik ilk yardimin amaglari arasinda yer almaktadir (Kili¢ ve Simsek 2018).
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PIY’in uygulanma agamalari farkls sekillerde agtklanmaktadir. Hobfoll ve ark. (2007) giivenlik,
sakinlestirme, baglilik, 6z yeterlilik ve umut olmak tizere bes temel unsuru agiklamaktadir. Brymer ve
ark. (2006) PIY’in temas ve katilim, giivenlik ve rahatlik, istikrar, bilgi toplama, pratik yardim, baglant,
basa ¢itkma hakkinda bilgi ve baglant1 seklinde sekiz temel eyleminin oldugunu bildirmistir. Bunlarin
yaninda Diinya Saglik Orgiitii tarafindan 2011 yilinda “Psychological first aid: Guide for field workers”
basliklt rehber yayinlamis ve bu rehberde Psikolojik ilk yardimin ilkeleri de detaylt bir sekilde
aciklanmustir. Turkiye’de Turk Psikolojik Danisma ve Rehberlik Dernegi tarafindan rehberin gevirisi
yapimistir (Erdur-Baker, 2014).

Psikolojik 11k Yardimin Ilkeleri

PIY ilkeleri izle, dinle ve bag kur olarak belirlenmistir. Bireyler givenlikleri, temel
ihtiyaglart ve duruma tepkileri agisindan izlenmeli, ihtiyac ve kaygilarini ifade edebilmesi i¢in dikkatli
dinlenmeli, temel ihtiyaglart karsilanarak, hizmetlere ulagsmalarina yardim ederek, problemleri ile bas
etmeleri desteklenerek, insanlarin sevdikleri kisilere ulagsmalari ve sosyal destek almalari saglanarak
bireyler ile bag kurulmalidir (Erdur-Baker, 2014). Tlk temasta 6zellikle kendini tanitmali ve yaklagmak
igin izin istemelidir. Bireyin ihtiyaglarini belirlemeli ve Oncelik sirasina gore butiincil bir yaklasimla
gereksinimlerin giderilmesine destek olunmalidir (Kilig ve Simsek 2018).

Tablo 1. Psikolojik 11k Yardim Tlkeleri

IZLE o Giivenlik kontrol edilir.
e Acil temel ihtiyaclart olan kisiler kontrol edilir.

e (Ciddi stres tepkileri gosteren insanlar kontrol edilir

DINLE e Destege ihtiyact olabilecek insanlara yaklasilir.
e Insanlarin ihtiyac ve kaygilarini sorulur.

e Insanlar dinlenir ve sakinlesmelerine yardimet olunur.

BAG- KUR e Insanlarin temel ihtiyaclarini bildirmelerine ve hizmetlere
ulagmalarina yardim edilir.

e Problemleriyle bas etmelerine yardim edilir.
e Bilgi verilir.

e Insanlarin sevdikleriyle baglanti kurmasina ve sosyal destek

saglamasina yardim edilir.

(Erdur-Baker, 2014)

Psikolojik ilk yardim bir afetten sonra ilk 24 saat icinde (Weisaxth, 2004 ) veya hayatta kalanlarin
zorlukla karst karstya kaldiklart herhangi bir zamanda baslamast gerekmektedir. Ancak literattirde
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hazirlik siirecinin gecikmesi nedeniyle PIY’e baslangic siiresinin 3 giin ile 2 hafta arsinda degistigi ve
afetten sonra bazt miidahalelerin 10 ay kadar devam ettigi bildirilmektedir (Sim, & Wang, 2021).

Psikolojik 11k Yardim ve Hemgirelik

Hemsireler travma ya da kriz yasayan bireyler ile sik¢a ¢alismaktadirlar. Hemsireler egitimlert
ve deneyimleri nedeniyle travmanin gergeklestigi olay yerinde ve miidahale esnasinda lider olarak gérev
alabilirler. Bireylerin travma sonrasi gelisebilecek ruhsal bozukluklar agisindan risk faktorlerini
belirleyebilir, sagliga zarar verici eylem ve durumlari en aza indirebilirler. Ayrica bireylerin acil ve temel
ihtiyaglarint belirleyip uygun hemsirelik stirecini isletebilirler. Ttm bunlardan dolayr hemsireler
travmaya miidahalenin tim asamalarinda sorumluluk almaktadirlar (Kilic ve Simsek 2018).

Ozyer ve Dinger (2020)’nin aktardigina gére; hemsireler afet durumlarinda ilk miidahalenin
yapimast, bakim verici rold, olay yerinde bakimi koordine eden kisi, egitici rold, psikolojik danismanlik
roliine uygun olarak goérev almaktadir. Uluslararasi hemsirelik 6rgutleri, tim hemsirelerin afetle
miucadelede karsilagilan zorluklari en aza indirmek ve becerilerini artirmak icin saglk calisanlarinin ve
zelikle hemsirelerin PIY ve travmaya miidahale konusunda egitim almalarint 6nermektedir (Pang,
Chan, & Cheng, 2009).

Hemgirelerin, teorik bilgilere, problem ¢6zme ve iletisim becerilerine sahip olmasi nedeniyle
PIY uygulamalarini saglamalari kolay ve etkili olmaktadir. Ayrica hemsireler sadece travma yasayan
bireye degil ayni zamanda miidahale de bulunan ekibe de destekleyici uygulamalar saglayabilecek bilgi
ve beceriye sahiptir (Kili¢ ve Simsek 2018).

Literatiirde hemsirelik calismalarinda psikolojik ilk yardim ile ilgili eksiklikler bulunmaktadir.
Concoran (2020)’nin yaptig1 sistematik derlemeye gére; konu ile ilgili yapilan ¢alismalar, PTY miifredat
tasarimi, PTY uygulayacak kisilerin egitimi ve travma magdurlarina karst yapilan PTY midahalelerini
icermektedir. Ayrica hemsirelerin travmatik olaylar ile fazla karsilasmalari, magdura mtdahale etmeleri
(Everly, Barnett, Sperry, & Links, 2010) afet ya da olay yerinde hemsirelerden fazla beklentiye girilmest,
yuksek stresli calisma ortamlari, hemsirelerin duygusal olarak zorlanmalarina ve dolayli olarak
travmatizasyon yasamalarina neden olmaktadir. Hemsirelerin PIY uygulamasi ve bununla ilgili
calismalara daha fazla yer verilmesi hemsirelerin yasadigi durumlarin da ortaya ¢ikmasint saglayacaktir
(Concoran 2020).

Zhang ve ark. (2022)’nin PIY egitimlerinin hemsirelik 6grencileri tizerindeki etkisini
arastirdiklart calismada egitimlerden sonra hemsirelik 6grencilerinin PIY ile ilgili yeterliliklerinin
gelistigi, toplum ruh sagliginin desteklenmesi i¢in yedek bir is glicti olunabilecegi ve egitime katilanlarin
dayanikliliklarinin ve genel 6z yeterliliklerinin arttigr bildirilmistir. Egitimler genellikle yiiz yiize, teorik
ve rol oynama odaklidir, ancak son yillarda standart hastalar kullanilarak yapilan simtlasyon yontemi
ile egitimlerin verildigi gorilmektedir (Kim ve Choi 2022).
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Standart hasta similasyonlar ile giivenli ve gercekei bir ortamda konu igerigine uygun
yapilandirilmis senaryolar ile etkili hemsire egitimleri saglanmaktadir (Kim ve Choi 2022). Kim ve Choi
(2022), tehlikeli kimyasal afetlere maruz kalan addlesanlara bakim veren hemsireler icin psikolojik ilk
yardim similasyonuna dayali bir egitim programi diizenlenmis ve diger gruba gére PIY
performanslarinin arttg bildirilmistir. Bu nedenle afet ya da travma magdurlarina yeterli psikolojik
destegin saglanmasi i¢in, ozellikle acil servis calisanlarina ve afet miidahale ekiplerinde gorev alan
hemsirelere egitim programlari uygulanarak bilgi ve becerileri gelistirilmelidir.

Sonu¢ olarak; Travma bireylerde bir¢ok stkintiya neden olan bir durumdur. Travmaya ilk
mudahale uygun egitimler almis kisiler tarafindan saglanirsa travmanin etkilerinin  azaldig
distnilmektedir. Bundan dolayr olay esnasinda ve sonrasinda uygulanacak psikolojik ilk yardim
miudahalelerinin 6nemi vurgulanmali ve ilk miidahale ekiplerinin egitimleri saglanmalidir. Bunun i¢in
multidisipliner yaklasim sergilenmeli birgok resmi ve sivil kuruluslar ile ortak projeler ve calismalar
yuratilmelidir.
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Total Tiroidektomi Sonrasi Otiroid Postmenopozal Kadinlarda Osteoporozun Degerlendirilmesi

Orgun GUNES?!
Yusuf Murat BAG?

Ozet

Total tiroidektomi (T'T) sonrast, postmenopozal kadinlarda (PK) tiroid stimiile edici hormonu
(TSH) baskilamak icin eksojen tiroid hormonu kullaniminin kemik kaybr agisindan riskli oldugu
bilinmektedir. Ancak TT sonrasi 6tiroid olan PK'lerde ki osteoporoz gelisim durumu tartismalidir. Bu
calismada TT sonrasi 6tiroid PK'lerde osteoporoz gorilme sikligint ve siddetini degerlendirmeyi
amagladik.

Yz PK calismaya dahil edildi ve T'T grubu (n = 50) ve kontrol grubu (n = 50) olarak iki gruba
ayrild1. Hastalar en az bes yildir postmenopozal donemdeydi, 6tiroiddi ve kemik metabolizmasina etkili
herhangi bir ila¢ almamislardi. Yas, postmenopozal donemin uzunlugu, TSH, triiyodotironin, tiroksin,
serum kalsiyum, serum fosfor, serum magnezyum, serum parathormon, serum alkalen fosfataz, 24
saatlik idrar kalsiyum duzeyleri, vertebra, femur boynu, trokanterik bélge ve Ward ticgeni kemik
mineral yogunlugu (KMY) incelendi ve iki grup arasinda karsilastirildi. KMY, T-skoru olarak ifade
edildi.

Iki grup arasinda yas, postmenopozal dénem uzunlugu, laboratuvar bulgulart ve L1, 1.2, 1.4
vertebralarinin T skorlart agisindan anlamli fark bulunmadi. 1.3 vertebra, femur boynu, trokanterik
bolge ve Ward tiggeninin T skorlart gruplar arasinda anlaml farklilik gosterdi (sirastyla p = 0,029, p =
0,001, p = 0,005, p = 0,000). TT grubundaki hastalarin % 50'sinde osteoporoz gorilirken, bu oran
kontrol grubunda sadece % 16 idi ve bu fark anlamliyd: (p = 0,001).

TT sonrast sadece replasman dozunda eksojen tiroid hormonu kullanilsa bile KMY azalir ve
0steoporoz orani artar.

Anahtar Kelimeler: hipoparatiroidizm, osteopeni, kemik kirig1, kemik mineral yogunlugu.

! Atatiirk Egitim ve Arastirma Hastanesi, Gastroenteroloji Cerrahisi Bilim Dal, Tzmir, Tiirkiye
2 Saglik Bilimleri Universitesi Van Egitim Ve Arastirma Hastanesi, Gastroenteroloji Cerrahisi Bilim Dali, Van, Tiirkiye
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Giris ve Amag

Tiroidektomi, tiroid dokusunun iyi veya kétd huylu hastaliklarini tedavi etmek icin yapilan
yaygin bir cerrahi islemdir. Ginimizde total tiroidektomi (T'T), niiks riskinin az olmasi, semptomlarin
hemen giderilmesi ve tiim tiroid dokusunun kesin histopatolojik incelemesini saglamast (Efremidou
vd., 2009) gibi avantajlart nedeniyle benign tiroid patolojilerinde (Padur vd., 2016) giderek artan oranda
uygulanmaktadir.

Osteoporoz, azalmis kemik kitlesi ve kemik mikro mimarisinin bozulmasinin  bir
kombinasyonu olan en yaygin metabolik kemik hastaligidir. Ozellikle postmenopozal kadinlarda kemik
kirilma riskinin artmasina neden olabilir. Osteoporoza bagl kiriklar, 6zellikle kal¢a ve omurga kiriklari,
artan morbidite, mortalite ve diistik yasam kalitesi ile iliskilidir (S6zen vd., 2017).

Tiroidektomi sonrast hastalar, tiroid hormon replasmani veya tiroid uyarict hormon (TSH)
baskilamast i¢in eksojen tiroid hormonuna ihtiya¢ duyabilir. Daha 6nce yapilan bazi ¢alismalar, TSH
baskilanmasi i¢in ekzojen tiroid hormonu kullaniminin postmenopozal kadinlarda (PK) kemik kayb:
riski tasidigint gostermistir (Heemstra vd., 2006) . Ancak 6tiroid PK' da TT sonrast osteoporoz
incelenmedi. Bu c¢alismada 6tiroid PK' da TT sonrasi osteoporozun sikligini ve siddetini
degerlendirmeyi amacladik.

Yontem ve Geregler

Calisma yerel etik kurul tarafindan onaylandi. Ocak 2002-Ocak 2005 tarihleri arasinda
Haydarpasa Numune Egitim ve Arastirma Hastanesi Genel Cerrahi Anabilim Dali'na bagvuran 100
hasta ¢alismaya dahil edildi. Hastalar T'T grubu (n=50) ve kontrol grubu (n=>50) olarak iki gruba ayrild1.
TT grubuna dahil edilme kriterleri, en az bes yil 6nce iyi huylu toksik olmayan multinodiiler guatr
nedeniyle TT gecirmis olmak, ameliyat sirasinda menopoz sonrast donemde olmak, ameliyat sonrast
eksojen tiroid hormonu almis olmak ve kemik metabolizmast tizerine etkili herhangi bir ilag almamus
olmaktir. Kontrol grubunun dahil edilme kriterleri, en az bes yildir postmenopozal dénemde olmak,
herhangi bir tiroid veya paratiroid cerrahisi gecirmemis olmak, Stiroid olmak ve kemik metabolizmasi
tzerine etkili herhangi bir ilag almamis olmakt1.

Yas, postmenopozal dénem uzunlugu serum TSH, serum serbest triiyodotironin (fI3), serum
serbest tiroksin (fT4), toplam serum kalsiyum (Ca) degetleri, toplam serum fosfor (P) degerleri, toplam
serum magnezyum (Mg) degerleri, serum parathormon (PTH) degerleri, serum alkalin fosfataz (ALP)
degerleri, 24 saatlik idrar kalsiyum degerleri, 1.1, 1.2, 1.3, 1.4 vertebra, femur boynu, trokanterik bolge
ve Ward's ticgeninin kemik mineral yogunlugu (BMD) incelendi ve karsilastirildi. BMD, T-skoru olarak
ifade edildi ve cift enerjili x-1s1n1 absorpsiyometrisi (DEXA) kullanilarak 6l¢iildi. Osteoporoz, Diinya
Saglik Orgiitii (WHO) tanimi olarak tanimlandi (geng yetiskin ortalamasinin altinda BMD> 2.5
standart sapma degeri (T-skor < -2.5)) (Organization, 2003).

Istatistiksel analiz icin SPSS for Windows 10.0 programi kullanild1. Normallik dagilimi Shapiro-
Wilk testi kullanilarak degerlendirildi. Strekli degiskenler ortalama + standart sapma, kategorik
degiskenler frekans (yiizde) olarak ifade edildi. Istatistiksel analizler icin égrenci t testi kullanildi. <0,05
p degeri istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

Sonuglar
Tablo 1 iki grubun yas, postmenopozal dénem ve laboratuvar bulgularint géstermektedir.

Ortalama TSH, sT3, sT4, Ca, P, Mg, PTH, ALP, 24 saatlik idrar kalsiyumu her iki grupta da normal
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araliktaydi. Tki grup arasinda yas, postmenopozal dénem uzunlugu ve laboratuvar bulgulart agisindan

anlamli fark bulunmadi.

L1-L4 vertebra, femur boynu, trokanterik bolge ve Ward ticgeninin T skorlart Tablo 2'de
verilmistir. TT grubunda tiim bélgelerde ortalama T skorlart daha diisiiktii. Iki grup arasinda 1.1, 1.2,
L4 vertebra T skorlarinda anlamli fark yoktu. Ancak 1.3 vertebra, femur boynu, trokanterik bolge ve
Ward tiggeni T skorlart gruplar arasinda anlamh farklilik gosterdi (sirasiyla p= 0,029, p= 0,001, p=

0,005, p= 0,000).

Osteoporoz stkligt ve karsilastirmast Tablo 3'te gOsterilmistir. TT grubundaki hastalarin
%>50'sinde osteoporoz gozlenirken, kontrol grubunda bu oran sadece %16 idi ve bu fark anlamliyds

(p= 0.001).

Table 1. Yas, postmenopausal periyod, ve labaratuvar bulgulari
TT grup Kontrol group P value

Yas (y1l) 5736 +7.23 59.34+7 0.167
Postmenopausal 7.08 + 6.89 6.96 +£5.75 0.925
period (yIL)
TSH (piu/MI) 3.06 +0.67 2.88+0.8 0.227
T3 (pmol/L) 429+ 0.69 439+0.77 0.506
T4 (pmol/L) 17.3+2.42 16.6 +2.18 0.182
Ca (mg/d) 9.48 +0.53 9.45 + 0.49 0.756
P (mg/dl) 3.45+0.6 3.47+0.68 0.865
Mg (mg/dI) 2.01 +0.34 1.92 £ 0.42 0.249
PTH (pg/ml) 62.9 +42.69 64.83 + 18.15 0.769
ALP (U/L) 74.8 +21.05 72.76 £ 18.53 0.809
24-saat urine calcium 153.72 £ 98.73 142.67 £ 62.77 0.506
(mg/day)

TT: Total thyroidectomy, TSH: Thyroid-stimulating hormone, fT3: Serum free triiodothyronine, fT4: Serum
free thyroxine, Ca: Total serum calcium, P: Total serum phosphorus, Mg: Total serum magnesium, PTH:
Serum intact parathormone, ALP: Serum alkaline phosphatase
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Table 2. L1-L4 vertebra T-skorlari, femoral neck, trochanteric region, ve Ward's triangle
TT grup Control grup P value
L1 vertebra -0,50 £ 1.61 0,09 +143 0,053
L2 vertebra -0,69+ 1.5 -0,17+1.33 0,073
L3 vertebra -0,72+1.39 -0,14+1.24 0,029
L4 vertebra -0,57+1.21 -0,45+1.05 0,595
Femoral neck -1,16 £ 1.66 -0,16 £1.36 0,001
Trochanteric region -1,07 £ 1.55 -0,28 £1.20 0,005
Ward’s triangle -1,91+143 -0,61+1.21 0,000
TT: Total thyroidectomy
Table 3. Osteoporoz siklig1
TT group Control group P value
T-score >-2.5 25 (50%) 42 (84%)
T-score <-2.5 25 (50%) 8 (16%) 0.001

TT: Total thyroidectomy

Tartisma

Bu calismada TT'nin kemik metabolizmasi(KM) izerine olumsuz etkisini bulduk. TT ile
6tiroid PK' da 1.3 vertebra, femur boynu, trokanterik bélge ve Ward ti¢geninde kontrol grubuna gére
anlamli derecede distik T skorlart gozlemledik. Ayrica bu hastalarda osteoporoz orant anlaml olarak
daha yiiksekti.

Benign multinoduler guatr yaygin bir tiroid bezi bozuklugudur. Total, totale yakin veya subtotal
tiroidektomi cerrahi tedavi secenekleridir. Bazi cerrahlar subtotal tiroidektomi sonrasi niiks riski, kalan
bezde tesadiifi kanser riski ve tamamlayici tiroidektominin yuksek komplikasyon oranlart nedeniyle
TT' yi savunmaktadir (Agarwal & Aggarwal, 2008). Ancak TT'nin artmis laringeal sinir felci riski,
hipokalsemi (Kaliszewski vd., 2018) ve é6mtir boyu tiroid hormon replasmani gibi bazt dezavantajlari
vardir.

BMD kaybi, TT'nin bir baska olast komplikasyonu olarak distinilebilit. Hung ve ark.
tiroidektomili hastalarin kontrol grubuna gore 1.43 kat daha fazla osteoporoz riski oldugunu
bildirmislerdir (Hung vd., 2018). Kalsitonin eksikligi ve ekzojen tiroid hormon tedavisinin TT sonrasi
kemik kaybina neden oldugu disuntlmistir (Cappelli vd., 2004; Sugitani & Fujimoto, 2011). Daha
6nce baskilayict tiroid hormon tedavisinin PK'de KM tzerine olumsuz etkisi oldugu gosterilmisti
(Chen vd., 2004). TT grubundaki hastalar, ameliyattan sonraki tim dénemde TSH nin baskilamast i¢in
degil replasman amaci ile eksojen tiroid hormonu almistt, bu nedenle baskilama tedavisinin BMD
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tzerindeki etkisini dislayabildik ve tek basina TT' nin BMD tzerindeki etkisini analiz ettik. Bu nedenle
PK' da TT sonrasi tiroid hormon tedavisi replasman dozunda bile kemik kaybi olabilecegini
distntyoruz. Calisma grubunun kalsitonin duzeylerini degerlendiremedik ancak TT sonrast kalsitonin
eksikliginin bu duruma yol agabilecegini dustiniyoruz.

TT sonrast postoperatif osteoporozun nedeninin hipoparatiroidizm ve hipokalsemi oldugu
distnilebilir. Literatirde TT sonrast %22,8 oraninda hipokalsemi gelistigi, kalict hipokalseminin ise
%7 civarinda oldugu bildirilmistir (Falch vd., 2018). Bir baska ¢alismada postoperatif hipoparatiroidi
orant %0, kalict hipoparatiroidi orant ise %2 civarinda bulunmustur (Youngwirth vd., 2010).
Calismamizda gruplar arasinda PTH, Ca ve P degerleri benzer oldugu icin TT sonrast osteoporoz
nedeninin hipoparatiroidizm veya hipokalsemi oldugunu disinmedik. Ancak PTH'nin BMD tzerinde
paradoksal etkileri oldugu bilinmektedir. PTH' ye aralikli maruz kalma kemik tizerinde anabolik bir
etkiyle sonuglanirken, stirekli maruz kalma katabolik bir yanitla sonuglanir (Miyakoshi, 2011). Bu
calismada degerlendiremesek de TT sonrast aralikli PTH saliniminin bozulmast (tiroid arter ve
damarlarinin ligasyonu veya paratiroid bezlerinin yaralanmasi nedeniyle) osteoporoz nedeni olabilir.

Calismanin bazt sinirlamalart vardi. Birincisi retrospektif bir ¢alismaydi, ikincisi kalsitonin
diizeylerini ve aralikli PTH salinimint veri eksikliginden dolayt analiz edemedik. Ugiinciisii, ¢alisma
grubu nispeten kiigiiktii.

Sonug olarak, TT'den sonra, ekzojen tiroid hormonu replasman dozu altinda bile KMY azalir
ve PW'de osteoporoz orant artar. Bunun nedeni aralikli PTH saliniminin bozulmast veya kalsitonin
eksikligi olabilir. Ger¢ek mekanizmayt ortaya ¢ikarmak icin gelecekteki ¢alismalara ihtiya¢ oldugu
aciktir,
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Her2 Pozitif Metastatik Meme Kanserinde Arahkl Tdm-1 Tedavisi: Vaka Sunumu

Perihan Perkin

Efnan Algm
GIRIS
Meme kansetlerinin yaklastk %20’sini olusturan ve daha kisa sagkalimla iliskilendirilen human
epidermal buyime faktori 2 (HER2) pozitif meme kanseri hastalarinda, kemoterapi ile yeni gelisen
anti-HER2 ajanlarin kombine edilmesi sayesinde tedavi sonuglar iyilesmektedir. (1) Trastuzumab
emtansin (TDM-1); anti-her2 ajan olan trastuzumaba sitotoksik aktiviteye sahip mikrottibtl inhibitéra
olan DM1 (derivative of maytansine) eklenmesi ile olusan antikor ilag konjugatidir. Faz 11T EMILIA
calismasindaki 9.6 aylik medyan progresyonsuz sagkalimi: (mPES) ile her2 pozitif metastatik hastalikta
ikinci  basamakta yaygin olarak kullanilmaktadir. (2) Trombositopeni, transaminaz yiiksekligi ve
bunlarin yaninda kardiyotoksisite tim anti-her2 ajanlar gibi TDM-1 icin de akilda tutulmas: gereken
o6nemli yan etkilerdir. Literatiirde anti-her2 ajanlarin aralikli kullanimu ile ilgili bir veri bulunmamakla
birlikte; ilaca ulasabilme sorunu nedeniyle aralikli TDM-1 alan vakamizi, hem maliyet hem de olasi
yan etkileri azaltabilmek adina aralikli kullanimla ilgili ileride yapilabilecek ¢alismalara referans olmasi
acisindan sunduk.

OLGU

Sudan’da yasayan 50 yasinda kadin hasta, sol memede kitle nedeniyle tetkik edilmis ve alinan
biyopsi sonucu invaziv karsinom ile uyumlu gelmis. Hormon reseptér durumu ve her2 skoru
bilinmeyen hastaya Sudan’da 4 kiir neoadjuvan adriamisin ve sonrasinda 3 kiir dosetaksel verildigi
ogrenildi. Neoadjuvan tedavi sonrasi cerrahi i¢in tlkemize gelen ve Mayis 2018’de sol modifiye radikal
mastektomi (MRM) yapilan hastanin patoloji sonucu ypT4Na, 6strojen reseptorii negatif (ER), PR %1
pozitif progesteron reseptori %l pozitif (PR), Her2 skor 3+, ki 67 %40 olarak saptandi. Daha 6nce
anti-her2 ajan almayan hastaya 1 yil siireyle adjuvan trastuzumab, %1 PR pozitifligi nedeniyle en az 5
yil siireyle tamoksifen ve radyoterapi planlandi. Adjuvan tedavinin 6. ayinda karst memede kitle
saptanan ve biyopsi sonucu ER (-), PR (-), her2 skor (3+) invaziv karsinom saptanan hastada ikinci
primer meme ca tanist kondu. Uzak metastaz saptanmamast Uzerine, almakta oldugu trastuzumab
tedavisine paklitaksel eklenerek karst meme i¢in neoadjuvan tedavi planlandi. 12 hafta stiren paklitaksel
ve trastuzumab tedavisinin ardindan kontrole gelmedigi icin MRM yapilamadi. Mayis 2019°da kontrole
geldiginde tamoksifen tedavisi almaktayken ¢ekilen PET-BT’te sag memedeki kitlede progresyon ve
klinik olarak N3 hastalik saptanmast tizerine vinorelbin + trastuzumab kombinasyon tedavisi baglandi.
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3 kiir sonra mediastinal lenf nodlarinda ve akcigerde metastazlari saptanan hastaya Ekim 2019’da
TDM-1 tedavisi bagland1. 11 aylik TDM-1 tedavisi altinda PET-BT’te tam metabolik yanit ile uyumlu
olarak patolojik tutulumu kalmayan ve tlkesine dénmek isteyen hasta Sudan’da ilact bulamadig: i¢in
TDM-1 tedavisine ara vermek zorunda kaldi ve bu dénemde ulasabildigi tek ila¢ olan tamoksifeni
kullandr. Yaklastk 6 ay sonra tekrar tarafimiza basvuran ve goruntilemelerinde progresyon
saptanmayan hastaya Nisan 2021°de tekrar TDM-1 basland:. 11 ay boyunca TDM-1 ile progresyonsuz
takip edilen hasta Mart 2022’de tekrar ilkesine dondu. Altt ay boyunca Sudan’da sadece tamoksifen
tedavisi alan hasta, Eylil 2022°de nefes darligi sikayeti ile tekrar klinigimize basvurdu. Sag memedeki
kitlesinde ve akciger metastazlarinda agsikar progresyon saptanan hastanin  tedavisine
gemsitabin+trastuzumab kombinasyonu ile devam edilmesi planlandi. Toplam 22 ay TDM-1 tedavisi
alan hastada, aralikli tedaviye ragmen 35 aylik PFS elde edildi.

TARTISMA

Her2 pozitif metastatik meme kanserinde yeni gelisen tedavi seceneklert ile daha iyi sagkalim
sonuglart elde edilmektedir. Konvansiyonel kemoterapi ile anti-her2 ajanlarin kombine edilip,
sonrasinda progresyona veya kabul edilemez toksisiteye kadar anti-her2 ajan ile tedaviye devam
edilmesi yaygin kabul goren yaklasim olmakla birlikte; anti-her2 ajanlara ne kadar siire devam
edilecegine dair prospektif veri bulunmamaktadir. Cok uzun yillar progresyon olmadan anti-her2 ajanla
tedavisine devam edilen hastalarin yant sira; baslangi¢ tedavisine ¢ok iyi yanit sonrast anti-her2 tedavisi
kesilerek izleme alinan vakalarda da uzun siireli sagkalim gézlendigi bildirilmistir. Uzun siireli tedavi
ile artan kiumilatif toksisite (6zellikle kardiyak toksisite), artan maliyet ve siirekli parenteral tedavi
almanin zorluklart nedeniyle; iyi yanith hastalarda anti-her2 ajanlara ne kadar siire devam edilecegi veya
kolon kanserinde gosterildigi gibi “stop and go” yaklasimlarla ilgili prospektif calismalara ihtiya¢ vardir.

Diger taraftan vakamizin, TDM-1’a ara verdigi donemlerde kullandig1 tamoksifenin, hormon
reseptor pozitifliginin dusiik olmast gz 6ninde bulunduruldugunda, sagkalima 6énemli bir katkisinin
olmadigs distintilmektedir. Ancak 6zellikle hormon reseptdr dizeyi yiiksek pozitif olan vakalarda, anti-
her2 tedaviye ara verilen dénemlerde hormonal tedavi ile devam etmek bir alternatif olabilir.

Vakamizda oldugu gibi, TDM-1 tedavisine baslangicta alinan metabolik tam yanit, uzun siireli
progresyonsuz sagkalimin iyi bir géstergesi olabilir. Sosyal nedenletle ilaca ulasamadig i¢in 2 defa arka
arkaya 11 aylik kullanim sonrasi 6 aylik periyotlarla tedavi alamayan hastamizda gézlenen uzun
sagkalim; 6zellikle tam veya tama yakin yanit alinan hastalarda, toksisite ve maliyeti azaltirken hasta
konforunu artiran bu yaklagimin, genis ¢apli prospektif ¢alismalarla degerlendirilmesi agisindan yol
gosterici olabilir.
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COVID-19 Pandemi Siirecinde Tip 2 Diyabet Yonetimi

Selma CEYLAN
Giilay YILMAZEL

OZET

Diyabetli hastalarda, COVID-19 enfeksiyonu sirasinda siddetli hastalik ve 6luim oranlart
diyabetik olmayan bireylere gore ytliksektir. Bu fenomenin altinda yatan birkag patolojik mekanizma
one surtlmektedir. Hiperglisemi ¢esitli komplikasyonlar ve mortalite ile iliskilidir. Diyabetli
poptlasyonda uzun vadeli optimal glikoz kontroli ve uygun diyabet yonetimi hayati riskleri elimine
etmede basart saglayabilecektir.

Bu ¢alisma ile COVID-19 pandemisi stirecinde Tip 2 Diyabet yonetimini 6nemi vurgulanmaya
calistimaktadir.

Anahtar Kelimeler: COVID-19, pandemi, Tip 2 Diyabet
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1.GIRIS
1.1.Diyabet ve Diyabet Epidemiyolojisi

Diyabet genellikle yetiskinlerde, instiilin direnci ya da instlin’in yeterli Gretilememesiyle ortaya
ctkan, kardiyovaskiler ve metabolik komplikasyonlari olan kronik, enflamatuvar bir hastaliktir.
Insilin direnci, insiilin sekresyonunda azalma ve inkretin hormon yetersizligi patofizyolojisinde etken
mekanizmalardir (Diabetes mellitus ve komplikasyonlarinin tani, tedavi ve izlem kilavuzu, 2022).
Hastalik, tlkeler icin agir ekonomik yik olusturmaktadir. Diyabet tiirleri arasinda en yaygin gorileni
Tip2 diyabet’tir. Bireysel 6zellikler, yasam sekli ve genetik 6zellikler, hastaligin artisinda etkendir. Son
30 yilda, diinya da Tip2 diyabet prevalanst ¢arpict bigcimde artmistir (DSO,2021,a).

Diinya Saglik Orgiitii (DSO) 2021 verilerine gore; diinya genelinde diyabet hastast sayisinin
537 milyon civarinda oldugu bildirilmistir. Erkeklerin yaklasik %10,3"a ve kadinlarin %9,6'st diyabet
hastasidir. Diyabet yilda yaklagik 3.4 milyon 6lime neden olmaktadir. Bu 6lumlerin yaklasik %801 gelir
diizeyi diisiik tilkelerde ve yartya yakini 70 yasin altindaki insanlarda goriilmektedir.Obezite ve sedanter
yasam bu artist tetiklemektedir(DSO,2021,b).

Hastaligin epidemiyolojisi,etnik kokene ve tlkelere gore farklilik géstermektedir.Diyabet vaka
sayilarinin Afrika 24 milyon,Avrupa 61 milyon,Orta Dogu ve Kuzey Afrika 73 milyon,Kuzey Amerika
ve Karayipler 51 milyon,Giiney ve Orta Amerika 32 milyon,Guney Dogu Asya 90 milyon,Bati Pasifik
206 milyon civarinda oldugu goérilmektedir. (IDF, 2021).

Diinya Saglik Orgiitii Avrupa Bolgesi'nde diyabet prevalanst, cogunlukla obezite ve fazla kilo,
yanlis beslenme aliskanliklart ve hareketsizlik nedeniyle her yasta artmaktadir( DSO, 2022).

Turkiye’nin diyabet prevalansi giincel verileri incelendiginde 20-79 yas araligindaki
yetiskinlerde, diyabetik hasta sayisinin 7 milyona yakin oldugu ve vaka sayisinin toplam yetiskin
nufusun %15’ini  olusturdugu gorilmektedir (T.C Saglk Bakanligi Diinya Diyabet
Giini,2020).Yapilan projeksiyonlarda, 2045 yili icin Turkiye’nin, tlkeler diyabet siralamasinda ilk onda
olacagi ongorilmektedir (Aver ve Saracoglu, 2021; Ozgelik ve Celik,2019;Mumcu  ve
Inkaya,2020;Akutay ve Ceyhan,2019).

2.GENEL BILGILER
2.1.COVID-19 Enfeksiyonunun Tip 2 Diyabet Uzerindeki Etkisi

Diyabet dogru yonetilmezse, hastalik seyrinin giderek agirlasmast olasidir. Zamanla diyabet
bircok sisteme zarar vermektedir. Oliimlerin bityitk cogunlugu kardiyovaskiiler hastaliklardan ve
bébrek yetmezliginden gerceklesmektedir. Goézlerde hasar olusumu  diyabetik retinopatiye yol
acmaktadir. Sinirlerdeki hasar (diyabetik néropati) diyabetli kisilerin yarisini etkilemekte, damarlardaki
hasarla Dbirlesince ayak yaralart ve ampitasyon riskini artirmaktadir.Ayrica cinsel gugstzlik
(impotans)’te gorilmektedir (DSO,2021,c). Tip 2 diyabet hastalarinda iyi glisemik kontroliin,
bakteriyel enfeksiyonlara bagli pnémoni olasiligint azaltacagr belirtilmektedir (Katulanda,Dissanayake
ve Ranathunga,2020),
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Aralik 2019 tarihinde Cin’de baslayan, 13 Ocak 2020’de tanimlanan, COVID-19 enfeksiyonun
etkeni; solunum yolu belirtileri (yuksek ates, 6kstrtk, solunum gugcligt) ile ortaya ¢ikan, insan ve
hayvanlarda hastalik olusturabilen, Coronaviriis ailesinden, SARS-CoV-2 virtisudir. Tip 2 Diyabet
hastalarinda komorbiditeler arasinda en yaygin gérilen COVID-19 enfeksiyonudur. Enfeksiyon etkeni

olan SARS-CoV-2 virtsiiniin kronik enflamasyona ve pankreas hasarina neden olmasi diyabet ve
COVID-19 iligkisini ortaya koymaktadir (Hussain,Bhowmik ve Moreira,2020)

Tip 2 diyabetli bir hastada COVID-19 enfekisyonun gorilmesi prognozun seyrini
agirlagtirmaktadir. Cin Hastalik Kontrol ve Onleme Merkezi tarafindan yayinlanan 72.314

COVID-19 vaka raporu, diyabetli kisilerde 6lim oraninin (%7.3), diyabeti olmayanlara gére
¢ kat arttigint gostermistir (Tepesi, Mantzoros ve Sowers,2020). Cin’den bildirilen benzer verilerde
diyabetli hastalarda yogun bakima yatis, mekanik ventilasyon ve 6lim sayilarinin daha ytiksek oldugu
tespit edilmistir. Bu hastalarda kot prognozlu yiiksek enflamasyon yaniti gérildigi, COVID-19Tu
hastalar icin diyabetin 6lim nedeni olarak buylk risk teskil ettigi bildirilmistir (Yan,Yang ve
Wang,2020). Yapilan literattr incelemelerinde diyabetli hastalarda D-dimer ve FIB duzeylerinin yiiksek
olusu, hiper pihtilasmaya daha yatkin olduklarini géstermektedir (Guan vd., 2020).

Diyabet hastalarinda COVID-19a yatkinligr artirabilecek potansiyel mekanizmalar arasinda; etkili
viris girisi, viral klirenste azalma, anormal T hiicre fonksiyonu, hiper enflamasyon ve sitokin
firtnasina  duyarlihgin artmast yer almaktadir. Diyabetik hastalarda nétrofil ve makrofaj
fonksiyonlarinin bozulmasinin, kazanilmis bagisikligin baslamasinda gecikmeye ve diyabette sitokin
cevabin bozulmasina neden olabilecegi belirtilmistir (Muniyappa ve Gubbi,2020).

Tip 2 Diyabetli bireylerde pankreas adaciklarinda makrofaj yogunlugu gorilmektedir. Bu lokal
enflamasyon insilin saliniminda azalmaya neden olmaktadir.Gézlenen patofizyolojik bu siireg,
enfeksiyona egilimi artirmakta, olusan enfeksiyonlar ise, hiperglisemiye neden olmakta, hastaligin seyri
agirlasmaktadir (Beydogan vd.,2020).

2.2.COVID-19 Pandemisi Suirecinde Tip 2 Diyabet Yonetimi

Diyabet yonetimi saglayamayan hastada noropati (diyabetik ayak), retinopati, nefropati,
hipoglisemi-hiperglisemi goriilme olasthig: yiiksektir. Insiilin tedavisinin komplikasyonu olarak ortaya
ctkan hipoglisemi, metabolik kontrol ve diyabete uyumu olumsuz etkilemektedir (Ustiindag ve
Dayapoglu,2021).

Tip 2 Diyabetli bireyin, hipoglisemiyi 6nleme ve tedavi etmek icin hastaliginin yonetiminde
sorumluluk alabilmesi saglanmalidir .Bireylerin hastaligi kabullenmeleri ve tedaviye uyumda istekli
olmalar1 6nem tastmaktadir. Tibbi beslenme, egzersiz, 6z bakim becerileri hastaligin kontrolinde etkili
olmaktadir (Eroglu,2019).

Virtisten korunmak i¢in genel topluma yaygin olarak yapilan 6neriler, Tip 2 diyabetin kontroli ve
yonetiminde iki kat daha 6nem kazanmaktadir. Bu strecte uyulmast gercken genel 6nlemler su
sekildedir (Kurt, 2020):
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o Fiziksel mesafenin korunmasi,

e Izolasyonun saglanmas,

e Opzellikle kapali alanlarda maske takilmast,

e Hijyenin saglanmast,

e Saglikli beslenmenin stirdtrtlmest,

e Diizenli egzersiz yapilmast,

e Uyku diizenine dikkat edilmesi,

e Solunum hijyeninin saglanmast;

e Sigara icilmemesi icilen ortamlardan uzaklasiimasi,
e Kapali ortamlarin havalandiridmast,

e Astlanmadir.
Tip 2 diyabet hastalarina yénelik ilave 6nlemler ise su sekildedir (Unsal Avdal 2020):

e Diizenli glikoz kontrollerini yapmalari,
e Tedavi rejimine uymalar,
e Hastaliklart hakkinda etraflarindaki kisileri bilgilendirmeleri,
e Saglikli beslenmeleri,
e  Yeterli stvt almalari,
e LEvici egzersizleri yapmalari,
e Diizenli uyku uyumalar,
e Karantina halinde yeterli ilag, su ve yiyecege ulasabilmeleri,
e Saglik kontrollerini aksatmamalaridir.
Ek olarak ev ortaminda yapilabilecek, kosu bandi, sabit bisiklet, yogun aerobik hareketler, dans

gibi egzersizlerin bagisiklik sistemini giiclendirerek COVID-19 enfeksiyonuna karst bireyi fiziksel ve
mental yonden guiclendirdigi, kilo artisint engelledigi belirtilmistir (Kanik,2020).

Temel olarak enflamasyon streci tizerindeki etkisi nedeniyle, fiziksel egzersiz sirasinda ve
sonrasinda, pro- ve anti-inflamatuar sitokinler salindigindan, enflamasyonu 6nlemekte ve bagisiklik
htcreleri icin adjuvan gliclendirici olarak hareket etmektedir. Dogal o&ldiriicti  hicreler,

nétrofillerin performansint artirmakta ve boylelikle makrofajlar COVID-19 semptomlarinin neden
oldugu hasari engellemektedir (Clemente-Suarez , Beltran-Velasco ,et al,2022).

3. YONTEM

PubMed,Science Direct veri tabanindan yararlanilarak son 3 yilda yapilmis ¢alismalarin
taranmasi seklinde inceleme yapilmistir. Tip 2 Diyabet ,COVID-19,pandemi anahtar kelimeleri
kapsaminda incelenen yayinlar ¢alismaya dahil edilmistir.

International Congress of Medical and Health Sciences Studies ICOMESS 2022), Dec 13-14 2022 I
Ankara / TURKEY | 148


https://www.sciencedirect.com/topics/biochemistry-genetics-and-molecular-biology/natural-killer-cell
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0031938421003541#!
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0031938421003541#!

International
Congress of Medical and

Health Sciences Studies
ISBN: 978-60%-72864-%-7

ICO " ESS

SONUC

Son kanitlar ,SARS-CoV-2’nin pankreasta hiperglisemiyi kétilestirebilecek hasara neden olabildigini
gostermistir. Terapotik  stratejiler,hastanin saglk  sistemine  erisimini  kolaylastirmayi
amaclamalidir. Komplikasyonlarin insidansint ve saglik sistemleri tizerindeki yiikii azaltmak i¢in kan
sekeri ve komorbiditelerin kontrolii bireysellestirilmelidir..
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N-Asetil Sistein Destegi Altinda Bahcelievler Devlet Hastanesinde Periferik Anjiografi Islemi

Yapilan Hastalarda Gelisen Kontrast Nefropati Prevelansi

Serhat Caligkan'
Senel Altun’
Mehmet Atay’
Ferit Biyiik'
OZET

Son yillarda kardiyoloji ve kalp damar cerrahisi alanlarinda tant ve tedavi amaglt girisimsel islem
sikligt artmis buna bagh olarak kullanilan kontrast maddeye bagh gelisen komplikasyon insidansinda
da artis izlenmistir. Kontrast madde nefropatisi (IKMN) bagka bir etyolojik sebeb olmadan kontrast
madde alindiktan sonra serum bazal kreatinin degetlerinde %25 veya 0.5 mg/dl artis olmast olarak
tanimlanmistir. Serum kreatinin duzeylerinde artis genellikle kontrast madde alindiktan 24-48 saat
sonra gorilmeye baslar ve 4-5. gtinlerde pik yapar.

Bu calismada periferik arter hastaliginin tani ve tedavisi amacityla anjiografi islemi yapilan
hastalarda kontrast madde nefropatisi gelisim prevalansini ve etki eden risk faktorlerini arastirmak
amaclanmustir.

Calismamiza 1 Temmuz 2022 - 1 Kasim 2022 tarihleri arasinda Bahcelievler Devlet
Hastanesinde kardiyoloji ve kalp damar cerrahisi klinigine bagvuran, periferik arter hastaligt tani ve
tedavisi amactyla anjiografi islemi yapilan hastalar alindi. Hastalara ait demografik bilgiler ve
laboratuvar tetkikleri hastane bilgi sisteminden retrospektif olarak elde edildi. Bazal kreatinin degerleri
ve anjiografi islemi sonrast kontrollerinde ilk 5. giin icindeki kreatinin degetleri bulunan 90 hasta
calismaya alindi. Kronik bobrek yetmezligi olan hastalar, kalp yetersizligi olan hastalar, malignitesi olan
hastalar, bilgilendirilmis yazili onam vermeyen hastalar ve gebeler ¢alismaya alinmadi. Anjiografi islemi
oncesi serum bazal kreatinin duzeyine gore kontrol kreatinin dizeyinde %25 veya 0.5 mg/dl artis
olmast KMN olarak tanimlandu.

Kontrast madde nefropatisi gelisen grubun yas ortalamasi, kontrast madde nefropatisi
gelismeyen gruba gore anlamli olarak yuksek saptandi (76.2515.44 vs. 62.94£6.24, p=0.048). Gruplar
arasinda cinsiyet agisindan fark saptanmadi (p=0.828). Diyabetes mellitus 6ykist kontrast madde
nefropatisi gelisen grupta, nefropati gelismeyen gruba goére daha yiksek izlendi (%62 vs. %020;

! Tstanbul Bahgelievler Devlet Hastanesi, Kardiyoloji Klinigi

2 [stanbul Bahgelievler Devlet Hastanesi, Kalp ve Damar Cerrahisi Klinigi

3 Istanbul Bahgelievler Devlet Hastanesi, Kalp ve Damar Cerrahisi Klinigi

*Yedikule Gogiis Hastaliklart ve G6glis Cerrahisi Egitim ve Arastirma Hastanesi, Kardiyoloji Klinigi
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p=0.036). Hipertansiyon 6ykisu (%34 vs. %37; p=0.895), sigara kullanimi1 6ykiist (%25 vs. %29;
p=0.799), hiperlipidemi o6ykiisii (%20 vs. %25; p=0.778) acgisindan gruplar arasinda anlaml fark
izlenmedi. Laboratuvar verilerinin karsilastirildiginda serum glukoz seviyeleri (138.38%+11.79 wvs.
115.38£37.39; p=0.015) ve serum bazal kreatinin seviyeleri (1.22£0.010 vs. 0.84+0.017; p<0.001)
kontrast madde nefropatisi gelisen grupta anlamli olarak yiliksek saptandi. Hemoglobin seviyeleri ise
kontrast madde nefropatisi gelisen grupta anlaml olarak disik izlendi (12.25%£1.65 vs. 13.7911.38
p=0.004). Diger veriler arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi.

Akut bébrek yetmezliginin ticiincti en stk sebebi olan kontrast madde nefropatisini 6nlemek
igin 6zellikle anjiografi 6ncesi riskli grubu belirleyerek islem 6ncesi ve sonrast hidrasyon saglanmali ve
nefropatiyi 6nleyici tedaviler uygulanmaldur.

Anahtar Kelimeler: Periferik Arter Hastaligl, Kontrast madde nefropatisi, Anjiografi, Risk faktorleri.

GIRIS

Periferik arter hastaligt yaslanan niifusla birlikte gorilme sikligt artan ateroskleroz zemininde
gelisen 6nemli bir morbidite ve mortalite sebebidir (1). Son zamanlarda gelisen teknoloji ile periferik
arter hastalig1 tan1 ve tedavisinde girisimsel islem sikligt artmistir buna bagli olarak kullanilan kontrast
madde ile gorillen komplikasyonlarda artis izlenmektedir.

Kontrast madde nefropatisi, kontrast madde maruziyeti sonrast 48 saat sonra serum bazal
kreatinin degerinde %25 veya 0.5 mg/dl artis olmasidir (2).

KMN’ni farkli calismalarda prevalansi %5-14 olarak hesaplanmistir (3). Riskli gruplarda ise bu
insidans %30’lara ¢ikmaktadir (4). KMN;, hastane yatis siiresinde uzamaya sebeb olmakta, kronik
bébrek yetmezligine gidisi hizlandirarak morbidite ve mortalite sikliklarinda artisa yol agmaktadir (5).

Kontrast madde nefropatisi gelisimindeki en 6nemli risk faktorleri kronik bobrek hastaligy,
diabetes mellitus ve islem sirasinda kontrast maddenin fazla kullanilmasidir (6,8).

KMN patofizyolojisinde rol alan en 6nemli faktorler; kontrast maddeye sekonder renal kan
akiminda azalma sonucu olusan iskemi ile birlikte agiga ¢ikan reaktif oksijen tiriinlerinin yarattigi hasar
ve kontrast maddenin kendisinin direkt tibtler toksisitesidir (9,10).

Calismamizin amaci periferik arter hastaligi nedeniyle anjiografi islemi yapilan hastalarin islem
sonrast renal fonksiyon testlerinin takibi yapilarak KIMN gelisim sikligini ve etki eden risk faktorlerini
incelemektir.

MATERYAL VE METOD
Hasta popiilasyonu

Calismamiza Bahgelievler Devlet Hastanesi kardiyoloji ve kalp damar cerrahisi kliniklerine
basvuran ve periferik arter hastaligt tant ve tedavisi amaciyla anjiografi islemi yapilan 18 yas ve tzeri,
tomografi 6ncesinde bazal kreatinin diizeyi bilinen ve anjiografi islemi sonrast 5 glin icinde serum
kreatinin diizeyleri 6l¢tilebilen hastalar dahil edildi.
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Hastalara ait demografik bilgiler ve laboratuvar tetkikleri hastane bilgi sisteminden retrospektif
olarak elde edildi. Kronik bobrek yetmezligi olan hastalar, kalp yetmezligi olan hastalar, malignitesi
olan hastalar, bilgilendirilmis yazili onam vermeyen hastalar ve gebeler ¢alismaya dahil edilmedi.

Hipertansiyon, klinik 6l¢timlerde sistolik kan basinct = 140 mmHg veya diyastolik kan basinct

> 90 mmHg olan ya da antihipertansif ila¢ kullanim1 olarak kabul edildi (11). Diyabetes mellitus, aclik
kan sekerinin = 126 mg/dL. olmasi veya antidiyabetik ila¢ kullanimi olarak kabul edildi (12).
Hipetlipidemi total kolesterol seviyesinin = 200 mg/dl olmast ya da antihipetlipidemik ila¢ kullanimi
olarak kabul edildi. Daha 6nce miyokard enfarktiisti geciren ya da koroner revaskilarizasyon islemi
geciren hastalar koroner arter hastasi olarak kabul edildi. Calismaya alinma aninda ya da 1 ay 6ncesine
kadar sigara icen hastalar aktif sigara igicisi olarak kabul edildi. Biyokimyasal parametreler ise AU5800
Clinical Chemistry System (Beckman Coulter, Inc. California, USA) cihazt kullanilarak ol¢tlda.

Hastalar anjiografi isleminden 24 saat 6nce servise yatirilmus ve kan tahlilleri alinarak islem
oncesi ve islem sonrast devam edilecek sekilde serum fizyolojik ve N-asetil Sistein tedavisi
uygulanmistir. Hastalar islem giinii hastanede yatisina devam edilmis 24 saat sonra islem yeri kontrolt
yapilarak taburcu edilmis ve 3 ile 5 glin sonrasinda kontrole ¢agrilmistir.

Istatistiksel analiz

Istatistiksel analizler SPSS (Statistical Package for the Social Sciences) 24.0 programi ile yapildi.
Normal dagilim gosteren parametrelerin karsilastirmalarinda Independent Sample T testi, normal
dagilmayan parametlerin karsilastirllmasinda Mann-Whitney U testi kullaniddi. Niteliksel verilerin
degerlendirilmesinde Ki-Kare testi kullanildi. Strekli degiskenler (Ortalama * Standart Sapma ya da
medyan (%25-75 persentil) olarak belirtildi. Kategorik degiskenler ytzde (%) olarak ifade edildi. P
degerinin <0.05 olmast istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

BULGULAR

Calisma hastalarinin temel demografik 6zellikleri Tablo 1°de verilmistir. Calismamizda toplam
8 (%08.8) hastada kontrast madde nefropatisi gelismistir. Kontrast madde nefropatisi gelisen grubun
yas ortalamasi, kontrast madde nefropatisi gelismeyen gruba goére anlamli olarak yiksek saptandi
(76.25£5.44 vs. 62.94%6.24, p=0.048). Gruplar arasinda cinsiyet agisindan fark saptanmad: (p=0.828).
Diyabetes mellitus 6ykusii kontrast madde nefropatisi gelisen grupta, nefropati gelismeyen gruba gore
daha ytiksek izlendi (%062 vs. %26; p=0.036). Hipertansiyon 6ykusi (%34 vs. %37; p=0.895), sigara
kullanimi 6ykist (%25 vs. %29; p=0.799), hipetlipidemi 6ykiist (%20 vs. %25; p=0.778) agisindan
gruplar arasinda anlaml fark izlenmedi.

Calisma hastalarinin laboratuvar verileri Tablo 2’de verilmistir. Laboratuvar verilerinin
karsilastirildiginda serum glukoz seviyeleri (138.38+11.79 vs. 115.38£37.39; p=0.015) ve serum
kreatinin seviyeleri (1.22£0.010 vs. 0.841+0.017; p<0.001) kontrast madde nefropatisi gelisen grupta
anlamli olarak yitksek saptand:t. Hemoglobin seviyeleri ise kontrast madde nefropatisi gelisen grupta
anlamli olarak dusik izlendi (12.25%1.65 vs. 13.79£1.38 p=0.004). Diger veriler arasinda istatistiksel
olarak anlamli fark saptanmadi.
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TARTISMA

Kardiyoloji ve kalp damar cerrahisi alaninda tani ve tedavide ki ilerlemelere sekonder 6zellikle
endovaskiiler miidahaleler artmis buna bagl islemler sirasinda kullanilan kontrast maddeye bagl
goriilen renal disfonksiyon sikliginda da artis izlenmektedir. Kontrast madde nefropatisi genel
poptlasyonda prevelanst %5-14 olarak hesaplanirken, riskli gruplarda ise bu insidans %30’lara kadar
ctkmaktadir (3,4). KMN gelismesinde bir¢ok risk faktorii rol oynasa da en 6nemli risk faktorleri
hastalarin daha 6nceden bilinen kronik bobrek hastaligt 6ykiisii olmasi, diyabetes mellitus Oykiist
olmast ve islem sirasindaki kontrast maddenin fazla kullanilmasidir (6,8).

Yasla beraber renal fonksiyonlarda bozulma artmaktadir. Literatiirde ileri yaslarda kontrast
madde prevalansinin arttigr gosterilmistir (9). Calismamizda literatiir ile uyumlu olarak KMN gelisen
hasta grubunun yas ortalamasi daha yiiksek saptanmustir. Daha 6nce renal fonksiyonlarinda bozulma
saptanan hastalar 6zelliklede diyabetik nefropatisi olan hastalar KMN gelisimi agisindan en yiiksek
riskli gruptadir (13). Calismamizda daha 6nceki ¢alismalar ile benzer sekilde KMN gelisen grupta bazal
kreatinin degerleri daha yiksek saptanmustir. Diyabete bagl gelisen makro ve mikrovaskiler
komplikasyonlar KMN gelisimi agisindan bagimsiz risk faktori olarak saptanmistir (14,15). Literatiir
ile benzer sekilde calismamizda KMN gelisen hastalarda diyabetes mellitus sikligt daha fazla
saptanmistir. Renal kan akiminda azalmaya bagh gelisen hipoksi, KMN gelisimindeki patofizyolojik
mekanizmalardan bir tanesidir. Anemiye baglt artan hipoksinin KMN gelisiminde risk faktéri oldugu
gosterilmistir (16). Bizim c¢alismamizda da KMN gelisen grupta serum hemoglobin diizeyleri daha
distik saptanmustir.

Calismamizda hastalara islem 6ncesi ve islem giiniinde standart olarak aynt dozda intravendz
hidrasyon ve intravendz N-asetil Sistein (NAC) tedavisi uygulanmustir. NAC, antioksidan etkisi
tzerinden renal koruma saglamaktadir. Literatiirde yapilan bazi ¢alismalarda NAC tedavisinin KMN
gelisiminde olumlu etkisi gosterilmistir (17).

Calismamizda en 6nemli kisitlayicist faktort retrospektif dizayn edilmesi ve hasta sayisinin
yetersiz olusudur. Ayrica tek merkezde yapilmasi da kisitlayict faktorler arasindadir.

SONUC

Kontrast maddeye bagl gelisen nefropati, hastane yatislarini uzatmakta, morbidite ve
mortalitede artisa yol acarak saglik maliyetleri tizerinde 6nemli yiik olusturmaktadir. KMN gelisme
riski olan hastalarin 6nceden belirlenerek islem Oncesi ve sonrast hidrasyon saglanmast ve gerekli
onlemleri alinmast nefropatiye bagl gelisebilecek komplikasyonlarin 6ntine gegebilir.
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TABLOLAR
Tablo 1. Hastalarin demografik 6zellikleri
KMN YOK KMN VAR p degeri

n=82 n=8§
Yas 62.94 +6.24 76.25 +5.44 0.048
Erkek, n (%) 48 (%58) 5 (%62) 0.828
DM, n (%) 22 (%26) 5 (%62) 0.036
HT, n (%) 28 (%34) 3 (%37) 0.895
HL, n (%) 17 (%20) 2 (%25) 0.778
Sigara, n (%) 24 (%29) 2 (%25) 0.799

KMN: Kontrast madde nefropatisi, DM: Diyabetes mellitus, HT: Hipertansiyon, HL: Hiperlipidemi.
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Tablo 2. Hastalarin laboratuvar verileri

KMN YOK KMN VAR p degeri
n=82 n=8

Glukoz (mg/dL); 115.38 +37.39 138.38 +11.79 0.015
Bazal Kreatinin 0.84 +£0.17 1.22 +0.10 <0.001
(mg/dl)

Whbce (10°/ mm?) 7.74 £1.79 7.23 £2.28 0.462
Hg (g/dL) 13.79 +1.38 12.25 +£1.65 0.004
Plt (10°/mm?) 248.79 +£62.90 243 £83.35 0.810
Total Kolesterol 207.94 £38.67 205.38 £25.24 0.855
(mg/dl)

LDL (mg/dl) 125.59 +34.43 129.63 +27.80 0.749
HDL (mg/dl) 55 +14.56 47.54 £12.15 0.107
Trigliserid (mg/dl) 130.33 £70.73 98.25 £28.12 0.058

KMN: Kontrast madde nefropatisi, WBC: Beyaz kan hiicresi, Hg: Hemoglobin, PLT: Trombosit sayist, LDL: Diisiik
dansiteli kolesterol, HDL: Yuksek dansiteli kolesterol.
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Cervical Inlet Patch with Sore Throat

Sezai KANTAR
Suat EVIRGEN
Yavuz PIRHAN

Abstract

Cervical inlet patch , also known as gastric inlet patch; It consists of a heterotopic gastric
mucosa located especially in the postcricoid region and just below the upper esophageal sphincter.
The cervical inlet patch, which can cause various symptoms and morphological changes in the throat
area due to the acid secreted, is often asymptomatic. Chronic globus sensation is particularly common
among the symptoms. Malignant transformation and adenocatcinoma can develop on the inlet patch.
In this presentation, we presented a case of cervical inlet patch presenting with sore throat in the light
of the literature.

Keywords: Globus, Heterotopic gastric mucosa, Inlet patch
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Introduction

Cervical inlet patch is a congenital formation first described by Schmidt 215 years ago after
postmortem examination. (Schumidt, 1805). Variable prevalence was found to be 4.5% in the largest
autopsy series including 1000 cases in children (Rector, 1941:285). Its prevalence varies between 0.18%
and 14% in endoscopic studies (Peitz, 2017:87). The pathogenesis of cervical inlet patch is unknown,
but it is thought to occur as a result of insufficient transformation from columnar epithelium to
squamous epithelium in the embryological period (Maconi, 2000:745-749). Most inlet patch cases are
asymptomatic, but symptoms such as esophagitis, ulcer, stricture, web, chest and throat pain, globus
sensation, and dysphagia secondary to acid secretion may be seen (Behrens, 2011). In this presentation,
we presented a 29-year-old male patient who presented with the complaint of sore throat that did not
go away, in the light of the literature.

Case Report

Twenty-nine-year-old male patient was admitted to the general surgery outpatient clinic with
a sore throat that did not go away for about 3 months. Endoscopy was planned for the patient who
did not detect any pathology in the otolaryngology evaluation and laboratory data. In the endoscopy,
a superficial ulcerated aphthous lesion of 1 c¢cm in diameter was observed just distal to the
esophagopharyngeal junction (Picture 1). A biopsy was taken. Gastric mucosa was normal.
Pathological examination of the biopsy taken; heterotopic gastric mucosa-inlet patch was evaluated.
Helicobacter pylori and intestinal metaplasia were not observed. The patient was started on proton
pump inhibitor (ppi) and antepsin therapy for 2 months. The patient, whose symptoms improved with
the current treatment, was followed up with the recommendation of control endoscopy.

Discussion

The cervical inlet patch (CIP), also known as ‘gastric inlet patch’ , is an island of heterotopic
gastric mucosa located in the postcricoid portion of the oesophagus at or just below the upper
oesophageal sphincter. The incidence of CIP varies between 0.18% and 14%. Many patients with CIPs
are asymptomatic, and diagnosis is made incidentally during upper gastrointestinal endoscopy. In CIP,
laryngopharyngeal reflux symptoms are present with a frequency of 73%. Sore throat, hoarseness,
globus, regurgitation, burning in the chest, dysphagia, odynophagia, upper respiratory tract symptoms
can be seen. ( Peitz, 2017:87);(Chong, 2010:1793-1799). In our case, there was a complaint of isolated
sore throat. Helicobacter pylori colonization and chronic inflammation have been described in the
heterotropic gastric mucosa, and adenocarcinoma may develop on the basis of dysplasia.In a study
conducted; Helicobacter colonization rate was found to be 23.5% in patients with inlet patch.The
incidence of primary adenocarcinoma arising from CIP of the esophagus is low, and the
clinicopathological characteristics are not well known. Only 47 cases have been reported to date
(Alagozlu, 2010:42-47);(Malhi, 2000:183-185).There is no standard treatment scheme in CIP cases.
Asymptomatic patients with incidentally detected heterotropic gastric mucosa (inlet patch) do not
require treatment. However, endoscopic follow-up should be performed in such patients. A clear time
for endoscopic follow-up has not been defined. In symptomatic patients, although antacid therapy is
beneficial, the result may not always be effective. Patients with Helicobacter pyloti colonization should
be given eradication therapy. In cases that do not benefit from medical treatment; Endoscopic
treatment methods such as argon plasma coagulation, endoscopic mucosal resection, endoscopic
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submucosal dissection, radiofrequency ablation can be applied (Rusu, 2018:214-220). Since
Helicobacter pylori colonization was not observed in our patient, eradication treatment was not given
and she benefited from antacid treatment. Annual endoscopic follow up was recommended.

Conclusion

CIP is wusually asymptomatic. It is detected incidentally in patients undergoing
esophagostroduedonoscopy. In cases where it is symptomatic, it usually causes laryngopharyngeal
reflux complaints, but it can also cause findings similar to upper respiratory tract infection. Rarely,
adenocarcinoma may develop in the background of CIP. Therefore, patients with CIP should be
followed up endoscopically and should be kept in mind due to the presence of atypical symptoms.
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Picture 1. Appearance of a superficial ulcerated aphthous lesion proximal to the esophagus
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Kawasaki Hastahg Tams1 Alan Olgularin Retrospektif Degerlendirilmesi: Tek Merkez Deneyimi

Tugba KAZMACAN'
Ibrahim Lker CETIN?
Semih SANDAL’

Abstract

Kawasaki disease (KD) is an acute febrile multisystem vasculitis of unknown etiology. In this
study we aimed to evaluate the cases diagnosed with KD in our institution.

We retrospectively analyzed the medical records of 31 patients diagnosed with KD in our
institution between January 2007- June 2013. The epidemiological, clinical, laboratory and
echocardiographic findings; treatment and follow-up results were evaluated.

Male/female ratio was 1,81. Median age was 24 months . While 77,4 % of cases were diagnosed
at acute stage, 22,6 % of cases were diagnosed at subacute stage. The most common findings
accompanying fever were conjunctivitis (77,4 %) and oropharyngeal changes (77,4 %). While 45,2 %
of cases were classical KD, 54,8 % of cases were incomplete KD. All the classical cases were diagnosed
within 10 days of illness, whereas 41,2 % of incomplete cases were diagnosed after 10 days (p=0,009).
Coronary artery ectasia or aneurysm were identified in 8 cases (25,8 %), all of these cases were male
(p=0,028). There was coronary artery involvement in 16,7 % of cases diagnosed within 10 days,
whereas in 57,1 % of cases diagnosed after 10 days (p=0,05). Twenty percent of cases received IVIG
after 10 days of ilness and coronary artery involvement was more common in these cases. IVIG
resistance was seen in 23,3 % of cases. High C-reactive protein (CRP) levels (p=0,017) and high
platelet levels (p=0,043) were related to IVIG resistance.

The incomplete cases are diagnosed later. The cases diagnosed and treated later have more
coronary artery lesions. So supporting the clinical suspicion with laboratory and echocardiographic
findings to diagnose and treat especially the incomplete cases eatlier; and also following up the patients
regularly with both clinical and laboratory findings are important in preventing the cardiovascular
complications of this disease.

Keywords: IVIG, incomplete, Kawasaki disease, coronary artery aneurysm,vasculitis
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Girig

Kawasaki hastalig (mukokiitan6z lenf nodu sendromu) kendini sinirlayan, siklikla infantlart ve
kiictik cocuklari etkileyen bir akut febril multisistem vaskulitidir (Kawasaki, 1967, s. 178-222). Koroner
arterler basta olmak tlizere orta ¢apli damarlart tutar. En stk 6 ay-5 yas arasinda gorilir (Son &
Newburger, 2011, s. 862-867). KH gelismis toplumlardaki ¢ocuklarda kazanimis kalp hastaliginin en
yaygin nedenidir (Taubert, Rowley, & Shulman, 1991, s. 279-282). Hastalik, saglikli cocuklari
etkileyerek koroner arter anevrizmasi, miyokard infarktiisii ve ani oliime neden olabilir (Rowley &
Shulman , 2010, s. 197-203). Hastaligin tanist klinik olarak konulur, hastaliga 6zgtl bir test veya
patognomonik bir bulgu yoktur. Hastaligin erken tani ve tedavisi kardiyovaskiler komplikasyonlari
onlemek agisindan 6nemlidir (Sundel & Petty , 2011, s. 505-520). Bu ¢alismada klasik ve inkomplet
Kawasaki hastalig1 tanist alarak tedavi ve takip edilen 31 hastanin epidemiyolojik, klinik, laboratuvar
ve ekokardiyografik bulgularinin; tedavi ve izlem sonuglarinin degerlendirilmesi amaglanmustir.

Yontem

Bu ¢alisma Ocak 2007-Haziran 2013 tarihleri arasinda Cocuk Kardiyoloji bolumt tarafindan
Kawasaki hastaligs tanusi ile izlenen hastalarin dosyalart ve bilgisayar kayitlar: geriye doniik incelenerek
yapidi. Hastalarin yasi, cinsiyeti, bagvuru anindaki yakinmalar ve fizik inceleme bulgulari, laboratuvar
ve ekokardiyografik bulgulari, uygulanan tedaviler, tedavi yanitlari, gelisen komplikasyonlar, hastanede
yatis siireleri ve izlem streleri kaydedildi. Laboratuvar bulgularindan tam kan sayimi, biyokimyasal
parametreler, CRP, ESH, tam idrar incelemesi; ayrica bazi hastalardan ayiric taniya yonelik istenen
kiltirler, serolojik testler, otoantikorlar ve géruntileme bulgulart degerlendirildi.

EULAR/PReS kritetletine gore klasik ve inkomplet Kawasaki hastaligi tansi alarak hospitalize
edilen 31 hasta ¢alisgmaya dahil edildi. Yas normal dagilim gostermedigi icin ikili karsilagtirmalarda
ortanca yas olan 2 yasa gore hastalar iki gruba ayrild1.

Atesin basladigt giin hastaligin ilk giinii olarak kabul edildi. Ates ile birlikte 4 ya da 5 kriter
varsa klasik, 4’ten az kriter varsa inkomplet Kawasaki hastaligt olarak siniflandi. Kawasaki hastaligi
stphesi ile tedavi verilen fakat izlemlerinde baska enfeksiyéz ya da romatolojik tant alan hastalar
calisma dist birakildi.

Calisma protokold, T.C. Saglik Bakanligt Ankara Cocuk Sagligt ve Hastaliklart Hematoloji
Onkoloji Egitim ve Arastirma Hastanesi Egitim Planlama Kurulu’nun 19.03.2013 tarih ve 147 sayilt
karari ile onaylandu.

Istatistiksel analiz

Istatistiksel analizler Statistical Package for the Social Sciences for Windows (SPSS Inc.
Chicago) 17,0 paket programi kullanilarak yapildi. Degiskenler say1 (n), ytizde (%), ortalama®tstandart
sapma, ortanca (minimum-maksimum), ortanca (%25- 75 geyrekler arast aralik) olarak gosterildi.
Kategorik degiskenlerin  karsilastirilmasinda  ki-kare testi  kullaniddi.  Siurekli  degiskenlerin
karsilastirlmasinda normal dagilim gostermedigi icin Mann-Whitney U testi kullanildi. P < 0,05
saptanan degerler istatistiksel olarak anlaml kabul edildi.

Bulgular

Ocak 2007-Haziran 2013 tarihleri arasinda Ankara Cocuk Sagligi ve Hastaliklart Hematoloji
Onkoloji Egitim ve Arastirma Hastanesi’ne basvurarak oOykd, klinik ve laboratuvar bulgulan ile
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Kawasaki Hastalig1 tanist alan yaslar1 3 ay ile 7 yas arasinda degisen 31 olgu incelendi. Olgularin 20’si
erkek (%064,5), 11’1 kiz (%35,5), etkek/kiz orani 1,81 idi. Tan1 aldiginda 17 olgu (%54,8) 2 yas altinda,
14 olgu (%45,2) 2 yas ve tizerinde idi.

Olgularin %77,4'G (n=24) akut dénem olan ilk 10 giinde, %22,6’st (n=7) subakut dénemde
tan1 almustt. Tani icin gegen siire ortalamasi 8,7+4,4 gtind.

2 yas altindaki olgularin %82,4’11, 2 yas ve tizerindeki olgularin %71,47t ilk 10 giin i¢inde (akut
dénemde) tani almisty; yas grubu ve tani gind arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmad:
(P=0,950).

14 olgu klasik KH, 17 olgu (%54,8) inkomplet KH olarak kabul edildi. Inkomplet KH tanist
alan dort olgu koroner arter bulgulari ile tant alirken, 13 olgu ise destekleyici laboratuvar kriterleri ile
tant almustt. Olgularin tant kriterleri ve diger klinik bulgularinin dagilimi Tablo 1°de g6sterilmistir.

Tablo 1. Olgularin Klinik Bulgularinin Dagilim1

Bulgu n %

Ates 31 100
Konjonktivit 24 77,4
Orofarenks degisiklikleri 24 77,4
Periferik ekstremite degisiklikleri 21 67,7
Dokunta 22 71,0
Servikal lenfadenopati 14 452
Iskelet sistemi bulgusu 2 0,4
Gastrointestinal bulgu 15 48,4
Santral sinir sistemi bulgusu 6 19,4
Genitoiriner sistem bulgusu 2 6,4
Safra kesesi hidropsu 2 6,4
Hepatomegali 6 19,4
Pnoémoni 1 3,2

Klasik KH'nin timi ilk 10 giin icinde tant alirken, inkomplet KH'nin %41,2’si 10 glinden sonra
tant almustt. ki grup arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli idi (p=0,009).

Ondért olguda kardiyovaskiler bulgu saptandi. Bes olguda yalnizca koroner arter bulgusu
saptanirken ,2 olguda koroner arter bulgusu ile birlikte mitral yetmezlik (MY), 1 olguda koroner arter
bulgusu ile birlikte perikardiyal efiizyon, 3 olguda yalnizca MY, 1 olguda yalnizca perikardiyal efizyon,
2 olguda MY ile bitlikte perikardiyal efiizyon saptandi. Koroner arter tutulumu olan 8 olgunun 6’sinda
dilatasyon, 2’sinde dev anevrizma gorildi. Klasik KH'nin%14,3’inde (n=2), inkomplet KH'nin
%35,3’tinde (n= 6) koroner arter tutulumu saptandu. Tki grupta koroner arter tutulum sikhigt istatistiksel
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olarak farkli bulunmad: (p=0,24). Koroner arter tutulumu saptanan olgularin 6zellikleri Tablo 2’de
gOsterilmistir.
Tablo 2. Koroner Arter Tutulumu Saptanan Olgularin Ozellikleri

Olgular Olgul | Olgu2 | Olgu3 | Olgud | Olgu5 | Olgu6 | Olgu? Olgu 8
Cinsiyet Erkek Erkek Erkek Erkek Erkek Erkek Erkek Erkek
Yas (ay) 60 30 10 20 36 27 24 3
Hastalik tipi* IKH IKH IKH KKH |KKH |IKH IKH IKH
Tan giinii 8 6 21 6 5 13 19 17
Ates stiresi 8 7 21 6 5 22 19 20
IVIG alma 10 6 - 6 5 13 19 17

zamani (giin)

2. IVIG - - - = - 15.gtin - 20. giin
Koroner bulgut | LAD RCA LCA LCA LCA RCA RCA RCA
ektazi LCA ektazi ektazi ektazi LCA LCA LAD
ektazi ektazi LAD sakiler
sakiler anevrizma
anevrizma
Boyut 3 mm 4-4 mm | 3 mm 34mm | 3mm 4-4 mm | Cokluorta | Coklu
bityiikliikte
ve bir adet dev
dev
Koroner bulgu 10 8 21 55 6 13 19 17
saptanma

zamam (giin)

Koroner bulgu 2 14 12 11 2 4 - -
diizelme zamani
(hafta)

*KKH/ H(H:Komplet Kawasaki Hastalig1/ 1nk0mplct Kawasaki Hastaligt / fLAD: sol anterior desendan koroner arter/RCA: sag
koroner arter/LLCA:sol koroner arter
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Koroner arter tutulumu olan olgularin timi erkek idi. Erkek KH'nin %40’1inda koroner arter
tutulumu mevcuttu. Kizlarda koroner arter tutulum saptanmadi. Bu farklilik istatistiksel olarak da
anlamlt bulundu (p=0,028).

1lk 10 giinde tant alanlarin %16,7’sinde, 10. giinden sonra tant alanlarin ise %57,1’inde koroner
tutulum mevcuttu (p=0,05).

Klasik ve inkomplet grup arasinda, ayrica koroner arter tutulumu olan ve olmayan gruplar
arasinda laboratuar bulgulari acisindan istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi.

Otuzbir olgunun 30'unun IVIG tedavisi aldigt saptandi. Koroner tutulumu olanlarin %28,6’st,
koroner tutulumu olmayanlarin %21,7°si IVIG yanitsiz idi. IVIG yanit1 ve koroner tutulum arasinda
anlamli iligki saptanmadi (p=1,0). CRP degerleri IVIG yanitsiz grupta anlamli olarak daha yiksek idi
(p=0,017). Tan1 anindaki trombosit degerleri IVIG yanitsizlarda daha yiiksek olmasina ragmen anlaml
degildi (p=0,274). En yiiksek trombosit sayilart IVIG yanitsizlarda IVIG yanithlara gére anlamlt olarak
yiksek saptandi (p=0,043). Albtimin degerleri IVIG yanitsizlarda daha disiik olmasina ragmen anlaml
bulunmad: (p=0,061), ancak akut dénemde takipteki en dusiik albimin degerleri karsilastirildiginda
IVIG yanutsiz grupta anlaml olarak disitk bulundu (p=0,014)

Koroner arter ektazisi olanlarin tamami dizelmis; dev anevrizmast olan olgularin birinde
anevrizmalar gerilemis, digerinde ise tromboz, obstriiksiyon ve 6liimle sonuglanmistir

Tartigma

Ulkemizden yapilan yayinlara ve diger iilkelerde yapilan siirveyans calismalarina gore KH
Henoch-Schonlein purpurasindan sonra ikinci en sik vaskilit nedenidir (Ozen, ve digerleri, 2007, s.
196-200) (Gardner-Medwin, Dolezalova, Cummins, & Southwood, 2002, s. 1197-1202). Calismamizda
her gecen yil, tant alan olgu sayisinin artmast, hastalik ile ilgili farkindaligin artmasina ve yeni kilavuzlar
sayesinde inkomplet vakalarin tani almasina bagli olabilir. Yakin zamanda COVID-19 pandemisi ve
yeni tanimlanan COVID iliskili multisistemik inflamatuar sendrom (MIS-C) vakalar1 dolayisiyla da
konu ile ilgili klinisyenlerin gindeminden dismemektedir. Benzer bulgular ile bagvurabilseler de MIS-
Cde kardiyak bulgularin daha sik ve agir seyretmesi, daha yogun tedavi ihtiyact olabilmesi ve
prognozunun daha kétii seyretmesi nedeniyle ayirict taninin iyi yapilmasi gerekmektedir (Zhang, Xu,
& Du, 2021, s. 335-340).

Literatiirde hastaligin en stk 6 ay ile 5 yas arasinda gorildugi bildirilmektedir (Son &
Newburger, 2011, s. 862-867) , hastalarin %80-90’1 5 yas altinda, %50si 2 yas altindadur, ortalama tani
yast 2 yastir (Nakamura, ve digerleri, 2012, s. 216-221) (Holman, ve digerleri, 2010, s. 483-488). Bizim
calismamizda da literatiir ile uyumlu olarak, olgularin %54,81 2 yas altinda, %901 5 yas altinda olup,
ortanca yas 24 ay olarak bulunmustur. KH erkeklerde daha sik gorulmekte olup erkek/kiz orant 1,25
ile 1,62 arasinda degismektedir (Nakamura, ve digerleri, 2012, s. 216-221) (Holman, ve digerleri, 2010,
s. 483-488). Bizim olgularimizda erkek/kiz orani 1,81 olarak saptanmustur.

Literatiirde hastaligin mevsimsel 6zellik gosterdigi ve genellikle kis ve ilkbaharda pik yaptigs
belirtilmistir (Uehara & Belay, 2012, s. 79-85). Bizim olgularimizin da en stk ilkbahar (%32,3) ve kis
(%024) aylarinda tant aldigt gbzlenmistir.

Olgularimizin timinde 6ykide ve/veya basvuru aninda ates mevcuttu. Yun ve ark.’nin
calismasinda en stk goriilen bulgu konjonktivit (%84,3), en az gorilen bulgu servikal lenfadenopati
(%58,7) olarak bildirilmektedir (Yun, Yang, & Park, 2011, s. 394-398). Ulkemizden yapilan farkls
calismalarda atesten sonra en sik gérillen bulgunun konjonktivit ve dudak-agiz degisiklikleri oldugu
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bildirilmistir (Ozdemir, ve digetleri, 2010, s. 260-262).Bizim calismamizda da diger calismalar gibi en
stk goriilen bulgular konjonktivit (%77,4) ve dudak-agiz degisiklikleridir (%77,4). En az goriilen bulgu
ise servikal lenfadenopatidir (%045,2).

KH’da erken tani i¢in stiphelenmek 6nemlidir. Erken bulgular daha sik goriilen diger febril ve
dokintili hastaliklart taklit edebilir. Bu nedenle tani alma siireci degiskenlik gosterebilmektedir.
Calismamizda tant konulana kadar gecen siire 8,7+4,4 glin olarak bulunmustur. Geg tant alan olgularin
daha ¢ok uzamis ates nedeniyle dis merkezden yonlendirilen hastalar oldugu gérialmustir.

Literatiirde subakut dénemde %50-75 oraninda parmak uclarinda soyulma gorilebilecegi
bildirilmistir (Shulman, 2009, s. 1153-1175). Bizim olgularimizin %45,2’sinde subakut dénemde
parmak uglarinda soyulma gorilmistir. Bu bulgu tani koymak i¢in olmasa da taniyr desteklemek
actsindan 6nemlidir.

EULAR/PReSkritetlerinde petrine degisikleri de ekstremite degisikliklerine eklenerek tant
kriterlerine eklenmis ve bir akut dénem bulgusu olarak tanimlanmustir. Olgularimizin %25,8’inde
perinede soyulma saptanmigtir.

Inkomplet KH tanimi ates ile birlikte 2 veya 3 tani kriterinin karsilandigt vakalar icin
kullanilmaktadir. Bu vakalar koroner arter bulgusu ile ya da destekleyici laboratuvar bulgulart ile tant
alabilmektedirler (Newburger, ve digerleri, 2004, s. 1708-1733). Inkomplet KH sikligi yasa gore de
degismekle birlikte literatiirde %15-76 oraninda bildirilmektedir (Ozdemir, ve digerleri, 2010, s. 260-
262) (Manlhiot, ve digerleri, 2012, s. 657-662). Bizim calismamizda IKH %54,8 oraninda bulunmustur,
dort olgu koroner arter bulgusu ile, 13 olgu destekleyici laboratuvar bulgular: ile tant almistir.

Literatiir ile uyumlu olarak (Manlhiot, ve digerleri, 2012;'s. 657-662)klasik olgularimizin tamami
ilk 10 glinde tani alirken, inkomplet olgularimizin %41,2’si subakut donemde tant almists (p =0,009).

KH’da kardiyovaskiler bulgular uzun dénem morbidite ve mortalitenin en énemli sebebidir;
en 6nemli kardiyak bulgu ise koroner arter tutulumudur (Newburger, ve digerleri, 2004, s. 1708-1733).
Akut donemde kalbin butiin tabakalari, kapakegiklar ve koroner arterler tutulabilir; bu dénemde
perikardiyal efiizyon, miyokard fonksiyonlarinda azalma, mitral yetmezlik, koroner arter duvarinda
parlaklik ve ektazi ile nadiren aritmiler gorilebilir. 10 giinden sonra ise koroner arterde anevrizma,
diizensizlik ya da ektazi; nadiren mitral (%1) ya da aort (%4-5) kapak yetmezligi, anevrizma riptird ya
da miyokard infarktist gorilebilir (Newburger, ve digerleri, 2004, s. 1708-1733) (Shulman, 2009, s.
1153-1175).Calismamizda toplam 14 olguda cesitli kardiyovaskiiler bulgular saptanmuis, olgularin
%22,6’sinda (n=7) mitral yetmezlik, %12,9’unda (n=4) perikardiyal efiizyon goérilmis, koroner arter
bulgusu akut ya da subakut dénemde 8 olguda (%25,8) saptanmistir. Koroner arter bulgusu olan
olgularin 6’sinda (%19,3) koroner ektazi, 2’sinde (%0,4) dev anevrizma mevcut idi. Bir olgumuz
miyokardit, sistolik disfonksiyon ve perikardiyal efiizyon ile tani almisti. Bu olguda koroner arter
bulgusu gelismemisti. Literatiirde de miyokarditin ciddiyeti koroner anevrizma riski ile iligkili
bulunmamustir (Hiraishi, ve digetrleri, 1981, s. 323-330).Koroner anevrizmalar hastaligin subakut
déneminde goriliir; arter duvarlarinda parlaklik, ektazi ve normal incelmenin olmamast akut dénemde
anevrizma gelismeden Once koroner arteriti gosterir (Newburger, ve digerleri, 2004, s. 1708-1733).
Calismamizda koroner arter tutulumu saptanma siiresi ortanca 15 (min 6-maks 55) giindi ancak 2
olguda akut dénemde koroner arter tutulumu saptandi. Klasik ve inkomplet KH’da koroner arter
tutulumu acisindan fark gorillmedigini bildiren yayinlar olsa da (Manlhiot, ve digerleri, 2012, s. 657-
662) literatirde ¢ogu yayinda inkomplet KH’da koroner arter tutulumunun daha sik gorildigu
bildirilmistir (Sudo, ve digetleri, 2012, s. 651-656).Calismamizda da klasik olgularin %14,3’inde (n=2),
inkomplet olgularin %35,3%inde (n=06) koroner arter tutulumu saptandi ancak istatistiksel olarak
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anlamli fark yoktu (p=0,24).Inkomplet olgularda koroner tutulumun daha fazla saptanmast inkomplet
olgularin daha gec tani almasi ile iliskili olabilecegi gibi koroner arter bulgusu saptanmayan olgularda
KH tanisindan uzaklasilmasi ile bazi inkomplet olgularin tani alamamast sonucu oranin artmast ile de
iliskili olabilir.

Erkek cinsiyet, 1 yas alt1 ve ileri yas, uzamus ates, tanida gecikme, tedaviye yanitsiz ates, dusiik
hemoglobin, artmis beyaz kiire ve ¢omak, artmis ESH ve CRP, dusiik trombosit say1si, distik albtimin,
yuksek ALT ve hiponatreminin koroner anevrizma gelisimi i¢in risk faktori oldugu bilinmektedir
(Newburger, 2000, s. 149-152).Calismamizda koroner arter tutulumu olan olgularin timi erkek idi.
Fakat tan1 yast ile koroner tutulum arasinda iliski bulunamadt (p=1), olgu sayimiz az oldugu icin yas
ayrintilt olarak siniflandirlamamasina baglt olabilecegi diistntldi. Koroner tutulumu olanlar literatir
ile uyumlu olarak daha ge¢ tant almisti. Laboratuvar bulgulari ile koroner tutulum arasinda iligki
bulunamadi.

1l 10 giinde IVIG almanin koroner tutulumu azalttigi bilinmektedir (Sundel & Petty , 2011).
Calismamizda 30 olguya intravenéz imminglobulin (IVIG) ve yiiksek doz aspirin tedavisi verilmisti
da ilk 10 giinde IVIG alanlarin %16,7’sinde, 10. giinden sonra IVIG alanlarin ise %50’sinde koroner
tutulum mevcuttu ancak istatistiksel fark saptanamamisti.

IVIG infizyonu bittikten 36 saat sonra atesin stirmesi ya da dusip tekrar ¢ikmast IVIG
yanitsizhigr olarak tanimlanmistir (Newburger, ve digerleri, 2004, s. 1708-1733). IVIG yanitsizlig1 igin
bir ¢ok risk faktorii 6ne surilmis, Ozellikle Japonya’da risk skorlama sistemleri belirlenmistir
(Kobayashi, ve digerleri, 2000, s. 2606-2612) (Sano, ve digetleri, 2007, s. 131-137) (Egami, ve digerleri,
2000, s. 237-240). Bizim olgularimizin %23,3’inde IVIG yanitsizligr saptandi. Calismamizda IVIG
yanitsiz grupta cinsiyet, yas, tant giinii, hastalik tipi, tedavi alma zamani, ESH, hemoglobin, beyaz kire,
sodyum ve ALT degerleri ile IVIG yanitsizligi arasinda iliski bulunamadi. Literatiir ile uyumlu olarak
CRP degerleri IVIG yanitsiz grupta anlamli olarak daha yiksek, pik trombosit degerleri ise
literatiirdekinin tam aksine IVIG yanitsiz grupta anlamli olarak daha ytiksek idi. IVIG yaniti ile koroner
tutulum arasinda da iligki bulunamadi. Son yillarda IVIG yanitsizligr agisindan Kobayashi, Egami ve
Sano gibi Japon skorlama sistemlerinin diger toplumlarda degerlendirildigi c¢alismalarda, bu
skorlamalarin Japonya dist topluluklar icin zayif kaldigi bildirilmektedir (Piram, ve digerleri, 2020, s.
3125). Dolayistyla IVIG yanitsizligr acisindan her toplulugun kendi skorlama sistemlerini gelistirmesi
gerekiyor gibi gériinmektedir. Ulkemizden son yillarda yapilan bir yayinda Tiirk cocuklarda beyaz kiire
sayist ve albumin seviyelerinin IVIG yanitsizhigi belirtegleri olarak kullanilabilecegi belirtilmistir
(Yilmazer, ve digetleri, 2019, s. 648-656).

Mortalite %1°den kugtktir ve en stk 15 ve 45. glinler arasinda goriilmektedir. Erkeklerde ve 1
yas alt1 tant alanlarda daha siktir (Shulman, 2009, s. 1153-1175)(15). Bizim 3 aylik erkek olgumuz da
hastaliginin 52. gtintinde kaybedilmistir.

Sonug¢

KH cocukluk caginin stk gorilen vaskilitlerinden olmasi ve koroner arter tutulumu olan
hastalarda ciddi morbidite ve mortaliteye sebep olabilmesi nedeniyle 6nemlidir. Tanida stiphe ¢ok
onemlidir, tant i¢in klinik kriterler belirlenmis olsa da olgular inkomplet seyir gosterebilir ve
calismamizda da inkomplet olgularin daha ge¢ tant aldigi, ge¢ tant ve ge¢ tedavi alan olgularda da
koroner arter tutulumunun daha fazla oldugu goérilmustir. Bu nedenle 5 giinden uzun siiren ve
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actklanamayan atesi olan her ¢ocukta KH’dan stiphelenmek, tant kriterlerini karsilamayan inkomplet
hastalarda laboratuvar ve ekokardiyografik degerlendirme yaparak hastay1 yakin takip etmek gereklidir.
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Irritasyon Fibromu: Olgu Raporu

Zeynep OZTURK'
Dilber CELIK?

Ozet

Benign, reaktif, lokalize lezyonlar olan irritasyon fibromlari oral mukozanin siklikla gorilen
lezyonlaridir. Etyolojisinde kronik travmanin rol oynadigt bu lezyonlarin tedavisinde ve niikslerinin
onlenmesinde irritan faktorlerin ortadan kaldirilmasi gerekmektedir. Bu olgu raporunun amaci, alt
dudaklarinda dudak isirmaya bagl olarak irritasyon fibromu olusmus iki ayri hastadaki tedavi
yaklasimlarint ortaya koymaktir. Irritasyon fibromlarinin énlenmesinde ve tedavisinde predispozan
faktorlerin eliminasyonu ve gerekli goriildiigiinde cerrahi eksizyonlart 6nem teskil etmektedir.
Anahtar Kelimeler: hritasyon fibromu, travmatik fibroma, kronik travma, dudak 1sirma, eksizyon
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GIRIS

Irritasyon fibromu; diger adlartyla “travmatik fibrom”, “fokal fibréz hiperplazi”, “hiperplastik
skar” ¢ocuklarda genellikle dudak, dil yan bolgesi ya da yanagin kronik travmasi sonucu olusan bir
lezyondur (Regezi & Scubba, 1993; Toker et al., 2004). Klinik olarak goriiniimii, asemptomatik, cevre

dokularla ayni renkte, kabarik, ylizeyi genellikle diizgiin, solid yapilar seklindedir. Travma durumuna
bagli olarak yiizey goriiniimii iilsere veya hiperkeratotik olabilmektedir (Kolte et al., 2022).

Histopatolojik olarak; asir1 kollajen tretimi sebebiyle hiperplastik epitel ve yer yer yiizeyel
erozyonlar gostermektedir. Malignensi icin predispozan faktor olarak goriilmemektedir.

Yaygin olarak gorilen irritasyon fibromlarinin tedavisi, lezyonun eksizyonu ve sebebi olan
irritanin ortadan kaldiridmasidir. Nadiren tekrarlama riski bulunan bu lezyon igin, irritasyon kaynagini
elimine edebilmek ¢ok 6nemlidir (Flaitz & Felefli, 2000; Oz et al., 2008). Bu olgu sunumunda amag,
alt dudak mukozasinda irritasyon fibromu gérilen 2 ayr1 hastanin tedavi yaklasimlarini aktarmaktir.

OLGU SUNUMU
Olgu 1

8 yasinda kiz hasta Saglik Bilimleri Universitesi Giilhane Dis Hekimligi Fakiiltesi Cocuk Dis
Hekimligi klinigine, alt dudakta olusan kitle sebebiyle bagvurmustur. Herhangi bir sistemik hastalig
olmayan hastanin, alt dudaginda asemptomatik, sinurlart ve yiizeyi diizgiin, ¢cevre dokulardan kabarik
bir lezyon saptanmistir (Resim 1a-b).

Resim la-b: Hastanin intraoral gériintileri

Alinan anamnezde hastanin alt dudagin bu boélgesini strekli travmatize ettigi 6grenilmistir.
Hasta yapilan muayene ve alinan anamnez sonrasi irritasyon fibromu 6n tanisi ile degerlendirilmistir.
Lezyonun iyi sinirlt ve kiiciik olmast sebebiyle tamaminin ¢ikarilmasina karar verilmistir. SBU. Giilhane
Dis Hekimligi Fakdltesi Agiz ve Cene Cerrahisi bolimiinde yapilan operasyon (Resim 2) sonrast
histopatolojik inceleme i¢in patoloji klinigine génderilmistir. Ve lezyonun irritasyon fibromu oldugu
dogrulanmustir. Hastanin irritasyon aliskanligint birakmasi yoniinde bilgi verilmesinden sonra yapilan
takiplerde herhangi bir nitkse rastlanmamustir (Resim 3).
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Resim 3a-b: Hastanin kontrol goruntileri
Olgu 2

SBU. Giilhane Dis Hekimligi Fakiiltesi Cocuk Dis Hekimligi klinigine alt dudakta kitle
sebebiyle basvuran 12 yasindaki kiz hastanin alinan anamnezinde herhangi bir semptomu olmadigt
ogrenilmistir. Sistemik hastaligt bulunmayan hastanin alt dudaginda saptanan kabarik, sinirlart dizgtn
lezyonun irritasyon fibromu oldugu distinilmus ve hastanin bu bolgeyi travmatize ettigi 6grenilmistir
(Resim 4a-b).

Resim 4 a-b: Hastanin intraoral gériintileri
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Hasta SBU. Giilhane Dis Hekimligi Fakiiltesi Agiz ve Cene Cerrahisi bolimiinde opere edilmis
olup (Resim 5a-b-c), tamamu ¢ikarilan lezyonun patolojik inceleme sonucu irritasyon fibromu oldugu
netlesmistir.

Resim 5 a-b-c: Hastanin operasyon gorintuleri

Yapilan takiplerde herhangi bir niikse rastlanmamustir (Resim 0).

Resim 6: Hastanin kontrol gortntiisi
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TARTISMA

Irritasyon fibromu yaygin olarak gorillen bir reaktif hiperplazidir. Etyolojisini, oral mukoza
membraninin kronik travmasi olusturmaktadir (Nurko et al., 1999). Tedavisinde lezyonun cerrahi
olarak eksizyonu uygulansa da tedavi sonrast niksinin o6nlenmesi iyilesmenin tam olarak
saglanabilmesi i¢in kronik irritasyon aligkanliginin ortadan kaldirilmasi gerekmektedir. Bunun yanisira
agizda lezyona kaynak olusturabilecek kirik dis, malokluzyon, uyumsuz aparey gibi bir irritan
bulunuyorsa bunlar elimine edilmelidir.

Hastalarin dudak, yanak, kalem i1sirma gibi parafonksiyonel aliskanliklarinin strese baglt
olabilecegi, basit uyarilarla bu aliskanliklart birakmalarinin saglanabilecegi belirtilmektedir. Bunun yan
sira, etyolojik faktoriin daha komplike psikolojik nedenler oldugu saptanirsa hastanin psikolojik destek
tedavisi i¢in yonlendirilmesi uygun bulunmustur (Eren et al., 2015).

Bu olgu raporundaki her iki vakada da hastalarin alt dudaklarinda, kronik olarak dudak 1sirmaya
baglt irritasyon fibromlart olusmustu. Ve her iki vakada da cerrahi operasyon sonrast tam iyilesme
gorilmis olup, hastalarin aliskanliklarini tekrarlamamalart nikst 6nlemistir.

SONUC

Malignensi igin predispozan bir lezyon olmamasina ragmen, hastalarda lokalizasyonuna bagl
olarak estetik, konusma ve ¢ignemede problem olusturmasi sebebiyle irritasyon fibromlarinin eksize
edilip, bu konuda hastalarin bilin¢lendirilmeleri ve etyolojik faktorlerin ortadan kaldirilmalar
gereckmektedir.
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Sezaryen Dogumda Erken Iyilesme Uygulamalan

Rukiye TURK DELIBALTA’
Zehra COKTAY?

1.Sezaryen Dogumda Ameliyat Sonras1 Erken lyilesme Uygulamalari

Ameliyat Sonrast Erken Iyilesme (ERAS-Enhanced Recovery After Surgery) protokoli,
hastalarin cerrahi sonrast erken iyilesmesini saglayarak, énceki giinlik rutinlerine dénis sirecini
kisaltmay1 amaglayan bir bakim modelidir. Bu protokol, geleneksel uygulamalar ile kanita dayali
uygulamalari bitlestirerek hasta bakimimni tim yonleriyle kapsamaktadir. Ameliyat sonrast erken
tyilesme, hastalarin iyilesmesi tUzerinde etkili olan faktérleri inceleyerek netlestirmeye galismaktadir.
Bununla birlikte ekip calismasini tesvik ederek bakima dahil olan herkese giincel bir rehber
sunmaktadir (Eras Toplulugn 2022, Birlikbas ve Bolukbas, 2019:194-205).

Ameliyat sonrast erken iyilesme protokoliiniin rehberleri ilk olarak kolorektal cerrahi gegiren
hastalar icin olusturulmus daha sonra diger cerrahi alanlari da kapsayan hastalara yonelik olarak
genisletilmistir (ERAS Tiirkiye Dernegi, 2022). Ameliyat sonrast erken iyilesme protokold, cerrahi 6ncesi
poliklinikte baslayan, ameliyatin gerceklesmesiyle bitlikte servislerde devam eden ve hastanin taburcu
olmastyla evinde sonuglanan bir protokoldiir. Bu protokol, cerrahi travmaya bagli olusan metabolik
stresi azaltarak, fizyolojik cevabi en kisa siirede en iyi hale getirmeyi amaglamaktadir (Demirdelen ve
Polat, 2019:1-9, Birlikbas and Bélukbas, 2019:194-205, ERAS Tiirkiye Dernedi, 2022).

Cerrahi bir girisim olan sezaryen, hasta bakiminin kanita dayali uygulamalarla yapilmasi, normal
doguma gore hastanede daha uzun yatis gerektirmesi ve farkli riskler barindirmasi, ERAS
kilavuzlarindan yardim almay1 zorunlu kilmistir (Demirdelen ve Polat, 2019:1-9). ERAS toplulugu 2018
yilinda preoperatif ve intraoperatif, 2019 yilinda postoperatif kanita dayali uygulamalarin yer aldigi
ERAS-CD (Enhanced Recovery After Surgery-Cesarean Delivery) rehberini yayinlamustir (Wilson vd,
2018b:219, Caughey vd, 2018:533-44, Macones vd, 2019:221). Ayrica Amerikan Obstetrik Anestezi ve
Perinatoloji Dernegi, 2019 yilinda ‘Sezaryen Dogum Sonrast Hizli Iyilesme’ (ERAC-Enhanced
Recovery After Cesarean) protokolini yayinlamistir. ERAC protokoli, sezaryen planlanan kadinin
perioperatif bakimini standartlastirmayl, maternal ve fetal sonuglar iyilestirilebilecek kanita dayali
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bakim saglamay1 amaglamaktadir. Protokolin misyonu, hastanede kalis stiresini kisaltma veya maliyet
distirme ¢abasindan ziyade kiiresel bakim kalitesini iyilestirmektir (Bollag vd, 2021:1362-77).

Elektif sezaryen ameliyatlarinda uygulanan ERAS1 etkinliginin  degerlendirildigi  bir
calismada, calisma grubunun ameliyat sonrast ilk defekasyona ¢ikma siiresi, emzirme siireleri, agri
skorlari, taburculuk sureleri, kontrol grubuyla karsilastinldiginda, istatistiksel olarak daha dusik
bulunmustur (Demirdelen ve Polat, 2019:1-9). Postoperatif donemde erken mobilizasyonun, bakim
ihtiyacinda, yenidoganin tibbi bakim gereksiniminde ve saglik personeli is yiikiinde azalma gibi
avantajlari bildirilmistir. Yine oral alimin erken agilmasi hastanin ihtiya¢ duydugu 1v (intravendz) mayi
destegini azaltmaktadir (Pan vd, 2020:369-378).

Sezaryen operasyonu, santral sinir sistemini ve postoperatif donemde gastrointestinal sistemi
etkileyen bir dogum seklidir. Erken mobilizasyonun barsak peristaltizmi tizerine etkilerini arastiran bir
calismada, uygulama grubuna postoperatif 4. ve 7. saatlerde, hastanin bagina yastik yerlestirilerek, her
bacak igin bes kez olmak tizere toplam on kez, yatak i¢i bacak egzersizi yaptirdmistir. Bu ¢alismada,
kontrol grubuyla karsilastirildiginda, uygulama grubunda barsak peristaltizminde 6nemli bir iyilesme
oldugu bildirilmistir (p<<0.05) (Herman vd, 2019:288-292).

Hastanede kalis stresi, iyillesme hizinin en somut gostergelerinden biri olarak kabul
edilmektedir (Pan vd, 2020:369-378). Buhan’da bir hastanede yapilan kohort ¢alismasinda, sezaryen
dogumlarda ERAS uygulamasi sonrasinda, kadinlarin hastanede kalis stiresi, ortalama 21 saat azalmis
bulunmustur. Daha kisa kalis siiresi ile postoperatif opioid kullanimi ve hastane maliyetleri arasinda
iliski bildirilmistir (Tamang vd, 2021).

2. Sezaryen Dogumda Hizli lyilegme Protokolii Bilegenlerinin Kanit Diizeylerinin
Siniflandirilmasi

Tablo 2.1. Sezaryen dogumda hizli iyilesme protokolii 6neri diizeylerinin siniflandirilmast (Halperin
vd, 2016:1426-28)

Oneri sinifi Oneri yazmak igin tavsiye edilen ifadeler

Sinuf It Gliglt (yarar riskten fazla) Faydalt/etkili/yaptlmali/yonetilmeli/tedavi A, tedavi B’ye tetcih
edilmeli.

Sinif ITa: Orta (yarar riskten fazla) Makul/yarath, etkili, faydali olabilir/tedavi A’y1 tedavi B’ye tercih

etmek muhtemeldir, mantiklidir.

Sunif ITb: Zayif (yarat riskten fazla veya | Makul olabilir/dusuntlebilir/yararlilik, etkililik  bilinmiyor,
esit) belirsiz, iyi kurulmamis

Suif ITI: Yararsiz (yarar zarar orant | Tavsiye edilmez/faydali, etkili, yararli oldugu belirtilmemis/

esit) yapilmamali

Stif III: Zararlt (riskleri yarardan | Potansiyel olarak zaratli/zarara yol acar/ asirt morbidite,
fazla) mortalite ile iligkili/yapilmamali
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Tablo 2.2. Sezaryen dogumda hizli iyilesme protokoli kanit diizeylerinin siniflandiridmasi (Halperin
vd. 2016:1426-28)

Kanit (Kalite) | Kanitlar
Diizeyi
A Kalite Birden fazla RKC’den yiiksek kalitede kanit,

Yiksek kaliteli RKC’lerin meta analizleri

Yiksek kaliteli kayitlt calismalarla desteklenen bir veya daha fazla RKC

B-R Kalite Bir veya daha fazla RKC’den orta dizeyde kanit

(B-Randomize) Orta kalitede RKC’lerin meta analizleri

B-NR Kalite Orta kalitede kanit: bir veya daha fazla iyi tasarlanmus, iyi yiritilmis randomize
(B-Non olmayan c¢alismalar, gbzlemsel calismalar veya kayith calismalar ve bu tir
Randomize) calismalarin meta analizleri

C-LD Kalite Tasarim veya ylritme sinirlamalart olan randomize veya randomize olmayan

(C-Limited Data) gozlemsel veya k.z.lylth (_;ahdsmals}r, bu tir calismalarin meta analizleri, insan
deneklerde fizyolojik veya mekanik ¢aligmalar

C-EO Kalite Klinik deneyime dayali uzman goriis konsensuslari

(C-Expert Opinion)

3. Sezaryen Dogumda Hizli lyilesme Prokoliiniin Bilegenleri
3.1.Sezeryan Dogum Preoperatif Donemde Uygulanan ERAS Bilegenleri

a)Hasta Egitimi: Ameliyat planlanan hastanin psikolojik ve ekonomik durumu, ameliyatin
basarist tzerinde etkili olmaktadir. Hastanin psikolojik durumu, ameliyata hazirbulunuslugu,
preoperatif dénem degerlendirmesi, cerrahi komplikasyonlarin ortaya c¢ikmasini etkileyen baslica
nedenler olarak siralanmaktadir (Bilgic vd, 2019: 114-122, Nelson vd, 2016a:313-322).

Ttum kadinlara ameliyattan 6nce, hastaya ayrilmis 6zel bir zamanda, s6zIi, basily, internet veya
Gctniin bir arada kullanddigr yollarla egitim verilmesi 6nerilmektedir (Wilson vd, 2018a:523-32,
Adshead vd, 2020:354-7, Nelson vd, 2016a:313-322). Hasta egitiminin amact, ameliyattan beklentilerin
belitlenmesi, hastanin bakim ve iyilesme strecine dahil edilmesi seklinde 6zetlenebilmektedir.
Preoperatif donemde hasta egitimi, temel saglik degerlendirmesi ile baslamaktadir. Temel saglik
degerlendirmesine preoperatif risk degerlendirmesi de dahil edilmeli; hastanin alerjisi, mevcut hastaligi
ve kullandigi ilaglar, tibbi 6ykiist, cerrahi endikasyonu sorgulanmalidir (Tamang vd, 2021, Caughey
vd, 2018:533-544, Bollag vd, 2021:1362-77, Nelson vd, 20162a:313-322).

Hasta egitim ve danismanlift; sezaryen dogumun tercih edilme nedeni, sezeryan dogum tipi
ve hasta icin yararlari, riskleri, alternatifi, kullanilacak anestezi tipi, agrt yonetim plani, erken oral alim
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ve erken mobilizasyon hedefleri, tim uygulamalarin yenidogan tzerine etkileri gibi basliklari
kapsamalidir (Tamang vd, 2021, Caughey vd, 2018:533-544, Bollag vd, 2021:1362-77, Nelson vd,
2016a:313-322). Hasta egitiminin sadece elektif sezaryenlerde degil plansiz vakalarda da uygulanmasi
gerektigi vurgulanmaktadir. Plansiz vakalarda verilen egitimin daha kisa ve Ozetleyici tutulabilecegi
bildirilmektedir. Egitim tamamlandiktan sonra hasta ile islemler hakkinda ortak kararlar alinmast ve
sezaryen doguma kapsamli bir degerlendirme sonucunda karar verilmesi 6nerilmektedir (Caughey vd,
2018:533-544). Hasta egitimi, hastalarin bakima uyumunu ve klinik sonuglart iyilestirmekte, hastanin
kaygisini, agri ve anksiyetesini azaltarak, gliclendirilmesini desteklemektedir (Bollag vd, 2021:1362-77).

b) Oral Allm Kisitlamasi: Uzun sireli aglik, metabolik degisiklikler ve dehidratasyon ile
iliskilendirilmistir. Ortalama 12 saatlik aclik durumunda, karacigerde glikojen depolarinin tikenmesine
bagl olarak instlin direncinin artacagt tahmin edilmektedir (Bilgi¢ vd, 2019:114-122, Kalogera ve
Dowdy, 2016:551-73).

Sezaryenden 8 saat oncesine kadar kati gidalarin, 2 saat oncesine kadar berrak sivilarin
kisitlanmastnin hipovolemi, metabolik stres, ketozis ve aspirasyon riskini azalttigi bildirilmektedir.
Amerikan Anestezi Birligi'nin (ASA) yOnergeleri, ameliyat 6ncesi hafif bir yemek, berrak stvilar
(posasiz meyve suyu, actk ¢ay, katkisiz kahve vb.) veya stit titketimi olmast durumunda 6 saat aglik,
kizarmis yagh gidalar veya et alinmast durumunda 8 saat veya daha uzun siireli aglik 6nermektedir (Sinif

IIb, Distk duzeyde kanit/C-EO kalite) (Bollag vd, 2021:1362-77, Adshead vd, 2020:354-7).

Sezaryenden 2 saat 6nce, diyabetik olmayan kadinlarin, partiktlstiz karbonhidrat icecegi (elma
suyu gibi) tiketmesinin, maternal hipoglisemi ve metabolik stresi azaltacag: bildirilmekle beraber, bu
iceceklerin maternal-fetal etkileri tizerinde daha fazla calisma yapilmasina ihtiya¢ duyulmaktadir (Sinif
IIb, Dustk dizeyde kanit/C-EO kalite) (Bollag vd, 2021:1362-77, Adshead vd, 2020:354-7). Baska bir
kaynakta ameliyattan 2 saat 6ncesine kadar siitsiiz ¢ay, kahve, posasiz meyve sular tiketilebilecegi
bildirilmektedir (Adshead vd, 2020:354-7).

Aspirasyon riski, genel anestezi sonucunda oraya ¢ikmaktadir. Fakat bolgesel anestezi ile
baslayan bazi ameliyatlar, bazen kontrol edilemez bir bicimde genel anestezi ile sonuglanabilmektedir.
Dolayistyla her ameliyatta aspirasyon riskinin bulundugundan bahsedilebilmektedir (Demirdelen ve
Polat, 2019:1-9). Aspirasyon pnomonisi ve refliyl azaltmada antiasit profilaksisi olarak, antiasidler ile
Ho reseptor antagonistlerinin birlikte verilmesi tavsiye edilmektedir (Demirdelen ve Polat, 2019:1-9,
Adshead vd, 2020:354-7).

c)Laktasyon ve Emzirmeye Hazirlik: Erken emzirme maternal-fetal baglanmay1 artirmakta,
fetal enfeksiyoz sonuglart ve ani bebek 6limi riskini azaltmaktadir. Erken emzirmenin anne tizerinde,
meme kanseri ve yuksek tansiyon gibi koruyucu etkileri bulunmaktadir. Kadinlarin emzirme
kararlarinda desteklenmesi, bir halk sagligi 6nceligi olarak goriilmektedir (Bollag vd, 2021:1362-77).

d)Hemoglobin Optimizasyonu: Preoperatif anemi ¢ogunlukla agir postoperatif anemi, kan
transfizyonu ve diger komplikasyonlara yol acabildigi i¢cin hemoglobin optimizasyonunun saglanmast
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kuvvetle tavsiye edilmektedir. Cerrahi operasyon sirasinda yasanidan kan kaybi ve 1v (intravendz)
mayiler nedeniyle ortaya ¢ikabilen hemodilisyon, anemi tablosunu daha da kotilestirebilmektedir.
Elektif sezaryen Oncesi tim hastalarda anemi taramasi yapilmast ve anemi teshis edilmesi halinde
duzeltilmesi 6nerilmektedir (Sinif ITa, Orta diizeyde kanit/B-R kalite) (Bollag vd, 2021:1362-77, Bilgi¢
vd, 2019:144-122, Nelson vd, 2016a:313-322).

Aneminin yorgunluk ve depresyona da yol agtigr bildirilmektedir. Ayrica gebelikte demir
eksikligi anemisinin, artmis distik dogum agirlikli bebek, preterm eylem ve perinatal mortalite riski ile
iliskili oldugu bildirilmektedir (Butwick vd, 2017:36-44, Bollag vd, 2021:1362-77).

e) Antibiyotik Profilaksisi: Sezaryen dogumlarda vajinal doguma gore enfeksiyon riski daha
yiksek olarak 6ngorilmektedir. Enterik bakterilerin operasyon alaninda enfeksiyonlara yol agabilme
potansiyelinin oldugu dustnilmektedir. Bu riski 6nlemede antibiyotik profilaksisi 6nerilmektedir
(Demirdelen ve Polat, 2019:1-9, Bilgi¢ vd, 2019:114-122).

Antibiyotik profilaksisinin cilt insizyonundan bir saat 6nce verilmesi ve tercihen birinci kusak
sefalosporin veya amoksilav, zarlar riiptiire ise sefalosporine ek olarak azitromicin verilmesi tavsiye
edilmektedir (Bollig vd, 2018:521-535, Caughey vd, 2018, Bilgi¢ vd, 2019: 114-122). Beta-laktam alerjisi
olan hastalarda klindamisin ve gentamisin kombinasyonu veya siprofloksasin gibi bir kinolon
verilebilecegi bildirilmektedir (ACOG, 2020).

Antibiyotik profilaksisi i¢in kordon klemplemenin beklenmemesi onerilmektedir (Siuf I,
Yiksek dizeyde kanit/A kalite) (Bollag vd, 2021:1362-77). Operasyonun uzun stirmesi, hastanin ¢ok
kan kaybetmesi veya obez hasta olmast durumunda ek antibiyotik dozlarinin dustinilmesi
onerilmektedir (Stnif I, Yiksek duzeyde kanit/A kalite) (Nelson vd, 2016a:313-322, Bilgic vd,
2019:114-122).

f) Sedatif Premedikasyon: Sedatif premedikasyonlar yenidogani kér etme potansiyeline sahip
olduklart i¢in 6nerilmemektedirler (Wilson vd, 2018a:523-32). Ayrica operasyondan 12 saat 6nce
uygulanan uzun etkili sedatiflerin, postoperatif iyilesmeyi olumsuz etkiledigi bildirilmektedir (Stnuf I,
Dusuk kanit duzeyi/C kalite) (Nelson vd, 2016a: 313-322, Bilgic vd, 2019:114-122).

Preoperatif dénemde hastanin anksiyetesini azaltmak icin hemsirelerin nonfarmakolojik
yontemleri kullanmasi tavsiye edilmektedir (Bilgi¢c vd, 2019: 114-122).

g)Preoperatif Barsak Hazirlig1: Sezaryen Oncesi rutin barsak hazirligi onerilmemektedir
(Sinif I, Orta diizeyde kanit/B kalite) (Adshead vd, 2020:354-7, Nelson vd, 2016a:313-322, Bilgi¢ vd,
2019:114-122). Mekanik barsak hazirliginin dehidratasyon ve barsak hareketlerinin ge¢ dénmesi riskini
artirdig1 ve hasta memnuniyetini azalttig1 bildirilmektedir (Bilgic vd, 2019: 114-122).

h)Cilt Hazirlig1/Vajinal Hazirlik: Enfeksiyonu 6nlemek amactyla hastanin yatis yapmadan
6nce evinde dus almast 6nerilmektedir (Sinuf IIb, Cok dusiik diizey kanit/ C kalite) (Demitrdelen ve
Polat, 2019:1-9, Bilgi¢ vd, 2019: 114-122). Preoperatif donemde hastalarin tiylerini tiras etmemeleri
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(Siuf IIb, Cok dustk duzey kanit/ C kalite), cilt temizlifinde tiras etmek yerine epilasyon cihazi
kullanmalari 6nerilmektedir (Sinif I, Yiksek diizeyde kanit/A kalite) (Nelson vd, 2016a:313-322, Bilgi¢
vd, 2019:114-122). Acil vakalarda antiseptik soliisyonla vajinal temizlik yapilmasinin postoperatif
intrauterin enfeksiyonu azalttigi ancak elektif sezaryen icin kanitlarin yetersiz oldugu bildirilmektedir
(Caughey vd, 2018).

1)Sigara ve Alkol Tiiketiminin Sinirlandirilmasi: Preoperatif donemde birakilmayan
sigaranin, gecikmis yara yeri iyilesmesi ve postoperatif komplikasyonlarla iliskisi oldugu
bildirilmektedir (Yaribakht vd. 2014:343-7, Bilgic vd, 2019:114-122). Sigaranin (stuf I, Yiksek diizeyde
kanit/A kalite) ve alkoliin (Orta diizeyde kanit/B kalite) operasyondan en az 4 hafta 6nce birakilmast
6nerilmektedir (Nelson vd, 2016a:313-322, ACOG 2020, Bilgic vd, 2019: 114-122).

i)Tromboemboli Profilaksisi: Sezaryenle dogum, normal dogumdan 2 kat fazla vendz
tromboembolizm riskine sahiptir. Saglikli kadinlarda riskin disiik oldugu bildirilmektedir. Amerikan
Obstetri ve Jinekoloji Birligi (ACOG) saglikli kadinlar da dahil tiim kadinlara venéz tromboembolizm
profilaksisi 6nermektedir (Stnif I, Yitksek kanit duzeyi/A kalite) (Bollag vd, 2021:1362-77).

Tromboemboli degerlendirmesi mutlaka preoperatif donemde, hastaneye kabul Oncesi
yapilmalidir. Tromboemboli riski tasiyan gebelere pnématik kompresyon ¢oraplart 6nerilmektedir
(Adshead vd, 2020:354-7, Macones vd, 2019).

Riskli hastalara preoperatif donemde mekanik yontemlerle es zamanlt olarak dusik molekiil
agirliklt heparin (DMAH) ya da heparin ile profilaksi uygulanmasi tavsiye edilmektedir (Siuf IIb,
Yuksek dizeyde kanit/A kalite) (Nelson vd, 2016a:313-322, Bilgic vd, 2019, 114-122). Antitrombotik
tedavilerde heparinin gerekli degerlendirmeler yapilmadan rutin verilmesi 6nerilmemektedir (Sinif 111,
Dusiik kanit dtzeyi/C kalite) (Adshead vd, 2020:354-7, Macones vd, 2019).

Amerikan Obstetri ve Jinekoloji Birligi jinekolojik operasyon planlanan orta riskli hastalarda,
araliklt basing coraplarinin preoperatif dénemde giyilmeye baslanmasini ve hastaya ambulasyon
gerceklesene kadar giymeye devam ettitilmesini Onermektedir (Yuksek dizeyde kanit/A kalite)
(ACOG, 2020).

International Congress of Medical and Health Sciences Studies ICOMESS 2022), Dec 13-14 2022 I
Ankara / TURKEY | 185



International
Congress of Medical and

Health Sciences Studies
ISBN: 978-60%-72864-%-7

ICO " ESS

Tablo 3.1.1. Sezeryan dogumda preoperatif donem erken iyilesme 6nerileri (Bollag vd, 2021:1362-77).

Oneri Uygulama Onerinin Kanit diizeyi
giicii
Oral alim | Sezaryenden 8 saat 6ncesine kadar kat1 gidalar, 2 saat | Siuf IIb Dugiik
kisitlamasi oncesine kadar berrak swvilarin  kisitlanmast diizeyde kanit
onerilmektedir. (C-EO kalite)
Partiktilstiz ortalama 45 gt karbonhidrat iceren
iceceklerin  sezaryenden 2 saat Once alinmast
6nerilmektedir.  Ornegin; 56 gr karbonhidrat
bulunan elma suyu tiketilebilir.
Hasta egitimi a)Minimum  preoperatif ~dogum talimatlarini, | a)Siuf IIb | Orta diizeyde
sezaryenden beklenenleri ve ERAS uygulamalarini kanit
igere.n brostr Veya. egjtim“ aracl kullam}ajlr.ak (C-NR Kalite)
ameliyattan en az bir giin 6nce hastaya egitim
verilmesi 6nerilmektedir.
b).L‘aktasyon ve emz1rmey§ haélrhk .konulan'mn b)Stnif Tla Orta dizeyde
egitim konularina entegre edilmesi 6nerilmektedir. kanit
(B-R kalite)
Hemoglobin ACOG tim hamile kadmlarin anemi agisindan | Sinif Ila Orta duzeyde
optimizasyonu taranmasini 6nermektedir. Demir eksikligi anemisi kanit
olan kadinlara aglzdan, .ref:rakt.er anerr?lsi o.lan (B-R kalite)
kadinlara 1v demir destegi Onerilmektedir. Diger
anemi cesitleri ayrica degerlendirilmelidir.
Antibiyotik Cilt insizyonundan 6nce antibiyotik profilaksisinin | Sinif I Yiksek
profilaksisi verilmesi 6nerilmektedir. dizeyde kanit
(A kalite)

3.2.Sezeryan Dogum Perioperatif D6nemde Uygulanan ERAS Bilesenleri

a)Anestezi: Epidural ve spinal anestezi uygulamasinin, genel anestezi ile karsilastirildiginda,
mortalite, venoz tromboemboli, kan kayb1, pnémoni, solunum depresyonu, miyokard enfeksiyonu ve
bébrek yetmezligi gibi postoperatif komplikasyonlart azalttigr bildirilmektedir (ACOG, 2020).

b)Multimodal Analjezi: Multimodal analjezi olarak, intratekal veya epidural morfin,
nonsteroid antiinflamatuvar ilaglar, asetominofen gibi non-opioid ajanlarin kullanilmasi tavsiye
edilmektedir. Ayrica hasta, agrist oldugunu ifade etmeden 6nce ve fetiisiin dogumundan hemen sonra
multimodal nonopioid analjezinin uygulanmasina vurgu yapilmaktadir (Bollag vd, 2021:1362-77).

c)Normoterminin Siirdiiriilmesi: Spinal anestezi ile yapilan sezaryenlerde %50-80 oraninda
hipotermi ger¢eklestigi bildirilmektedir (Allen ve Habib, 2018: 7-9, Pan vd, 2020:369-378).
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Hipotermi(<36 "C); cilt bitiinligiinde azalma ve yara yeri enfeksiyonu, miyokard iskemisi,
koagiilapati, titreme, hastanin anestezi tnitesiden ge¢ ¢ikmasi, dusiik hasta memnuniyeti, hastanede
yatis stresinde uzama gibi komplikasyonlara yol acabilmektedir (Wrench vd, 2015:124-30, Adshead
vd, 2020:354-7). Ayrica, 1°C'lik bir distise neden olan hafif hipoterminin bile adrenal steroid ve
katekolamin uretimini uyararak, kardiyak ritim bozukluklart ve kan kayb: insidansinda artisa neden
oldugu bildirilmektedir (ACOG, 2020).

Erken iyilesme protokolleri, aktif 1sitmanin preoperatif donemde baslatdmasini ve
normoterminin strdirilmesini 6nermektedir (Sinif I, Orta diizeyde kanit/C kalite) (Pan vd, 2020:369-
378, Bollag vd, 2021:1362-77).

Spinal anestezi ile yapilan elektif sezaryen ameliyatlarinda isitilan hastalart inceleyen bir
metanaliz ¢alismasinda, anneyi 1sitmanin yenidoganin hipotermisini de azalttigi bildirilmistir (Sultan
vd, 2015:500-10). Maternal hipoterminin neonatal hipotermiye yol acarak, ten temasinin
uygulanmasina da engel olabilecegi tahmin edilmektedir (Chebbout vd, 2017:37-44, Adshead vd,
2020:354-7).

Isttmada 1v (intravenoz) sivilarin, odanin veya elektrikli battaniye ile hastanin isitilmasi gibi
farkli yontemler bir arada veya ayri ayr kullanilabilmektedir ve suan icin en avantajli yontem
bilinmemektedir (Demirdelen ve Polat, 2019:1-9). Ameliyathane sicakliginin 23 °C’de tutuldugu
durumlarda diger 1sitma yontemlerine gerek kalmayabilecegi belirtilmektedir (Chebbout vd, 2017:37-
44, Adshead vd, 2020:354-7).

Titremenin 1s1 kaybina, agriya, sempatik sistemin aktivitesine, kaygiya baglt ortaya cikabilecegi
bildirilmektedir. Hipoterminin 6nlenmesi, titreme bulgusunun 6niine gecilmesi ac¢isindan da 6nemli
goriilmektedir.

d)Perioperatif Cilt Hazirhigi: Kontrendike olmadikea, alkol bazli bir ajanla preoperatif
cerrahi bolge cilt hazirligt yapilmasi 6nerilmektedir. Cilt hazithginda klorheksidin-alkol kombinasyonu
kullanilmast tavsiye edilmektedir. Klorheksidin-alkol kombinasyonu kullanilirken, hafif ve tekrarlanan
ileri-geri hareketlerle, kastk kivrimi ve vulvanin iki dakika, karnin 30 saniye ovulmasi ve ¢ dakika
kurumaya birakilmast 6nerilmektedir. Bununla birlikte, karin cilt hazitligr icin  povidon-iyot
kullaniliyorsa, bes dakika kadar ovma Onerilmektedir. Sonrasinda cerrahi bolgenin povidon-iyodin
solisyonu ile boyanip 6rtii sermeden 6nce iki dakika kurumaya birakilmasi 6nerilmektedir (ACOG,
2020).

e)Optimal uterotonik uygulanmasi: Yeterli uterus tonusi elde etmek ve medikasyon yan
etkilerini en aza indirmek igin, uterotonik ajana ihtiya¢ duyulmas: durumunda en diisik dozun tercih
edilmesi 6nerilmektedir (Sinif 11, Yiiksek dizeyde kanit/A kalite) (Bollag vd, 2021:1362-77).

f)Emzirme ve anne-bebek bagliliginin tesvik edilmesi: Dogum sonrastilk 1 saat, emzirme
ve ten tene temas baslatilmast icin ‘altin saat’ olarak tanimlanmaktadir. Emzirme ve ten temasinin
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ameliyat sirasinda baslatilmast durumunda, ekibe bu uygulamalari yuritecek bir hemsirenin eklenmesi
Onerilmektedir. Ameliyat sirasinda emzirme ve ten temasinin giivenli bir sekilde gerceklestirilebilmest
igin, elektrot gibi hastaya bagl olan ekipmanlarin, hareketli malzemelerden secilmesi 6nerilmektedir.
Tum bu uygulamalar sirasinda anne ve bebegin sicakliginin korunmasina 6zen gosterilmelidir (Sinif
ITa, Orta dizeyde kanit/C kalite) (Bollag vd, 2021:1362-77).

g)Perioperatif Sivi yonetimi: Spinal anesteziye bagli hipotansiyon gérilmesi durumunda
oncelikle 1v (intravendz) sivilar yerine vazopresor ajanlarin tercih edilmesi Onerilmektedir. Sezaryen
dogumda ideal 1v stvi hedeflerine iligkin kanitlar yetersizdir (Sinif Ia, Orta dizeyde kanit/C kalite)
(Bollag vd, 2021:1362-77).

Asirt stvi yiklenmesinin elektrolit anormalliklerine, periferik 6dem ve ekstremite hareketliligin
bozulmasina, bagirsak fonksiyonlarinin geri déntsinde gecikmeye ve pulmoner konjesyona yol
acabilecegi bildirilmektedir. Bununla birlikte hipovoleminin kalp debisinin ve oksijen saturasyonunun
diismesine yol agabilecegi tahmin edilmektedir (ACOG, 2020).

h)Gecikmis Go6bek Kordonu Klemplenmesi: Gecikmis kordon klemplenmesinin term
bebekte demir depolarint artirarak nérogelisimsel faydalart oldugu, preterm bebekte gecis dolasiminda
iyilesme, kan transfizyonu ihtiyacinda, nekrotizan enterekolit ve intraventrikiler kanama riskinde
azalma gibi etkilerinin oldugu bildirilmektedir. Bununla birlikte gecikmis kordon klemplemenin
maternal risklerinin bulunmadigi ancak maternal instabilite, fetal-neonatal acil restsitasyon
durumlarinda ertelenebilecegi belirtilmektedir (Smif I, Yiksek dizeyde kamit/A kalite) (Bollag vd,
2021:1362-77, Qian vd, 2019:531-43, Adshead vd, 2020:354-7).

1)Cerrahi Teknik: Sezaryen dogumlarda yaygin olarak Pfannenstiel insizyonu kullaniimakta
ancak uterus histeretomisinin kiint diseksiyonu olan Joel Cohen insizyonunun daha kisa ameliyat
suresi, daha az kan kaybi ile iliskili oldugu o6ne strulmektedir (Sinif IIb, Orta duzeyde kanit/B
kalite)(Caughey vd, 2018, Adshead vd, 2020:354-7).
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Tablo 3.2.1. Sezeryan dogumda perioperatif donem erken iyilesme 6nerileri (Bollag vd, 2021:1362-

77).
Oneri Uygulama Onerinin Kanit
giicii diizeyi
Normoterminin Aktif 1stnma i¢in 1v mayi verilitken line stvi ssiticist, | Siif I Orta kanit
surdiriilmesi hava sitictst  Onerilmektedir.  Ameliyathane diizeyi
sicakliginin 23 °C’de tutulmast 6nerilmektedir. (C Kalite)
Emzirme ve anne- | Ameliyathanede anne ve bebek i¢in uygun olan en | Siif ITa Orta kanit
bebek bagliiginin | kisa zamanda ten tene temasin saglanmast dizeyi (C
tegvik edilmesi Onerilmektedir. kalite)
Siv1 yénetimi Rutin vakalarda 1v stvilarin <3 litre ile sinirlanmast | Sinif Tla Orta kanit
onerilmektedir. dizeyi (C
kalite)
Gecikmisg gébek | ACOG gigli term ve prematire bebeklerde | Sinif I Yiiksek
kordonu g6bek kordonunun dogumdan en az 30-60 saniye kanit
klemplenmesi sonra klemplenmesini 6nermektedir. dizeyi (A
kalite)

3.3.Sezeryan Dogum Postoperatif Dénemde Uygulanan ERAS Bilesenleri

a)Postpartum Kanamay1 Onleme: Diisiik doz oksitosin kullaniminin, hem yan etkilerinin
distik oldugu hem de kanamay1 6nledigi bildirilmektedir (Demirdelen ve Polat, 2019:1-9).

b)Yasam Bulgulari Takibi: Postoperatif ilk saat, on bes dakikada bir, hasta stabil olana kadar
saatlik, stabil olduktan sonra 4-6 saatte bir yasam bulgulari takibi 6nerilmektedir (Bilgic vd, 2019, 114-
122).

c)Erken Analjezi: Hasta memnuniyeti, verilen bakimin kalitesini 6l¢mede 6nemli bir Slctit
olarak kabul edilmektedir. Hastanin agrist; yara iyilesmesinden hastanin endiseleri, emzirme basarist,
ten tene temas ve hasta memnuniyetine kadar genis bir yelpazede etkili olmaktadir. Bu nedenle
hastanin agrisint erken dénemde 6nlemek 6nmelidir (Pan vd, 2020:369-378). Hastaya postoperatif
erken donemde saglanan analjezi; erken mobilizasyon ve hizli iyilesmenin anahtart olarak
goriilmektedir (Demirdelen ve Polat, 2019:1-9).

ERAS protokollerinde agr1 yonetiminde multimodal yaklasimin benimsenmesi 6nerilmektedir.
Multimodal analjezi; oral opioidler, diizenli parasetamol ve NSAID’leri (Nonsteroid Antiinflamatuvar
Ilaclar) kapsamaktadir. NSATD’lerin kisa siireli kullaniminin, sezaryen sonrast hastalarda énemli yan
etkilere neden olmast beklenmemektedir (Adshead vd, 2020:354-7). Emziren kadinlarda opioid
analjezikleri (morfin, dihidrokodein, tramadol veya oksikodon) en diistik etkili dozda ve en kisa stirede
kullanilmasi ve yakin gézetim olmaksizin 3 glinden fazla kullanilmamast 6nerilmektedir (NICE, 2021).
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Multimodal yaklasimin yararlari gastrointestinal fonksiyonlarda daha erken iyilesme, erken
mobilizasyon, fetal koruma ve maternal opioid kétiiye kullanimin azalmast olarak siralanmaktadir
(ACOG, 2020, Stone vd, 2017:1803-5). Preoperatif donemde gebelerin anksiyete ve kaygilarinin
giderilmesinin anne memnuniyetini artirabilecegi, ERAS protokollerindeki egitim ve danismanligin da
gebenin beklentilerinin daha gercekei olmasini saglayarak bu kaygiy1 azaltabilecegi, opioid tiiketimi ve
agr1 puanlarini olumlu etkileyebilecegi belirtilmektedir (Kleiman vd, 2020:39-46, Meng vd, 2021:1-8).

ERAS uygulamalarinin, hastalarin opioid kullanimini artirmadan postoperatif dénemdeki
agrilarint azaltugy bildirilmektedir (Meng vd, 2021:1-8). Farklt olarak sezaryen operasyonu gegciren
kadinlar tizerinde yapilan bir ¢alismada, ERAS uygulanan gruptaki kadinlarin, postoperatif tim giinler
i¢in agr1 skorlarinin daha yiiksek bulundugu bildirilmistir (Hedderson vd, 2019:511-9).

d)Erken Oral Alim: Sezaryenden 60 dakika sonra hastaya buz parcalart ve/veya su
verilebilecegi bildirilmektedir. Eger heparin/salin, oksitosin gibi inflizyonlar veriliyorsa infiizyonlar
tamamlandiktan sonra, hastanin sivi tolerasyonu yeterli ise ve yeterli iriner output varsa sezaryenden
4 saat sonra duzenli diyete gegilmesi 6nerilmektedir (Stnuf IIb, Dugiik dizeyde kanit/C-EO kalite)
(Bollag vd, 2021:1362-77). Hastalarin 6guinlerini sandalyede oturarak yemeleri tavsiye edilmektedir
(Bilgi¢ vd, 2019: 114-122).Lokal anestezinin kullanildig1 vakalarda, hasta stabil oldugunda, berrak
stvilarin hemen alinabilecegi ve postoperatif 1-2 saat sonra yemek yiyebilecekleri bildirilmektedir
(Macones vd, 2019, Adshead vd, 2020:354-7).

Erken oral beslenmenin ve erken mobilizasyonun sezaryen sonrast hastalar tzerindeki
etkilerinin degerlendirildigi bir ¢alismada, 4. saatte oral alimi baslanan ve mobilize olan hastalarin, 6.
saatte oral alimi baslanan ve mobilize olan hastalarla karsilastirildiginda, gaz c¢ikarma sureleri
istatistiksel olarak anlamlt bulunmustur (sirayla 16,48 saat, 23,65 saat) (p:0,012, p<0,05) (Bas, 2021).
Erken oral alimin yararlari; barsak fonksiyonlarinin daha kisa stirede geri doniist, hastanede kalis
suresinde azalma, bulanti/kusma ve komplikasyon oranlarinda artis olmadan postoperatif
katabolizmada azalma, insilin duyarliliginda artma ve cerrahi stres yamitinda azalma seklinde
stralanmaktadir (Bollag vd, 2021:1362-77).

e)Postoperatif Sivi Tedavisi: Ovoleminin korunmast icin ¢ok kat1 kisitlayict sivi tedavisinden
kaginilmasi Onerilmektedir (Nelson vd, 2016b:323-332). Fazla 1v (intravendz) sivi takviyesinin
gastrointestinal fonksiyonlarin yavaslamasina, doku oksijenlenmesinin azalmasina yol agabilecegi
belirtilmektedir. Bu dénemde hastayt dehidrate birakmayacak kadar stvi replasmani yapilmasi
onerilmektedir (Bilgic vd, 2019: 114-122). Postoperatif 24 saat tamamlandiginda 1v (intravenoz)
mayilerin kesilmesi, v stvilarin strdiiriilmesi gerekiyorsa, hacim yiklenmesini 6nlemek i¢in saatlik
hacmin 1,2 mL/kg’t gecmemesi 6nerilmektedir. %09 NaCl yerine dengeli kristaloid soltisyonlarin
tercih edilmesi 6netilmektedir (Sinif I, Orta diizeyde kanit/ B kalite) (Nelson vd, 2016b:323-332,
ACOG, 2020).
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f) Erken Mobilizasyon: Mobilizasyon, ameliyattan sonra erken bir zamanda yatak disinda
gecirilen zaman olarak tanimlanmaktadir (ACOG, 2020). Postoperatif ilk 24 saat i¢inde hastaya tolere
edebildigi kadar mobilizasyon saglanmast 6nerilmekle birlikte, ilk 0-8 saat icinde hastanin yatagin
kenarinda veya sandalyede oturtulmasi, postoperatif 8-24 saatleri arasinda holde en az 1-2 kez yiiriimesi
onerilmektedir. Postoperatif 2. giinde hastanin holde en az 3-4 kez yiirimesi ve yataktan en az 8 saat
icin ¢ikmasi 6nerilmektedir (Sinif I, Orta dizeyde kanit/B-NR kalite) (Bollag vd, 2021:1362-77). Baska
bir 6neri olarak postoperatif ilk 4 saat icinde 5 dakika yardimla ytrtime, postoperatif 1. giinden
taburculuga kadar giinde 4 defa ortalama 10-15 dakika yardimla yiirime sunulmaktadir (Johnson vd,
2019:39-44, Bilgic vd, 2019: 114-122).

Erken mobilizasyonun anestezinin etkisi gectikten sonra, anneye yakin destek saglanarak
yapilmast 6nerilmektedir (Adshead vd, 2020:354-7). Erken mobilizasyonun instlin direnci, kas atrofisi,
hipoksi, venéz tromboembolizm riskini, yatis siresini ve yeniden yatislart azalttigi, hasta
memnuniyetini artirdigs bildirilmektedir (Bilgi¢ vd, 2019: 114-122, Bollag vd, 2021:1362-77). Uriner
kateter wvathgl, agrinin yeterince kontrol edilememesi, bulanti/kusma, bas donmesi gibi
komplikasyonlarin mobilizasyonun oOntindeki engeller oldugu ve bunlarin ortadan kaldirilarak
mobilizasyonun desteklenmesi gerektigi bildirilmektedir (Bollag vd, 2021:1362-77).

g)Dinlenmenin Tesvik Edilmesi: Yorgunlugun potansiyel olarak hastanin biligsel islevlerini,
depresyonu, agriy1, anne-bebek bagliligini ve solunumun deprese olma riskini etkiledigi bildirilmektedir
(Bollag vd, 2021:1362-77). Postoperatif donemde erken iyilesme i¢in, annenin olabildigince dinlenmesi
saglanmalidir.

h)Uriner Kateterin Erken Cikarilmast: Idrar sondasinin sezaryen ameliyatindan sonra 6-12
saat icinde cikarilabilecegi bildirilmektedir (Siuf IIb, Dustk dizeyde kanit/C-EO kalite). Farkli
kaynaklarda sezaryenden 7 saat sonra mobilizasyon ile birlikte sonda ¢tkarlmast durumunda bir
komplikasyon olusmadigt bildirilmektedir (Deniau vd, 2016:395-99, Bollag vd, 2021:1362-77).

Uriner kateterin erken cikarilmasinin yararlari, mobilizasyon oranlarinda artma, hastanede kalis
suresinde azalma, Uriner enfeksiyon oranlarinda azalma olarak siralanmaktadir. Noraksiyel lokal
anestezikler ve opioidlerin dozunun uriner kateterin ¢tkarilma siiresi tzerinde etkili olabilecegi
bildirilmektedir (Macones vd, 2019, Bollag vd, 2021:1362-77). Hastaya hemsireler tarafindan aseptik
tekniklerle perine bakimi verilmelidir (Bilgi¢ vd, 2019, 114-122).

1)Postoperatif Ileusun Onlenmesi: Barsak hareketlerinin hizli dénisini saglamak icin
postoperatif laksatif kullanimi (Sinif I1Tb, Zayif diizeyde kanit/C kalite) veya hastaya sakiz ¢ignetilmesi
(Siuf IIb, Orta diizey kanit/ B kalite) 6nerilmektedir (Nelson vd, 2016b:323-332, Bilgi¢ vd, 2019, 114-
122).

Hasta anestezinin etkisinden tamamen ¢iktiginda, bulanti/kusma gibi komplikasyonlar
bulunmadiginda ve bas 30° elevasyonda iken sakiz ¢ignemenin baslatilabilecegi ve her cignemenin
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ortalama 30 dakika strdirtlmesi 6nerilmektedir (Park ve Choi, 2018:362-370, Bilgi¢c vd, 2019, 114-
122). Hemsirelerin barsak seslerini dinlemeleri tavsiye edilmektedir (Bilgic vd, 2019: 114-122).

i)Glisemik Kontrol: Akut hastalik veya travma gibi durumlarda ortaya ¢ikan kan sekerindeki
kisa stireli yikselmeler stres hiperglisemisi olarak tanimlanmaktadir (Bilgi¢ vd, 2019: 114-122).

Anne-bebek glisemik kontroliiniin <180-200 araliginda tutulmas: 6nerilmektedir. Obstertrik
olmayan veriler, bu araligin disindaki kan glukoz diizeylerinin cerrahi alan enfeksiyonu, gecikmis yara
iyilesmesi ve komplikasyonlar ile iliskisi oldugunu bildirmistir (Sinuf I, Yiiksek diizeyde kanit/A kalite)
(Bollag vd, 2021:1362-77, Goodenough vd, 2015:854-61, Bilgi¢c vd, 2019: 114-122, ACOG, 2020).

j)Venéz Tromboembolizm Profilaksisi: Preoperatif dénemde riskli hastalara baglatilan
venoz tromboembolizm profilaksisinin, postoperatif donemde devam ettirilmesi 6nerilmektedir. Riskli
hastalara aralikli basing uygulamast, 6zel basingl ¢oraplar, erken mobilizasyon, DMAH medikasyonu
onerilmektedir. Amerikan Obstetri ve Jinekoloji Birligi diger kaynaklardan farkli olarak bu prosediiriin
risk ne olursa olsun, tiim hastalara uygulanmas gerektigini belirtmektedir (Bilgic vd, 2019:114-122,
Adshead vd, 2020:354-7, Macones vd, 2019, ACOG, 2020).

k)Anemi Tedavisi: Aneminin preoperatif donemde baslanarak, postoperatif dénemde
yeniden taranip tedavi edilmesi 6nerilmektedir (Sinif I, Yiksek dizeyde kanit/A kalite) (Bollag vd,
2021:1362-77).

)Emzirmenin Desteklenmesi: Preoperatif donemde bilissel olarak verilen emzirme

desteginin, postoperatif donemde davranissal olarak strdurtilmesi Onerilmektedir (Smuf I, Yiksek
duzeyde kanit/ A kalite) (Bollag vd, 2021:1362-77).

m)Postoperatif Antibiyotik Profilaksisi: Preoperatif donemde baslanan antibiyotik
profilaksisinin postoperatif tek doz uygulanmasi veya 24 saatten daha kisa siire tedaviye devam
edilmesi Onerilmektedir (Yiksek duzey kanit/ A kalite) (Nelson vd, 2016b:323-332, Bilgic vd,
2019:114-122).

Hemgireler order edilen ilaglart zamaninda ve doz kayb: olmadan uygulamalilardir (Bilgic vd,
2019:114-122).

n)Taburculuk Planlamasi: Ideal olarak taburculuk planlamasi ameliyat 6ncesi donemden
baslanarak gerceklestirilmelidir. Hastanin taburculuk kriterlerini karsilayip karsilamadig kararin
vermede bir kontrol listesi kullanilmas: 6nerilmektedir. Taburculuk planlamasinin hastanin 6z bakimi,
yenidogan bakimi, emzirme ve aile planlamasi konularini icermesi gerekmektedir. (Siuf IIb, Distk
dizeyde kanit/C-EO kalite) (Bollag vd, 2021:1362-77).

Hastaneden taburculukta kullanilacak kontrol listesinde ambulasyon degerlendirmesi, oral
analjeziklerle yeterli agri kontroli ve diyet toleransit bulunmali, cerrahi ekibi bilgilendirmek igin
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yonergeler, erken iyilesme tizerine 6neriler ve acil durumda ulasilabilecek iletisim bilgileri gibi yazilt
bilgiler bulunmalidir (ACOG, 2020).

Hastaya tromboemboli protokolii uygulanmasi durumunda, taburculuk egitiminde corap
kullanimi, antitrombotik tedavi, yan etkileri, kontrole gelme zamanlari eklenmelidir. Ayrica recetede
bulunan antibiyotik, analjezik gibi ilaglarin kullanim egitimi verilmelidir (Bilgic vd, 2019: 114-122).

Annelerin sezaryen sonrast eve donmelerinde, yenidogan bebege ve varsa diger ¢ocuklara
bakmalart ile ilgili beklentilerin 6nemli dizeyde agriya yol acabilecegi tahmin edilmektedir.
Taburculukta kisiye 6zel opiodlerin recete edilmesi Onerilmektedir. Sezaryen sonrasi opioid
kullanimina dair yapilan bir ¢alismada taburculuk sonrasi opioidlerin nadiren kullaniddig: bildirilmistir
(Wong and Girard, 2018:339-342, Adshead vd, 2020:354-7, Bollag vd, 2021:1362-77).

Bir calismada klinik olarak stabil olan, oral alimi, ambulasyonu yeterli gorilen, oral
analjeziklerle kabul edilebilir agr1 yonetimi olan hastalar postoperatif ikinci giinde taburcu edilmistir.

Daha fazla bakim ihtiyact oldugu gézlemlenen kadinlarin stabil olana kadar yatist devam ettirilmistir
(Tamang vd, 2021).

Taburculuk 6ncesi hastanin iletisim bilgileri alinarak, taburculuk sonrasi hastanin aranmasi ve
tyilik durumunun kontrol edilmesi 6nerilmektedir.

Buhan’da bir hastanede rutinde standart bakim uygulanirken, tim bakim ekibine egitim
verilerek, ERAS protokoliine gecilmis ve uygulamanin sonuglari, eski standart bakimla karsilastirilarak
degerlendirilmistir. ERAS uygulamasina gecildikten sonra, sezaryen uygulanan kadinlarin %811
postoperatif ikinci glinde taburcu edilmistir. Ayrica bu ¢alismada, kadinlar taburculuk sonras: 7., 21.,
ve 30. giinlerde takip edilmis ve ERAS uygulama 6ncesi 3 kadinda (%3.4), uygulama sonrast 2 kadinda
(%2.4) cerrahi alan enfeksiyonu nedeniyle hastaneye yeniden yatis bildirilmistir (Tamang vd, 2021).

Hastanede toplam kalis stiresi hesaplanirken preoperatif donemdeki maddi sebepletle veya
hastaneye uzaklik sebebiyle gerceklesen erken yatis stireleri ile postoperatif bebegin yenidogan
tnitesinde kalmasina bagli uzamis yatis stirelerinin ekarte edilmesi tavsiye edilmektedir. Ciinkt bu
durum hatali hesaplamalara yol agabilmektedir (Tamang vd, 2021).

Birlesik Krallik’ta kadinlarin yaklasik olarak %40’mn1in planl sezaryen ameliyatindan sonraki gtin
eve gittigi ve bu kadinlarin ¢ogunun EROS (Enhanced Recovery Obstetric Surgery- Cerrahi Sonrast
Erken Tyilesme) bakimi aldig1 bildirilmektedir (Adshead vd, 2020:354-7).

International Congress of Medical and Health Sciences Studies ICOMESS 2022), Dec 13-14 2022 I
Ankara / TURKEY | 193



International
Congress of Medical and

Health Sciences Studies
ISBN: 978-60%-72864-%-7

ICO " ESS

Tablo 3.3.1. Sezeryan dogumda postoperatif dénem erken iyilesme Onerileri (Bollag vd, 2021:1362-

77).
Oneri Uygulama Onerinin | Kanit diizeyi
giicii
Erken oral alim Sezaryenden 4 saat sonra dizenli diyete gecilmesi | Siuf ITb | Distk  dizeyde
onerilmektedir. kanit
(C-EO kalite)
Erken mobilizasyon | Motor fonksiyonlarin yeterli derecede geri doniisii teyit | Sinif I Orta diizeyde
edildikten sonra  mobilizasyonun  gerceklestirilmesi kanit

onerilmektedir. (B-NR kalite)

Dinlenmenin tegvik | Hastaya yapilan analjezik uygulama, yasam bulgulart takibi | Ssuf ITb | Dustk  dizeyde
edilmesi gibi midahalelerin, ayni zamana denk getirilerek kanit
uygulanmast ve hastaya dinlenmesi icin daha fazla firsat

. ) (C-EO kalite)
taninmast onerilmektedir.

Barsak Opioid tiketiminin azaltlmasinin, sakiz ¢ignemenin ve | Smf IIb | Dusik  duzeyde
fonksiyonlarinin mobilizasyonun tesvik edilmesinin, barsak fonksiyonlar kanit
geri doniigtiniin | tzerine olumlu etkisinin olacag bildirilmektedir. (C-EO kalite)
hizlandirilmasi

4.Sonug

Sezeryan dogumda ERAS uygulamalart cerrah, hemsire, anestezist, fizyoterapist ve
diyetisyenden olusan bir ekibin profesyonel yonetimidir. Bu ekibin on bes gtinde bir, bir araya gelerek
degerlendirme ve egitim c¢alismasi yapmalart 6nerilmektedir (Gindogdu, 2019:1-4, Birlikbas ve
Boliikbas, 2019:194-205). Sezeryan dogumda ERAS uygulamalart hemsirelerin bagimli ve bagimsiz
fonksiyonlarini kapsamaktadir. Bu uygulamalar is yukini artirtyor gibi goriinse de, kadinlarin
hastanede kalis stiresinin kisalmastyla birlikte hemsirelerin toplam is ytiki 6nemli 6l¢tide azalmaktadir
(Liu vd, 2020:590-6, Tamang vd, 2021, Birlikbas ve Bolikbas, 2019:194-205).

Ulkemizde hemsireler sezeryan dogumda ERAS siirecine ve ekibine dahil olmakta sikint:
yasadiklarint bildirmektedirler (Bilgic vd, 2019:114-122). Kadin dogum kliniginde calisan saglik
personelleri izerinde yapilan bir ¢calismada, saglik personellerinin %86,8’inin sezeryan dogumda ERAS
kriterlerini bilmedikleri, bilen personelin ise %65’nin lisanststu egitim aldiklari veya hekim olduklart
bulunmustur (Cetin ve Yagcan, 2021).

Sezeryan dogumda ERAS uygulamalarindan biri olan taburculuk egitimi, hemsirelerin
odaklanmasi gereken noktalardan biridir. Hemsirelerin bu gorevlerini eksiksiz yerine getirebilmeleri
i¢in 6grenmeye acik ve glncel gelismeleri yakindan takip etmeleri gerekmektedir (Cilingir ve Candas,
2017:137-143, Bitlikbas ve Bolikbas, 2019:194-205). Hemsirelerin 6nemli gorevlerinden bir digeri,
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sezeryan dogum sonrasi taburcu olan hastalara yaptiklari ev ziyaretleridir. Bu ziyaretler, kadina ve aile
tyelerine destek saglamast ve bir klavuz olmasi acisindan ¢ok 6nemli gériilmektedir. Ev ziyaretleri ile
kadmnlarin  saglik  problemleri erken teshis edilebilmekte ve hastaneye yeniden vyatislar
hizlandirilabilmektedir (Wrench vd, 2015:124-30, Adshead vd, 2020:354-7).

Sezeryan dogumlarda ERAS uygulamalarini yayginlastirabilmek hem hasta, hem hemsire, hem
de hastane maliyetleri acisindan ¢ok yonlii 6nem tasimaktadir. Bunun i¢in saglik personeli egitimlerine
gerekli 6nem verilmeli, ERAS ekibinin tim tyeleri, degisen ve gelisen kanita dayalt uygulamalarin
takipgisi olmalidir. Sezeryan dogumda ERAS uygulama rehberleri hentiz ¢cok yeni olusturulmustur ve
belirsiz yonlerinin tamamlanmasi agisindan daha fazla arastirma yapilmasina ihtiyag duyulmaktadir.
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Colyak Hastahgr’na Bakis

Adil Furkan KILIC!

TANIM

Colyak hastaligi (CH), cogunlukla gliiten intoleransinin neden oldugu malabsorpsiyon ile iliskili
kronik bir bagirsak hastaligidir. Kot sindirim ve emilim bozukluguna neden olan immiin aracilt
enteropati (villus dizlesmesi) ile karakterizedir. Diyette gliiteninin kesilmesinden sonra klinik ve
histolojik iyilesme olabilir.

EPIDEMIYOLOJi

Colyak hastaligl, diinya nuftisiiniin%0.6 ile %1’ini etkilemektedir (Biagi, Klersy, Balduzzi, &
Corazza, 2010). Turkiyede saglikli kan vericilerinde doku transglutaminaza karst olusmus antikor sikligt
%1.3 olarak saptanmustir olup Turkiye’de klinik prezentasyonu olan semptomatik hastalik sikligi
hakkinda kesin bilgi bulunmamaktadir(Tatar et al., 2004).

PATOGENEZ

Bugday, arpa, cavdar ve daha az oranda yulafta, suda erimeyen yiksek molekul agrilikl
prolaminler bulunmaktadir. Bugdayda yer alan bir prolamin olan gliadin CH patogenezinin en 6nemli
sorumlusudur.

Bagirsak epitel hiicrelerinde yaygin yikima yol acan gliadin interlokin-15 salgilanmasint artirir.
Artan interlékin-15 salinimi ise intraepitelyal lenfosit aktivasyonuna sebep olur. Infeksiyonlar sirasinda
veya degisen gecirgenlik sonucunda, gliadin lamina propriada doku transglutaminazi tarafindan
deamine olarak antijensunan hiicrelerin ytizeyindeki HLA-DQ2 veyaHLLA-DQS8 ileetkilesime girer.

Gliadin T htcre reseptorii vasitastyla CD4 T lenfositlerine prezente edildiginden sitokin
salinimint artirarak doku hasarina sebebiyet verir. Gelisen doku hasari ile hastaligin histolojik bulgulari
olan villiis atrofisi ve kript hiperplazisi gelisir (P. H. Green & Cellier, 2007).

KLINIK BULGULAR

Semptomlarin ¢ogu besinlerin ve vitaminlerin malabsorpsiyona bagldir (P. Collin & Maiki,
1994; Kemppainen et al.,, 1999). Bununla birlikte, klinik tezahiitler, asemptomatik ile semptomatik
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araliginda buytk olgtde farklilik gosterir (Bottaro, Cataldo, Rotolo, Spina, & Corazza, 1999; Fasano,
2003). Semptomlarin siddeti mukozal lezyonlarin siddeti ile orantili olmak zorunda degildir. Total
villiis atrofisi olan hastalar asemptomatik olabildigi gibi demir eksikligi veya kas kramplari gibi subklinik
belirtiler de verebilir (Abdulkarim & Murray, 2003; Birgin-Wolff et al., 1991).

Malabsorbsiyon birikteliginde ishal, kilo kaybi ve karinda sislik sik gorilen basvuru
sikayetleridir .En stk rastlanan ekstraintestinal semptomlar ise demir eksikligi anemisi ile vitamin D ve
kalsiyum eksikliklerine sekonder gelisebilen metabolik kemik hastaligidir (Harris, Park, Voltaggio, &
Lam-Himlin, 2012).

TANI

(olyak hastaliginin tanist serolojik testler ve ince barsak biyopsisi ile konulur. Hastaligin kesin
teshisi bagirsak dokusunun villus icermeyen diiz jejunal mukoza ihtiva eden biyopsileri ile dogrulanir
(Ciclitira, 2001). Histolojik incelemede lamina proprianin plazma hiicreleri ve lenfositlerce
infiltrasyonu saptanir (Marsh & Crowe, 1995).

Antikor testleri tanida altin standart olan histolojinin yerini alamaz ama asemptomatik
hastalarda tarama amacli olarak kullanimi oldukea faydalidir (Maki, Hallstrom, Huupponen, Vesikari,
& Visakorpi, 1984).En duyarl ve spesifik testler doku transglutaminaz (tT'G) IgA ve antiendomisyum
IgA (EMA)dir. (Pekka Collin, Kaukinen, & Maki, 1999; Sulkanen et al., 1998). Antikorlardan IgA
gliadin antikorlarinin duyarliligt %80-90 civarinda iken ve 6zgulltigi %85-95 civarindadir. IgGgliadin
antikorlart ise daha az duyarli (%75-85) ve 6zgil (75- %90) olmasina ragmen tanida kullanilmaktadirlar
(Pekka Collin et al., 2005).

Glutensiz bir diyetin ardindan tT'G antikorlarinin serokonversiyonu morfolojik olarak
mukozanin iyilesmesine eslik etmeyebilir. Yapilan bir ¢alismada bir yillik glittensiz diyet uygulamast
sonrasinda ¢Olyak hastalarinin 6nemli bir kismi doku transglutaminaz veya endomisyal antikorlar
acisindan negatiflesmesine ragmen vill6z atrofilerinin devam ettigi gosterilmistir (Katri Kaukinen,
Sulkanen, Maki, & Collin, 2002; Tursi, Brandimarte, & Giorgetti, 2003). Mukozanin normallesmesi
birka¢ yil alabilmektedir (Pekka Collin, Miki, & Kaukinen, 2004). Tanida EMA-tTG antikorlarinin
belirlenmesi, gliitensiz diyet basarisinin izlenmesinde yardimet olabilir (Fabiani & Catassi, 2001).

GENETIK FAKTORLER

Colyak hastaligi poligenik bir hastaliktir. Insan majér histo-uyumluluk kompleksi (MHC)
molekiilleri DQ2 ve DQ8, hastaligin gelisimi i¢in temel genetik faktorlerdir. Hastalarin cogunda DQ2
tastnmast s6z konusudur. Bu HLA genleri, genetik riskin %40'ma olusturmakla beraber; geri kalan
yatkinlik ise HLA olmayan genlere atfedilebilir (Louka & Sollid, 2003).

CEVRESEL FAKTORLER

Yapilan calismalara gére emzirme eksikligi, bebek mamasi formullerinin yiuksek miktarda
gluten icermesi gibi cevresel faktorler de ¢olyak hastaligr riskini belirgin sekilde arttirmaktadir
(Ivarsson, Hernell, Nystrom, & Persson, 2003; Persson, Ivarsson, & Hernell, 2002).

ILGILI HASTALIKLAR

Colyak hastaligi ile iliskili olarak genel poptlasyona oranla 3-10 kat daha sik gériilen otoimmtn
hastalitkdurumlart mevcuttur (Bai, Brar, Holleran, Ramakrishnan, & Green, 2005; Guidetti, Solerio,

International Congress of Medical and Health Sciences Studies ICOMESS 2022), Dec 13-14 2022 I
Ankara / TURKEY | 200



International
Congress of Medical and

Health Sciences Studies
ISBN: 978-60%-72864-%-7

ICO " ESS

Scaglione, Aimo, & Mengozzi, 2001; A Ventura, Magazzu, & Greco, 1999). Glutensiz diyet
uygulanmast otoimmiin hastaliklarin gelisimini engellemez (Guidetti et al., 2001) ancak, diyabet ve
tiroid spesifik otoantikor pozitifligi gibi durumlar glutensiz diyete basladiktan sonra ¢ocuklarda ve
ergenlerde kaybolabilir (Toscano et al., 2000; Alessandro Ventura et al., 2000).

TEDAVI

Colyak hastaliginin tedavisi 6émur boyu glutensiz bir diyettir. Hastalara gluten igeren tim
gidalardan (bugday, cavdar ve arpa) kaginmak tavsiye edilir.

Yapilan bir ¢alismada gliitensiz diyetin eser miktarda gliiten icerdigi Finlandiya'da, diyet ile
¢ogu hastanin iyi durumda oldugu, biyopsilerin normallestigi ve glitensiz diyet uygulayan genel
hastalarda 6lim oraninda herhangi bir artis olmadigt belirtilmistir (P Collin et al., 1994; K Kaukinen
etal.,, 1999).

Gelismekte olan iilkelerde CH teshisi alanlar tam anlamiyla gliitensiz bir diyet elde etmekte
zorlanmaktadir. Gelismis tlkelerde hastalar artan gida maliyeti, yetersiz gida etiketi tanimlamasi, yemek
yenilen restoranlarda bilgi eksikligi olmast, ilaglarda gliiten iceren trtnlerin kullanimi, doktorlardan,
beslenme uzmanlarindan, destek gruplarindan ve internetten celiskili bilgiler elde etmelerinden dolay:
bir takim sorunlarla kars: karstya kalmaktadirlar (England & Nicholls, 2004). Sonug olarak semptomu
olmayan hastalarda diyete uyum géstermenin 6nemi gittikge artmaktadir (Peter HR Green et al., 2001).
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Covid-19 Asilarinda Giincel Durum ve Yan Etkiler

Covid-19 pandemisinde, Diinya Saglik Orgiitii (DSO) niifusun %70’ini kiiresel ast kapsamina
almay1 hedeflemistir. Haziran 2022 itibariyle, DSO'niin 194 tiye devletinden yalnizca 58'inde %70
hedefine ulagabildigi rapor edilmistir. Bu durum yeni varyantlarla ciddi hastalik ve 6liim dalgalart igin
bir tehdit olusturmaktadir. DSO, ast seviyelerini artirmak ve erisimi hizlandirmak icin G20 Maliye
Bankalari ile birlikte ortak ve acil eylem gerektigini 6nermektedir (1).

SARS-CoV-2 enfeksiyonunda kullanilabilecek etkili bir ilacin bulunamamasi nedeniyle, salginla
miicadele de en etkili yontem asilardir. DSO tarafindan gelistirilen asilarin preklinik ve klinik faz
calismalari devam etmektedir.

1-Preklinik: Invitro deneyler ve invivo hayvan deneylerinde yapilan calismalardir.
2-Klinik: Faz I: Az sayida gonilli insanda yapilan giivenlik ¢alismalar,
Faz II: Yiizlerce insanda yapilan, giivenlik ve etkinlik ¢calismalar,
Faz I1I: Binlerce gonullii insanda yapilan, etkinlik ve yan etki calismalari,
Faz IV: Gergek hayat etkinligi ve gtivenirlik ¢alismalaridir.

SARS-CoV-2 agilart gesitlilik géstermekte olup inaktif agilar, viral vektor asilari, RNA asilar,
protein subunit astlari, nazal ve oral aslardan olusmaktadir (2). Inaktif agilar, kimyasal ya da fiziksel
yontemlerle 6ldirilmus virts icerir. Virtsiin replikasyonu ve infeksiyon olusmast miimkiin degildir.
Inaktif viriis viicuda verilerek, viicudun hastaliga karst bagisiklik kazanmast hedeflenir. Coronavac
(Sinovac) bu yontemle hazirlanan bir inaktif agidir. Viral vektor asilarinda, SARS-CoV-2 virts antijen
(S proteini) geni, insanda hastalik yapmayan bir viriis (vektdr) genomuna yerlestirilir. Virtis htcreye
girince istenen antijeni tretir ve hiicre ylizeyine ¢tkartip immiin sistemi uyarir. En sik kullanian viriisler
adenovirusler'dir. Oxford/Astra-Zeneca ve Gamaleya-Sputnik V astlari bu grup agilardandir. mRNA
bazli agsilar, viris antijenini (S proteini) kodlayan mRNA’dan olusur. mRNA molekili htcre
sitoplazmasi i¢inde kendini ¢ogaltarak antijeni tretir, hiicre ¢ekirdegine girmez. T hiicre ve antikor
yanitt saglanir. Faz ¢alismalarinda, nétralizan antikor Gretme oraninin inaktif astya kiyasla daha ytuksek
oldugu belitlenmistir. Moderna ve pfizer/biontech asilari, gelistirilen mRNA bazli agilardandir. Nazal
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astlar, sistemik immin yanit ile birlikte mukozal immin yanita neden olan asiardir. Bu asilarla,
toplumsal agllama ¢ok daha hizli olabilir, hastane ve saglik calisant olmadan uygulanabilir. Igneden
korkan erigkin ve ¢cocuklarda avantajlidir. Viral vektor asilart ve protein subtnit ast calismalart devam
etmektedir (3,4). Oral agilar da gelistirilmekte olan diger aslardandir. Yapilan bir ¢alismada, farelerde
parenteral uygulama sonrast booster dozda belirgin anti-S IgG, IgA tretimi, IFN ve IL-2 artisi
saptanmis, humoral, hiicresel ve mukozal immtn yanit elde edilmistir (5).

Ast calismalarina bakilacak olursa, 45,441 (12 yas usti) kiside yapilan bir randomize plasebo-
kontrol ¢alismada, BNT162b2 asisinin giivenli oldugu ve etkinliginde kademeli bir distise ragmen 6.
aya kadar oldukca etkili oldugu saptanmistir (6). Rusya’da yapilan diger bir retrospektif calisma
calismada 13,893 hastada, hastaneye yatan hastalarin asilanma durumu incelenmis. Asilanmamis
kisilerde artan yasla birlikte hastaneye yatis oraninda belirgin artis saptanmustir (7).

Yapilan bir calismada 799 inaktive viris agist, 1981 mRNA asist olan 2780 kiside, 2. doz antikor
yanitt CoronaVac: %53.7, BNT162b2: %94.3 saptanmustir. Ayrica genglerde ve kadinlarda daha gtcli
olan antikor yanitinin 2. dozdan 6 ay sonra CoronaVac asisinda %21.2’e, BNT162b2 asisinda %81.1°¢
diistigl saptanmuistir (8).

Isvec’te 2 doz asilt 842974 ve asisiz 842974 kiside yapilan diger bir ¢alismada, 9. ayda aginin
etkinliginin %90’lardan agisizlarla ayni1 seviyeye diistiigi saptanmustir. Bunun tizerine 3. doz hatirlatma
dozunun yapilmasi gerektigi 6nerilmistir (9). Antikor yanitinda artis ile birlikte 3. doz ile infeksiyon
oranlarinin da belirgin diistig saptanmustir. Katar’da yapilan bir ¢alismada 2,239,193 kiside 2 doz ast
ile 3. doz booster aginin etkisi karsilastirilmis ve 2. doz as1 sonrast 25266 infeksiyon (4571 agir), 3. doz
(Booster) ast sonrast 17745 infeksiyon (12’si agir) saptanmustir (10).

Omikron ile infekte 886.774, delta ile infekte 204.154 kiside yapilan diger bir ¢alismada, ikinci
dozdan 25 hafta sonra omikron ve delta varyantinda azalan antikor yanitinin 3.doz ile arttig1, ancak 10.
hafta sonra 3.doz antikor yanitinin da tekrar azaldigt saptanmustir (11). Bunun tizerine saglik calisanlart
basta olmak tizere risk gruplarinda 4.doz asldlama Onerilmistir. Israil’de 2 Haziran 2022’de saglik
calisanlart ve 60 yas tzeri kisilere 4. doz uygulanmaya baslanmis ve agir infeksiyon oraninin 3 doz ast
olanlara gore 4.3 kat azaldig1 saptanmustir (12).

1108 immunstpresif hasta ve 134 saglikli kontrol grubunda yapilan bir ¢alismada da 2. doz
astdan 6-48 glin sonra ve 49-123 giin sonra bakilan antikor seviyelerinde belirgin bir diisme saptanmis.
Ug doz ast ve sonrasinda rapel doz énerilmistir (13).

Astlart arttirmanin gerekli olup olmadigy ile ilgili yapilan bir ¢alismada, 4. booster asisinda
Omikron antikor yanitinin Wuhan’a gére daha diisiik oldugu, 3.dozdan sonraki maksimum immiin
yanit ile 4. doza verilen hiimoral yanitin baskilandigr saptanmistir. Bagisikligin baskilanmasinin altinda
yatan mekanizmalar ise belitlenememistir. Her zaman tekrarlanan antijen maruziyeti tarafindan
indtklenen atipik memory B hiicrelerinin olmast veya B hiicrelerinin titkenmesi, Omicron (RBD) ve
Wuhan (NTD/RBD) suslarinda nétralize antikotlarin hedef bolgelerindeki ve antikor baglanma
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oranlarindaki farkliliklar neden olarak gosterilmistit. Bu nedenle, agilart arttirmanin bagisikligt
arttirmayabilecegi sonucuna vardmistir (14).

SARS-CoV-2 asilarinda homolog astlamanin yani sira farklt agt tirleri ile yapilan heterolog
astlama yayginlagsmaktadir. Daha 6nce herhangi bir as1 almis kisilerde bu agilardan birinin hatirlatma
dozu ile anamnestik yanit saglanmis ve benzer yan etkiler gériilmustiir. Heterolog asilama ile daha fazla
antikor ve CD4 ile CD8 Thiicre yaniti elde edilmistir (15). Heterolog asilama i¢in inaktive ast sonrast
mRNA o6nerilmis olup Omicron varyantinda coronovac agist sonrast mRNA asisinda %90 yanut
alinmustir (16).

SARS-CoV-2 asilarina bagli yan etkiler gorillebilmektedir. Agr, kizariklik, sislik, kasinti, aksiller
lenf nodunda buytime, ates, yorgunluk, eklem agrist ve bas agrist en sik gorilen yan etkiler olup 1-3
gin strer ve ¢ogunlukla hafif seyreder. mRNA agilart sonrasi anafilaksi ¢ok nadirdir. COVID-19
asisinin tek kontrendikasyonu, asilara veya bilesenlerine karst gelisen alerjik reaksiyonlardir. mRNA
astlari, genc erkeklerde (12-29 yas) milyonda 40.6 oraninda miyokardit/perikardit yapabilir. Asinin
ikinei dozundan sonraki birkac giin icinde gelisir, genellikle hafif ve konservatif tedaviye (nonsteroid
antiinflamatuarlar vb.) yanut vermektedir. COVID-19 riski yiiksek ise myokardit diizeldikten sonra bu
kisilere ikinci doz asilart yapilabilir. Trombositopeni ile iliskili tromboz hem Johnson & Johnson hem
de Astra-Zeneca asilari ile asilananlarda milyonda bir 18-59 yas arasindaki kisilerde bildirilmistir. 3-15
giin sonra, siddetli bas agris1, bulanik gérme, gogus agrisi, karin agrisy, bacakta sislik, renk degisikligi
ve nefes darlig1 ortaya ¢tkmaktadir. Astra-Zeneca ve Johnson & Johnson gibi adenoviriis vektor agilart
yapidiktan sonraki 42 gin icinde Guillain-Barré sendromu vakalarina iliskin ¢ok nadir raporlar vardir.
Ancak agilarla iligkili mi, yoksa tesadiif mii oldugunu séylemek icin daha fazla arastirmaya ihtiya¢ vardir
(17). Astlar COVID-19'a bagl ciddi hastalik ve dlimden korumanin yant sira, uzun sitireli COVID-
19'dan kaynaklanan komplikasyonlara karst korumaktadir. Yan etkilerin ¢ok nadir gérilmesi ve
COVID-19’un potansiyel yikici etkisi nedeniyle, astlarin yararlari tisklerinden fazladir. DSO, bu asilarin
oncelikli gruplart korumak igin kullanilmaya devam edilmesini 6nermektedir.
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Effect of Herbal Toothpastes Containing Moringa Oleifera on Dentin Tubule Occlusion in Erosive

Cycle Model

Elif AL KAN'
Dilek TAGTEKIN®
Nesrin KORKM.AZ’
Abstract

The aim of this study was to evaluate the occluding/remineralization performance of herbal toothpastes
containing Moringa Oleifera.

Fifty dentin samples were immersed in 6% citric acid solution for 2 minutes to expose the dentin tubules and
remove the smear layer. The samples were randomly divided into 5 groups (n=10). Control group (deionized
water), (S) Sensodyne Repair and Protect; GSK, Ireland, (M) Herbal toothpaste containing Moringa Oleifera,
(MF) Herbal toothpaste containing Moringa Oleifera with fluoride, and (MO) Moringa Oleifera oil. The
samples were kept in artificial saliva (pH 7.4) and immersed in 2% citric acid solution (pH=2.5) for 7 days 3
times a day for 2 minutes to mimic the oral environment. The agents were applied with an electric toothbrush
(Oral B, Cross Action, Procter&Gamble) 3 times a day for one minute. In order to prevent the erosive effect,
after citric acid application the samples were kept in artificial saliva for 30 minutes before the agents were
applied.

Dentin samples were evaluated at baseline, after citric acid exposure, and after treatment stages using
Microhardness and characterized with Scanning Electron Microscope (SEM). Data were statistically analyzed
using ANOVA (p<0.05).

After the treatment, the lowest microhardness values were obtained from the Control group (39,91 * 3,83)
following MO (49.1 * 3.45) whereas the highest microhardness values were recorded in S (76.6 + 2.88)
following MF (74.3 & 4.3) and M (71.9 £ 3.33). Toothpaste groups showed statistically superior microhardness
results than control and MO (p< 0.05). When the SEM images were analyzed tubule occlusion effect was
observed in toothpaste groups however in control and MO occluding effect was limited.

According to the results of our study, herbal toothpastes containing Moringa Oleifera resulted in effective
dentin tubule occlusion/remineralization and may be used as an effective treatment to reduce dentin
hypersensitivity.

Keywords: dentin hypersensitivity, dentin tubule occlusion, dental erosion, herbal toothpaste, Moringa
Oleifera.
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Effect of herbal toothpastes containing Moringa Oleifera on dentin tubule occlusion

in erosive cycle model

INTRODUCTION

Today, there is an interest in the use of herbal products in oral and dental health products due
to the undesirable side effects of synthetic products. Herbal extracts are frequently used in traditional
medicine as an alternative treatment. Today, there are many herbal medicines and derivatives,
toothpastes, mouthwashes, etc., which are related to oral and dental health, sold with or without a
prescription are available. Natural products are potential and valuable resources for the development
of drugs and products to manage oral diseases (Newman & Cragg, 2016; Taheri, Azimi, Rafieian, &
Zanjani, 2011). Although some progress has been made in this area, there are not enough studies in
the literature examining the effects of herbal products on dental hard tissues.

Moringa oleifera leaves, seeds, bark, roots, sap and flowers are used in traditional medicine.
The leaves and immature seed pods of this plant are also used as food in nutrition. M. oleifera is highly
nutritious. It has been reported that 100 grams of dry M. oleifera leaves contain 12 times more vitamin
C than oranges, 10 times more vitamin A than carrots, 9 times more protein than yogurt, 15 times
more potassium than bananas, 17 times more calcium than milk, and 25 times more iron than spinach
(Mahmood, Mugal, & Haq, 2010). Various phytochemicals are found in the leaf, branch, seed, bark
and root of Moringa oleifera. Some important phytochemicals of M. oleifera are glucosinolates,
phenolics, flavonoids, crude oils, fatty acids, main nutrients, minerals and protein (Flora & Pachauri,
2011). It has been stated that the phytochemicals of M. oleifera have bioactivities such as anti-bacterial,
anti-fungal and anti-tumor (Kasolo, Bimenya, Ojok, Ochieng, & Ogwal-Okeng, 2010).

Dentin sensitivity is defined as a short-term sharp pain radiating from the dentin surfaces
opened to the environment against chemical, thermal, contact, osmotic or vaporizing stimuli, which
is an increasing problem, cannot be explained by any dental defect or pathology, and negatively affects
the daily life of the individual. In the dentin tissue, there are dentinal tubules filled with dentin fluid,
which move outward or inward depending on the pulpal pressure, extending from the pulp to the
enamel-dentin border. Exposure of dentin by loss of enamel layer or gingival recession and exposure
of dentinal tubules towards both the oral cavity and pulp are the two most important causes of dentin
sensitivity. Studies have shown that sensitive dentin has more and wider opening dentinal tubules than
non-sensitive dentin. These findings showed that more and wider dentinal tubules on the dentin
surface increase the probability of stimulus transmission and, accordingly, pain transmission
(Hypersensitivity, 2003). One of the methods in the treatment of dentin sensitivity is the occlusion of
the dentinal tubules using various agents. Toothpastes are one of the agents used for this purpose. It
has been determined that the use of desensitizing toothpastes by the patient in the treatment of dentin
sensitivity is beneficial (Dam, Trinh, Dung, & Hai, 2022; Hu et al., 2018).
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Erosion is defined as the gradual destruction of the surface of a substance. Dental erosion is
the loss of dental hard tissue caused by chemical agents that do not contain bacteria (Adrian Lussi,
Schliiter, Rakhmatullina, & Ganss, 2011). Tooth sensitivity resulting from erosion is a common
problem among patients. Today, the incidence and severity of dental erosion is increasing in the society
due to the increasing pace of life, drug use, changes in dietary habits, and increased consumption of
acidic beverages (A Lussi, Jaeggi, & Zero, 2004; Reddy, Norris, Momeni, Waldo, & Ruby, 2016). The
use of toothpastes to prevent dental erosion has become increasingly common due to the protective
agents included in their ingredients and their affordability (Butera et al., 2022; Kato, Lancia, Sales-
Peres, & Buzalaf, 2010).

The hypothesis of our study was that experimental toothpastes containing Moringa Oleifera
are effective on occluding dentin tubules as a conventional toothpastes. The aim of this study was to
evaluate the occluding/remineralizing performance of herbal toothpastes.

METHOD

Preparation of Dentin Specimens

In the study, molar and premolar teeth extracted in the last 6 months were used. 50 intact
dentin samples were included in the study. The roots of the teeth were removed from 1.5 mm below
the enamel-cementum junction using handpiece (NSK EX-06, Japan) and diamond disc (Sigmadent,
Turkey) under water cooling. The buccal enamel surface was removed with a parallel cut to expose
the dentin. Dentin samples were placed in acrylic molds with the pulp surface in acrylic and the dentin
surface exposed. The surfaces of the samples were polished with 1200 silicon carbide discs for 5
minutes and then polished with polishing pastes (CleanPolish (RDA:43.8) and SuperPolish (RDA:9.8),
Kerr, Switzerland)) for 2 minutes. After the procedures were finished, the samples were washed with
distilled water and kept in a refrigerator at +4 °C in a container with distilled water until the
measurements were made.
Experimental Groups

Study groups were divided into 5 groups (n=10). The agent and their content are shown in
Table 1. Agents were applied to each group with a rechargeable toothbrush (Oral-B Test Drive
(Genius) rechargeable toothbrush, Germany) for 1 minute.

International Congress of Medical and Health Sciences Studies ICOMESS 2022), Dec 13-14 2022 I
Ankara / TURKEY | 211



ICO " ESS

International

Congress of Medical and
Health Sciences Studies

ISBN: 978-60%-72864-3-7

Table 1. The agents used in the study and their content.

Remineralization Agent Content Manufacturer
Moringa Oleifera %5 Moringa Oleifera oil, %5 Moringa Oleifera SPC Kozmetik, Istanbul,
containing experimental Extract, Mint oil, Mentol, Polisorbat 20, Xanthan Turkey
toothpaste (M) Gum, Aqua, Glyserin, Sorbitol, Phenylpropanol,
Capryly Glycol Stevia (Rebaudioside A), Hydrated
Silica
Moringa Oleifera + Fluor %5 Moringa Oleifera oil, %5 Moringa Oleifera SPC Kozmetik, Istanbul,
containing experimental Extract, Mint oil, Mentol, Polisorbat 20, Xanthan  Turkey
toothpaste (MF) Gum, Aqua, Glyserin, Sorbitol, Phenylpropanol,
Capryly Glycol Stevia (Rebaudioside A), Hydrated
Silica, 1450 ppm Nalf
Moringa  Oleifera o0il Moirnga Oliefera Seed Oil Moringantep, Gaziantep,
MO) Turkey
Sensodyne Repair and = Gliserin, Peg-8, Hydrated Silica, Calsium Sodium = Glaxosmithkline (GSK),

Protect (Novamin) (S) Phosphosilicat (Novamin), Cocamidopropil Betain, = Waterford, Ireland

Sodium Metyl Cocoyl Taurate, Aroma, Titanium
Dioksit, Carbomer, Silica, Sodium Sakkarin, Sodium
Flourid (1450 Ppm), Limonene.

Surface Microhardness Analysis

Microhardness values of dentin samples were measured using Microhardness tester
(Shimadzu, Corporation, Japan) at baseline, after citric acid exposure and after treatment stages.
Measurements were made from 3 different areas of the lesion area by applying 200 g of force for 15
seconds on the flat surface of the samples. Then, the average of these 3 measurements was taken.
Scanning Electron Microscopy (SEM) Images

Before Scanning Electron Microscopy, the samples were washed with 5% sodium hypochlorite
solution and distilled water to clean the surface. Then, it was kept in ethyl alcohol solution for 10
minutes and left to dry for 24 hours. The samples were attached to the aluminum modules with carbon
tape and placed in the ion spray device for coating, with their surfaces facing up. Afterwards, the
samples coated with platinum-gold alloy were examined in the SEM device (ZEISS EVO MA 10,
Germany) at 10 kV acceleration voltage and zero degree inclination angle. The images of the coronal
sections of the dentin samples were photographed at x500, x1000, x2000 and x5000 magnifications
for each group at baseline, after citric acid exposure and after treatment stages.
Opening Process of Dentin Tubules

All specimens were immersed in 6% citric acid solution (pH=2.5) for 2 minutes to mimic the
hypersensitive dentin (Mathew et al., 2020). Dentin samples were then washed with distilled water for

30 seconds.
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Dentin Tubule Occlusion and the Erosive Cycle Process

After the tubule opening procedure, the dentin samples were kept in artificial saliva (1.5
mmol/1 CaCl2, 50 mmol/1 KCl, 0.9 mmol/1 KH2PO4, and 20 mmol/1 Ttis, pH 7.4) in order to mimic
the oral environment and immersed 3 times a day in 2% citric acid (pH=2.5) solution for 2 minutes.
For the tubule occlusion process, the samples were placed in containers and kept in a shaking
incubator (ZWYR-240, LABWIT, Australia) at 37°C with 60 rpm. The agents to be used for tubule
occlusion were applied to the surfaces of the samples with a rechargeable toothbrush (Oral-B Test
Drive (Genius) electric toothbrush, Germany) 3 times a day for 1 minute, and then the samples were
left in the saliva solution without any washing process. In order to prevent the erosive effect of acid
after citric acid application, the samples were kept in artificial saliva for 30 minutes before the agents
were applied. The daily application pattern of the model applied for 7 days is shown in Table 2.

Table 2. The daily application pattern of the erosive cycle model.

Time Procedure
7:58-8:00 2% citric acid application
8:00-8:30 Artificial saliva solution
8:30-8:31 Application of the agents
8:31-11:30 Artificial saliva solution

11:30-11:32 2% citric acid application
11:32-12:02 Artificial saliva solution
12:02-12:03 Application of the agents
12:03-15:03 Artificial saliva solution
15:03-15:05 2% citric acid application
15:05-15:35 Artificial saliva solution
15:35-15:36 Application of the agents
15:36-7:58 Artificial saliva solution

Statistical analysis

Obtained data were analyzed with IBM SPSS V23. The conformity to the normal distribution
was examined using the Shapiro Wilk test. One-way Analysis of Variance (ANOVA) was used to
compare normally distributed data according to groups, and multiple comparisons were examined
with Duncan, Tamhane and Tukey HSD tests. In order to analyze within-group comparisons,
Repetitive Analysis of Variance was used for data suitable for normal distribution. Analysis results are
presented as mean * standard deviation and median (minimum — maximum) for quantitative data.
Significance level was taken as p<0.05.
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RESULTS

The microhardness values of all groups at baseline were statistically similar and decreased after
acid exposure. After the treatment, the lowest microhardness values were obtained from the Control
group (39,91 £ 3,83) following MO (49.1 * 3.45) whereas the highest microhardness values were
recorded in S (76.6 £ 2.88) following MF (74.3 £ 4.3) and M (71.9 * 3.35). Toothpaste groups showed
statistically superior microhardness results than control and MO (p< 0.05).

When the difference of the mean values of all groups between the stages “treatment” and
“baseline” (T3-T1) compared, a statistically significant difference was found (p<0.001). While the
highest mean value was recorded in the S group (-3 £ 3,16), the lowest mean value was found in the
Control group (-39.29 £ 3,19). A statistically significant difference was found between the mean
microhardenss values of groups when the stages “treatment” and “acid exposure” (T3-T2) (p<0.001).
The highest mean value was obtained in MF group (38.4 £ 1,65), while the lowest mean value was
recorded in the Control group (2,55 £ 2,36) (Table 3).

Table 3. The mean Microhadrness values of all groups acording to stages.

Baseline (T1) Acid exposure (T2)  Treatment (T3) (T3-Ta) (T5-T2) (T2-Ta) Test Ist. p**

M 75,6 + 4,79¢ 35,714,248 71,9 + 3,354 -3,7+2,11° 36,2 £5,16° -39,9+6,67 385,619 <0,001

MF 78,4 £5,91¢ 35,9+4,728 74,3+ 4,34 -4,1+1,85¢ 38,4 +1,65° -42,5+1,96 3304,964 <0,001

MO 78,2 +5,18¢ 35,1+4,588 49,1 + 3,45 -29,1+2,81b 14 +2,26¢ -43,1+1,66 1840,887 <0,001

S 79,6 +5,82¢ 38,7+ 4,678 76,6 + 2,884 -3+3,16¢ 37,9+2,92° -40,9 £ 2,92 1151,107 <0,001

Control 79,2 +5,12¢ 37,36 +4,358 39,91+ 3,83* -39,29 £ 3,19° 2,55+ 2,36° -41,84+1,64 1787,024 <0,001
Test Ist. 1,081 1,237 172,542 283,638 329,856 2,265
p* 0,384 0,294 <0,001 <0,001 <0,001 0,056

*One Way Analysis of Variance; **Repeated measures analysis of variance; same letter codes have no

significant difference

When the SEM images were analyzed tubule occlusion effect was observed in all toothpaste
groups however in control and MO groups occluding effect was limited. In the control and Moringa
Oleifera oil group, tubule narrowing was observed due to being kept in artificial saliva solution (Figures
1-5).
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EHT = 10.00 kV Signal A = SE1
WD = 11.5 mm Mag= 500KX |

Figure 1. SE igeof ntin saple from Control gu t XOO agniﬁcation.

EHT = 10.00 kV Signal A = SE1
WD =11.5 mm Mag 500KX

Figure 2. SEM image of dentin sample from the group treated with experimental toothpaste
containing Moringa Oleifera at x5000 magnification.
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EHT = 15.00 kV Signal A = SE1
WD =11.0mm Mag= 500KX

Figure 3. SEM imagefentin sample from the group treatewith riental toothpaste
containing Moringa Oleifera and fluorid at x5000 magnification.

EHT = 10.00 kV Signal A = SE1
WD = 12.0 mm Mag S.00KX

Figure 4. SEM image of dentin sample from the group treated with Mringa Oleifera oil at x5000
magnification.
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EHT = 10.00 kV A
WD =12.5 mm Mag = 5.00KX

Figure 5. SEM image of dentin sample from the group treated with Sensodyne Repair and Protect
toothpaste at x5000 magnification.

DISCUSSION

People with dentin hypersensitivity generally prefer to use home desensitizing toothpastes as
the first treatment option. In our study, we also used traditional toothpaste with Novamin as an active
ingredient, in addition to herbal toothpastes containing Moringa Oleifera and Moringa Oleifera oil. A
previous study has shown an instability in the congestion caused by active ingredients found in
desensitizing toothpastes that are easily removed by forcing with acid (Arnold, Prange, & Naumova,
2015). It has been shown that immersion in saliva also increases dentin permeability by washing the
surface deposits (Z. Wang et al., 2010). Therefore, any particle accumulation that may occur on dentin
surfaces can be easily separated from the surface after erosion attacks and/or contact with saliva.
Tubule occlusion was observed in all groups in our study groups, in which herbal or conventional
toothpaste was applied, even as a result of 7-day agent application and erosive attacks. Therefore, we
can assume that the active ingredients included in the study have a certain degree of resistance to
repeated acid attacks.

Since citric acid is a common ingredient in fruit and soft drinks commonly used in previous
research on the mechanisms of enamel and dentin erosion, it was used in this study to simulate the
oral environment and to test the resistance of desensitizing toothpastes to acid challenge (A Wiegand,
Stock, Attin, Werner, & Attin, 2007). In our study, it was clearly shown that the application of 6%
citric acid for 2 minutes significantly increased dentin permeability. However, dentin samples treated
with the desensitizing toothpastes used in this study showed greater resistance to acid attacks than the
control group and group treated with Moringa Oleifera oil. According to the SEM images obtained,
the groups most resistant to citric acid attacks were found to be Sensodyne Repair and Protection and
experimental toothpastes containing Moringa Oleifera. Similar to our study, Wang et al. observed that
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some crystals remained adhered to the tubule walls in the group in which Novamin-containing
toothpaste was applied after citric acid attacks, and that these crystal precipitates in the dentin tubules
increased acid resistance (Z. Wang et al., 2010).

To alleviate the pain of dentin sensitivity, various products have been used to occlude dentin
tubules, either applied by patients at home or by dentists in the office (Blatz, 2012). Among these
procedures, desensitizing toothpastes are accepted as the first choice due to their easy access, low cost
and convenient application advantages (Gopinath, John, Nagappan, Prabhu, & Kumar, 2015). These
toothpastes may contain fluorides (Petersson, 2013), calcium phosphate/carbonate (Arnold et al.,
2015; Medvecky et al., 2018), bioactive glass (Da Cruz, Hill, Chen, & Gillam, 2018), strontium acetate
(Arnold et al., 2015) or casein-phosphopeptide-amorphous calcium phosphate (CPP-ACP) (Mahesuti,
Duan, Wang, Cheng, & Matis, 2014) that can plug dentinal tubules directly or after chemical reactions.
However, these traditional practices are often faced with a short lifespan due to daily brushing,
resolving in saliva, and acidic diet (Z. Wang et al., 2010; Yu et al., 2016). Saliva naturally has an
occluding effect on dentinal tubules by transporting calcium and phosphate ions to the tubules and
forming a protective layer on the surface with the help of salivary glycoproteins (Cummins, 2010).
However, in this natural way the tubules occlusion process is very slow and occluded tubules can be
easily reopened by both dietary acids and physical damage (e.g. tooth brushing).

Toothpaste might be considered as a significant treatment for a variety of dental problems, as
it is easily accessible to the people. Several studies have shown that toothpaste can occlude dentinal
tubules or reduce dentinal permeability due to the presence of desensitizing agents or abrasive particles
(Petrou et al., 2009; X. Wang, Megert, Hellwig, Neuhaus, & Lussi, 2011; West, Hughes, & Addy, 2002).
However, other in vitro studies have shown a reduction in dentin permeability when brushing with
toothpaste after acid attacks (Pinto et al., 2010; West et al., 2002). In our study, we kept the dentin
samples in saliva solution for 30 minutes after acid application in order to avoid possible erosive effects
on the dentin surface of tooth brushing after citric acid attacks.

Calcium sodium phosphosilicate, commetcially called "Novamin", when in contact with saliva,
releases calcium and phosphate ions and then forms hydroxyapatite crystals to occlude and block
exposed dentinal tubules. These crystals are also known as Hydroxycarbonate apatite (Andersson &
Kangasniemi, 1991; Hench, 2006). In addition, residual calcium sodium phosphosilicate particles can
also occlude dentin tubules (Rajesh, Hedge, Kumar, & Shetty, 2012). An in vitro study showed that
Novamin-containing toothpaste can form a hydroxyapatite-like layer to seal the dentinal tubules of a
dentinal disc and that the blockage is more stable than silica-containing toothpaste (Earl, Leary, Muller,
Langford, & Greenspan, 2011). It has also been reported that Novamin-containing toothpaste reduces
dentin permeability (Z. Wang et al., 2010).

Burwell et al. conducted researches demonstrating that a single application of NovaMin with
a concentration above 3% in a daily use toothpaste or a professionally applied prophylaxis paste is
effective at occluding open tubules by at least 75-95%. These studies have also shown that a single
application of NovaMin is resistant to repeated acid attacks (Burwell, Jennings, & Greenspan, 2010).
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In our study we also found Sensodyne Repair and Protect toothpaste which contains NovaMin
effective in dentin tubule occlusion.

Farouk et al. reported that black tea, green tea and Moringa Oleifera showed remineralization
effects on demineralized enamel and dentin, these products could be used as natural remineralizing
agents in daily dental care, and the highest remineralization effect was seen in Moringa Oleifera
(Farouk, Mosallam, & Aidaros, 2021). The reason for this is that Moringa Oleifera leaves have been
shown to be rich in B-carotene, protein, vitamin C, calcium and potassium, and to be a good source
of natural antioxidants (Farooq, Rai, Tiwari, Khan, & Farooq, 2012).

Wiegand et al. used olive oil and olive oil-containing mouthwash to prevent erosion of enamel
or dentin (Annette Wiegand, Gutsche, & Attin, 2007). To mimic the erosive effect, the samples were
soaked in citric acid (pH 2.3) for 3 minutes per cycle. According to the results of the study, it was
found that mouthwash containing 2% olive oil provided protection against enamel and dentin erosion,
but application of pure olive oil alone did not provide protection. In our study, we found that
conventional and herbal toothpastes could protect the dentinal tubules against the erosive effect of
citric acid applied between cycles, but the application of Moringa Oliefera oil alone was not effective.

CONCLUSION

According to the results of our study, our hypothesis was confirmed that herbal toothpastes
containing Moringa Oleifera have a positive effect on dentin tubule occlusion/remineralization similar
to conventional toothpaste and might be used as an effective treatment to reduce dentin
hypersensitivity.
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Epilepside Gebelik ve Hemsirelik Bakinm

Tulin YILDIZ!
Arzu MALAK?
Cagla AVCU”’

Girig

Epilepsi, Diinya Saglik Orgiiti'ne gore diinya ¢apinda yaklasik 50 milyon epilepsi tanilt birey
olmastyla en yaygin nérolojik hastaliklardan biridir (WHO, 2022, paragraf 1). Benzer sekilde Ttrkiye’de
de yaklasik 750 bin kisiye epilepsi tanist kondugu belirtilmektedir. (Ttrk Noroloji Dernegi, 2018,
paragraph 1) Epilepsi, kortikal néronlarda anormal elektrik desarjt sonucu ani ve tekrarlayict nobetlerle
karakterize kronik bir hastaliktir (Perkins, 2019:43). Beynin farkli bélimlerinde ortaya ¢tkan bu elektrik
desarji ile etkilenen alana gore kisa streli dikkat eksikliginden kas segirmesi, biling kayb1 ve epileptik
spazmlara kadar belirti ve bulgulart degisebilir. Etiyolojisinde genetik, konjenital anomaliler, prenatal
veya perinatal nedenlerle beyin hasari, travmalar, enfeksiyonlar ve beyin timétrleri gibi faktorler yer alir
(Perkins, 2019:43; WHO, 2022, paragraf 9). Antiepileptik ilaglarin uygun kullanimiyla epilepsili
bireylerin yaklastk %70’inde nébetler 6nlenebilir (WHO, 2022, paragraf 10). Farmakolojik tedavinin
yetersiz oldugu direncli epilepsi nébetleri olan bireylerde cerrahi tedavi diisunilebilir (Smith, 2015:38-
43).

Epilepsi her yas ve cinsiyette gorilebilmekle bitlikte, kadinlar i¢in ek risk faktorlerine ve
problemlere sahiptir. Dogurganlik dénemindeki kadinlarda cinsel islev bozuklugu, hipotalamik
amenore, hiperprolaktinemi, erken menopoz, anovulatuar dongilerde ve polikistik over sendromu
(PKOS) oranlarinda artis oldugu bildirilmistir (Ahmed vd., 2014:113). Antiepileptik ilaglarin oral
kontraseptif ilaglarla etkilesime girmesi ve gebelik sirasinda kullanilan antiepileptik ilaclarin anne ve
bebegin sagligint olumsuz etkilemesine de dikkat cekmek gerekir. Epilepsili bir gebenin 6liim riskinin,
epilepsili olmayanlara gore 10 kat fazla oldugu; bu riskin tGglincii trimestrda, yakin zamanda dogum
veya abortus gerceklesenlerde daha ytiksek oldugu tahmin edilmektedir. (i ve Meador, 2022:34-306;
Motley, 2018:564; Perkins, 2019:48-49) Ek olarak 6zellikle antiepileptik ila¢ kullanan gebelerin
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cocuklarinda prematiir dogum, yartk damak/dudak, noral tip defektleri, disik dogum agirligy,
kardiyak ve tirolojik malformasyonlar, otizm, dikkat eksikligi ve hiperaktivite bozuklugu, fetal gelisme
ve bilissel islev geriligi, fetal ve neonetal 6lim riski yiksektir. Buna karsin, uygun tani, tedavi ve
prekonsepsiyonel bakimla epilepsili kadinlar buyik oranda saglikli cocuk sahibi olabilmektedir.
(Blaszczyk vd., 2022:4-5; Li ve Meador, 2022:41-44; Pennel ve McElrath, 2022)

Bu derleme epilepsili kadinlarda gebelik 6ncesi, gebelik dénemi, dogum ve postnatal dénemde
hemsirelik bakiminin 6nemini ele almak amaciyla yazilds.

Epilepsi ve Prekonsepsiyonel Bakim

Prekonsepsiyonel bakim, dogurganlik dénemindeki tim kadinlara esleriyle birlikte gebelik
oncesinde sagligt en tst seviyeye ulastirmak amaciyla riskleri belirlemek, dizeltmek ve olusabilecek
sorunlart 6nlemek igin yapilan koruyucu ve Onleyici saglik hizmetidir. (Basli ve Aksu, 2018:131-132)
Prekonsepsiyonel bakim epilepsi tanili kadinlarda gebelik siirecinin en 6nemli asamalarindan birini
olusturur. Dogurganlik dénemindeki ve 6zellikle epilepsili kadinlarin cinsel yasam ve gebelikle ilgili
bilingli karar verebilmeleri i¢in diizenli araliklarla bireysellestirilmis tavsiye ve bilgi almalari gerekir.
(Shepley, 2016:119) Epilepsili kadinlarda prekonsepsiyonel bakimin amaci gebelikle ilgili risklerin
taninmasi, epilepsi nobetlerinin  kontrol duzeyinin belirflenmesi ve fetis i¢in daha az risk
olusturabilecek antiepileptik ila¢ degisikliklerinin degerlendirilmesidir. Epilepsili kadinlar arasinda
nébetlerin gebelikten nasil etkilenecegi ve ilaglarin fetiis icin olusturacag: risklerle ilgili endiseler
yaygindir. (Ruth ve Barnett, 2013:220-221).

Gebelik 6ncesinde rutin prekonsepsiyonel bakima ek olarak nérolog, kadin dogum uzmant ve
hemsireler basta olmak tizere multidisipliner is birligi ile epilepsili kadinlar degerlendirilmelidir. (Ruth
ve Barnett, 2013:220-221; Shepley, 2016:119) Saglik profesyonelleri tarafindan gebelik planlayan
epilepsili kadinlarin; son nébet gecirme zamany, status epileptikus 6ykiist, antiepileptik ilag kullanma
durumu, kullanilan ilacin ad1 ve dozu, ilag kullanilmiyorsa tedaviyi doktor tavsiyesiyle birakma durumu,
daha 6nceki gebeliklerde epilepsi nébeti 6ykisii varligt ve madde bagimliligr 6ykist gibi bilgileri
sorgulanmalidir. (Perkins, 2019:48-49) No6rolog tarafindan kadin dogum uzmanlarina danisarak fetiise
zarar vermeyecek sekilde daha az teratojen olan antiepileptik bir ilaca baglanmasi veya degistirilmesi
istenebilir. (Ruth ve Barnett, 2013:220-221) Gebelikte antiepileptik olarak valproat yiiksek riskli ilaglar;
lamotrijin ve karbamazepin az riskli ilaclar arasindadir. (Blaszczyk vd., 2022:6; Pennel ve McElrath,
2022) Epilepsi nobetlerinin kontrolinde en distk ila¢ dozuyla monoterapi tedavisi idealdir. Gebelik
planlayan bireyin noébet Oykusii sorgulandiginda son 2 yilda nobet gecirilmemisse ve normal
elektroensefalograma (EEG) sahipse ilaglarin kesilmesi agisindan degerlendirilir. Epilepsili kadinlarin
cogunun gebelik sirasinda, gebelik 6ncesi nébet gecirme durumunu koruduklart bildirilmistir. Diger
bir deyisle gebelikten 6nce en az 9 ay boyunca nébet gecirmeyen kadinlarda, gebelik sirasinda da
epilepsi n6beti gérilmeme olasiligt yuksektir. Bu bilgiyle antiepileptik ila¢ tedavisinde degisiklige gerek
olup olmadigina da karar verilebilir. (Ruth ve Barnett, 2013:220-221).

Folik asit takviyeleri prekonsepsiyonel bakimin 6nemli bir parcasidir. Antiepileptik ilaglar folik
asit metabolizmasina etki eder ve folik asit eksikligi basta noral tiip defekti olmak tizere diger konjenital
anomalilere ve maternal makrositik anemiye yol agabilir. (Pennel ve McElrath, 2022, Ruth ve Barnett,
2013:220-221) Gebelikten 2-3 ay 6nce gunlitk 4-5 mg folik asit takviyesi alinmasi ve 6nemi hakkinda
bilgi verilir. Ek olarak folik asit takviyesi ile hepatik aktivite artar ve antiepileptik ilaglarin viicuttan
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atithmi hizlanabilir. Bu durumda maternal epilepsi nobetleri artarsa antiepileptik ilaglarin serumdaki
diizeyleri degerlendirilerek ilag dozunun artiridlmasi gerekebilir. (Ii ve Meador, 2022:45; Pennel ve
McElrath, 2022, Ruth ve Barnett, 2013:220-221).

Prekonsepsiyonel bakimda egitim ve danismanlik verilirken epilepsili birey ve esinin stiregle ilgili
sorulart yanitlanmali, korku ve endiseleri giderilmeye calismalidir. Bireylere gebelikle birlikte ilaglart
aniden birakmamalari, ila¢ kullaniminin ve duizenli saglik kontrollerinin gerekliligi, gebelikte nébet
sikliginda degisim olabilecegi, folik asit kullaniminin 6nemi, yalniz uyumaktan ve banyo yapmaktan
kaginmalari, nébetler kontrol altina almnana kadar araba ve motor gibi araglari kullanmamalari,
emzirmenin faydalari, gebeligin son ayinda K vitamini kullanmalarinin gerekliligi ve olast problemler
hakkinda bilgi verilmelidir. (Ahmed vd., 2014:114-115; Perkins, 2019:48-49; Shepley, 2016:119) Ek
olarak gebelik sirasinda nébet sikliginda degisimle ilgili aile bireylerine ilk yardim konusunda gerekli
egitim verilmelidir. Epilepsili bireyin ailesine verilen egitim ile nébet sirasinda hastanin gtivende
olmasina yardim edilebilir. Bu egitimle aile bireylerine; hastanin mimkinse yere yatmasini destekleme,
yaralanmaya neden olabilecek ¢evredeki tiim nesneleri uzaklastirma, hastayr yan ¢evirme ve havayolu
acikligimi kontrol etme, hastanin hareketlerini kisitlamaya calismama, agizdan sivi veya kati besin
vermeme, hastanin tzerindeki dar giysileri gevsetme ve gozlik varsa ¢ikarma, hasta tamamen uyanik
ve oryante olana kadar yaninda olma gibi bilgiler verilmelidir. Birey daha 6nce hi¢ nébet gecirmediyse,
nefes almada guclik cekiyorsa, epilepsi nébeti 5 dakikadan uzun siiriiyorsa, tekrarlayan nobetler
geciriyorsa aile tyelerine acil cagri merkezini aramalari anlatilmalidir. (Perkins, 2019:48-49).

Epilepsi ve Gebelikte Bakim

Bireyin gebelikteki bakimi multidisipliner bir is birligi ¢ercevesinde olmalidir. Epilepsili
kadimnlarin ¢ogu gebelik sirasinda antiepileptik ila¢ kullanirlar. Gebelik sirasinda epilepsi nébeti
gecirilmesi, antiepileptik ilaglardan daha fazla teratojenik etkiye neden olur. Gebelik sirasinda epilepsi
nébetlerinin bebeklerde prematiir dogum, disiik dogum agithigr ve bilissel aktivite geriligiyle iliskili
oldugunu bildiren ¢alismalar vardir. Burada 6nemli olan gebeligin planlt olmast ve antiepileptik ilaglarin
potansiyel teratojenik etkileri ile epilepsi ndbeti gegirme riski arasinda denge saglanmasidir. (King ve
Elizabeth, 2022:163) Antiepileptik ila¢ kullaniminda diger bir 6nemli nokta gebelik sirasinda ilaglarin
plazma proteinlerine baglanmasinda degisim, maternal plazmada artma, mide bosalma hizinda
gecikme, bulanti, kusma ve folik asit seviyesinde artma nedeniyle serum ilag seviyelerinde dalgalanma
gorilebilir. (Ruth ve Barnett, 2013:221-222) Ek olarak gebelikte uyku eksikligi veya uyku dizeninde
bozulma, Ostrojen ve progesteron seviyelerindeki degisiklikler, ilk trimestrda artan gonadotropin
seviyeleri, stres, kayg1 ve ilacin fetiise etkilerine yonelik endiseler gibi durumlar epilepsi nébetlerinde
artist tetikleyebilir. (Blaszczyk vd., 2022:3-4) Ozellikle maternal epilepsi nobetlerinde artis oldugunda
ilag seviyelerinin izlenmesi gerekir. (Ruth ve Barnett, 2013:221-222) Epilepsili gebeler, bilgi eksikligi ve
uygun tibbi kontrollere uyum eksikligi nedeniyle antiepileptik ilaglart birakma veya onerilen sekilde
kullanmama egiliminde olabilir. (Perkins, 2019:48-49) Bireye ilaglart kendi istegiyle birakmamast,
dozunu degistirmemesi ve Onerilen sekilde kullanmasina 6zen géstermesine yonelik bilgi verilir. (Ruth
ve Barnett, 2013:221-222) Ayrica gebelikte bulantt kusma sorunu yasayan bireylerde antiepileptik
ilaglarin 6nerilen doz disinda kullanimina yol agacagindan nébet aktivitesinde degisim riski artmaktadir.
Bu durumda gebeligin takibinde rol alan saglk profesyonelleri ile iletisim kurulmasi hakkinda egitim
verilmelidir. (Perkins, 2019:48-49).
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Bireylere gebelik sirasinda tarama testleriyle ilgili bilgi verilmelidir. Noral tiip defekti riskine
yonelik 16. gebelik haftasinda serum alfa fetoprotein diizeylerine bakilacagi, 18-20. gebelik haftasinda
detayli wultrason ve fetal eckokardiyografi muayenesi yapilarak fetisin Ozellikle kardiyak
malformasyonlar ve fetal yliz goruntilenerek yarik damak/dudak gibi konjenital anomaliler agisindan
degerlendirilecegi anlatilmalidir. Gerekli goriilen durumlarda amniyosentez de dusiiniilebilir ve bu
konuda egitim verilmelidir. (Ruth ve Barnett, 2013:221-222).

Antiepileptik ila¢ kullanan gebelerde depresyon, depresif ruh hali, dikkat eksikligi, yorgunluk,
sinirli ve Ofkeli davraniglarin daha yaygin olabilecegi hakkinda birey ve ailesine bilgi verilmelidir.
(Blaszczyk vd., 2022:3-4) Epilepsili kadinlarin ve eslerinin siiregle ilgili duygular: dinlenmeli, sorulari
yanitlanmali, korku ve endiseleri giderilmeye c¢alislmalhdir. Epilepsili kadmnlarin  buytk bir
cogunlugunun komplikasyonsuz gebelik gecirdikleri ve sagliklt cocuklarinin oldugu hakkinda actklama
yapmalidir. (Shepley, 2016:122-123) Gebelikten 6nce baslanan folik asit takviyelerine gebeligin ilk
aylarinda devam edilmesi gerekmektedir. Ayrica antiepileptik ilaglarin hepatik enzimlere etkisi
nedeniyle yenidoganlarda ve postpartum donemde kanama riski olusur. Bunu 6nlemek icin dogumdan
onceki son ayda gebelere giinlik 20 mg K vitamini alinmast énerilmektedir. (Blaszczyk vd., 2022)
Tarama ve tant testleri disinda gebe birey ve ailesine beslenme, kisisel hijyen, cinsel yasam, uyku ve
dinlenme, ag1z ve dis sagligi, egzersiz gibi konularda egitim verilerek gebelik siireci ve doguma hazirlik
acisindan danismanlhk saglanmalidir. (Aslan vd., 2018:118).

Epilepsi ve Dogumda Bakim

Dogum, epilepsili kadinlar i¢in en riskli zaman olarak kabul edilir ve tahminen %5’t dogum
strasinda epilepsi nébeti geciritken %1-2’sinde status epileptikus gelisir. (Coker, 2008:618) Bunun
nedeni ¢ok faktérludir ve antiepileptik ilaglardan distik biyoyaratlanim, agri, stres, hiperventilasyon
ve uyku yoksunlugu gibi etkenler rol alir. (Ahmed vd., 2014:115; Ruth ve Barnett, 2013:222-223).

Epilepsili kadinlarin vajinal dogum yapmasinda bir sakinca yoktur. (Rugg-Gunn ve Stapley,
2017:492-493) Epilepsili gebe ve ailesine vajinal dogum yapilmastyla ilgili bir sakinca olmadigt hakkinda
bilgi verilmelidir. (Stepley, 2016) Antiepileptik ila¢ kullanimina devam edilmeli; bulanti, kusma ve
anestezi nedeniyle enteral ila¢ emilimi etkilenebileceginden gerekirse intravendz olarak ilaglar
verilmelidir. (Ruth ve Barnett, 2013:222-223) Gebelere dogum basladiginda ve dogum sonrast
donemde antiepileptik ilaclar1 normal doz ve zamaninda almasi hakkinda egitim verilir. Dogumun
erken evrelerinde epilepsili gebelere en kisa stirede nérolog, kadin dogum uzmani, ebe ve hemsireler
tarafindan multidisipliner is birligi ile bakim verilerek dogum unitesine yatist saglanmalidir. (Shepley,
2016:122) Bu ekip igerisinde yenidogan uzmaninin da bulunmasi, bebege gerekli olabilecek tiim
miudahalelerin hizli olmasi a¢isindan 6nemlidir. (Ruth ve Barnett, 2013:222-223)

Dogum sirasinda agr1 yonetimi 6nemlidir ve dogumdaki bakimin ayrilmaz bir parcast olarak
gorilmelidir. (Ruth ve Barnett, 2013:222) Bireyin konforu saglanmali ve agri yonetiminde farmakolojik
olmayan yontemler de kullandmalidir. (Aslan vd., 2018:121) Ayrica epidural anestezi basta olmak tizere
konvilsif etkisi olan petidin disinda bircok secenck epilepsili gebelerde agri yonetiminde kullanilabilir.
(Coker, 2008:618; Ruth ve Barnett, 2013:222-223)

Tonik-klonik epilepsi nébetleri buiyiik oranda fetal hipoksiye neden olur. Ek olarak epilepsili
kadinlarda antepartum ve postpartum kanama, hipertansiyon, dogum indtiksiyonu ve sezaryen oranlari
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ile perinatal 6liim ve yenidogan yogun bakim tnitesine transfer riskinde artis bildiren ¢aligmalar vardir.
Bu nedenle hem anne hem vyenidogan icin yeterli olanaklara sahip bir merkezde dogum
gerceklesmelidir. (Rugg-Gunn ve Stapley, 2017:492-493) Dogum sirasinda epilepsi nobeti geciren
gebelere nobeti sonlandirmak i¢in intravendz yolla kisa etkili benzodiazepin verilmelidir. Ancak bu
ilaglar bebekte ciddi sedasyon, apne ve hipotoniye neden olabileceginden stirekli NST (Non Stress
Test) takibi yapilmali, gerekirse sezaryen acisindan degerlendirilmelidir. (Ahmet vd., 2014; Aslan vd.,
2018:121) Dogum sirasinda epilepsi nbeti gegiren bireye antiepileptik ilag tedavisine ek olarak bireyin
guvenligi saglanarak zarardan korumayi, hava yolu agikligt saglamayz, gerekirse aspirasyon icin ekipman
hazirligini ve nobet sonrast duygusal destek saglamayr da bakima dahil etmek gereklidir. (Ruth ve
Barnett, 2013:222-223)

Dogum sonrasinda yenidoganlara 1 mg K vitamini uygulanmalidir. Buna karsin dogumun son
ayinda K vitamini alan gebelere, dogum sonrasinda da K vitamini verilmesine yonelik net bir bilgi
bulunmamaktadir. (Ruth ve Barnett, 2013:222-223; Shepley, 2016:122).

Dogumdan 6nce; gebelik siireci ve dogum sonrastyla ilgili kapsamli bir bakim plant uygulanmast,
epilepsili kadinlarin yaralanma riskini azaltma, emzirme ve bebek bakimi, dogum sonrasi antiepileptik
ilag kullanimi, yeterli uykunun énemi, anne ve bebegin giivenliginin nasil en ust duzeye ¢ikartlacag
hakkinda fikir verir. (Shepley, 2016:119).

Epilepsi ve Postnatal Bakim

Epilepsili gebelere dogum sonu dénemde hem lohusa hem de yenidoganda olusabilecek riskler
nedeniyle daha yakin takip ve bakim saglanmalidir. (Aslan vd., 2018:122).

Gebelik sirasinda 6zellikle antiepileptik ilag dozlarinda artis yapilan bireylerde, dogum
sonrasinda gebeligin fizyolojik degisiklikleri arttk mevcut olmadigindan serum ilag¢ seviyelerinde hizlt
bir yikselme ve toksisite riskine karst doz azaltlmasi acisindan multidisipliner bakimla
degerlendirilmelidir. (Morley, 2018:569; Ruth ve Barnett, 2013:221-222) Antiepileptik ilag
seviyelerinde dogum sonrast 8. haftaya kadar dalgalanma gorilebilir ve serum ila¢ seviyelerinin
izlenmesi gerekir. (Ahmed vd., 2014:115) Antiepileptik ila¢ toksisitesinde stk gortlen halsizlik, ¢ift
gorme veya denge bozukluklari gibi belirtiler agisindan epilepsili kadmlarin takibinde dikkatli
olunmalidir. Ayrica antiepileptik ila¢ kullanan annelerden dogan yenidoganlar da halsizlik, beslenme
guclikleri, asirt sedasyon veya asirt uyarilma ve aglama gibi yoksunluk belirtileri acisindan takip
edilmelidir. Bu noktada dogumun yeterli olanaklara sahip bir saglik kurumunda gerceklesmesi ¢ok
onemlidir. (Blaszczyk, vd., 2022).

Stres, kaygi ve uykusuzlugun annenin nobet aktivitesini uyaran etkenler oldugu ve dogum
sonrasinda kadinlarin bu etkenlere maruz kalabilecegi tahmin edilmektedir. Bu bilgiye dayanarak
dogum sonrasi bireyin 6z bakimini saglamada 6zellikle 4-6 saatlik kesintisiz uykuyla yeterli dinlenme
ve destek ihtiyacinin 6nemine dikkat ¢ekilebilir. (Blaszczyk, vd., 2022, 11, Ruth ve Barnett, 2013:221-
222) Ayrica epilepsili kadinlarda postnatal dénemde depresyon riski, epilepsi tanist olmayanlardan daha
yuksektir. Postnatal depresyon belirtileri yorgunluk, istahsizlik, gerginlik hissi, kaygt ve depresif bir ruh
halini icerir. Erken tanilamayla yasam kalitesi iyilestirilebilir. (Blaszczyk, vd., 2022; Li ve Meador,
2022:47-49).

International Congress of Medical and Health Sciences Studies ICOMESS 2022), Dec 13-14 2022 I
Ankara / TURKEY | 227



International
Congress of Medical and

Health Sciences Studies
ISBN: 978-60%-72864-%-7

ICO " ESS

Dogum sonrast anne tarafindan biberon veya emzirmeyle bebegin beslenmesi saglanmali ve
hemsireler tarafindan anne desteklenmelidir. (Perkins, 2019:48-49; Pennel ve McElrath, 2022)
Prekonsepsiyonel dénemden baglayarak epilepsili kadinlara emzirmenin 6nemi anlatilmali ve
postpartum donemde de emzirmeye tesvik edilmelidir. Antiepileptik ilaglarin emzirmeyle anne
sutinden bebege gectigi bilinmekte ancak emzirme kontrendike olarak gorilmemektedir. (Li ve
Meador, 2022:47-49; Ruth ve Barnett, 2013:223) Diger bir deyisle emzirmenin yararlari ile antiepileptik
ilaglarin yenidogan tzerine olast zararlari dengelenmeye calisilir. (Ahmed vd., 2014:115; Pennel ve
McElrath, 2022) Emzirmenin anne-bebek arasinda baglanma ve bebek i¢in immitnolojik, gelisimsel ve
psikolojik faydalari vardir. (King ve Elizabeth, 2022:166; Motley, 2018:570-571) Antiepileptik ilag
kullanan anneler tarafindan emzirilerek beslenen bebeklerin, farkli yontemlerle beslenen bebeklere
gore daha yuksek bilissel aktivite ve daha fazla s6zel yetenek gosterdigini bildiren ¢alismalar da vardur.
(Motley, 2018:570-571) Literatirdeki c¢alismalara bakidiginda, epilepsili annelerin  emzirme
danismanligt aldiklarinda bebeklerini emzirme oranlart daha yiiksek olarak bulunmustur. (King ve
Elizabeth, 2022-166) Dogum sonrasi Ozellikle erken donemde anneler, bu ilaglarin bebege etkisiyle
ilgili bilgi eksikligi ve endiselerini ifade edebilitler. (Perkins, 2019:48-49; Ruth ve Barnett, 2013:223)
Emziren annelerin ¢ocuklarinda bilissel aktiviteyle ilgili komplikasyonlarin artmadigt konusunda bilgi
verilir. Gebelik sirasinda epilepsi nobeti geciren bireylerin, miimkiinse bir aile tyesi veya saglik
profesyoneli varliginda bebegi emzirmesi tavsiye edilir. (Blaszczyk, vd., 2022).

Epilepsili kadinlara, giivenlik 6nlemlerinin alinmast ve uygulanmastyla anne nébetlerinin bebege
zarar verme riskinin azalabilecegi konusunda bilgi verilerek kaygilart azaltilmaya calistlmalidir. Bu
noktada 6zellikle beslenme zamani, banyo yapma ve bebegi tasimaya odaklanilir. (Shepley, 2016:122-
123) Epilepsili kadinlara kendilerinin ve c¢ocuklarinin giivenligi i¢in danismanlik saglanmalidir.
Annelere; yeterli uyumalari, bebegin banyosunu tek basina veya bebek kucakta olacak sekilde
yapmamalari ve aile bireylerinden destek almalari, bebegin giysilerini ve alt bezini yatakta ya da masada
degil yerde degistirmeleri, bebegin beslenmesi sirasinda etrafinda minder veya yastikla cevrili sekilde
yere oturmalari, bebegi gece kendi uyudugu yataga almamalari, kendilerini iyi hissetmediklerinde bebegi
givenli ve uygun bir alana birakmalart (besik ve karyola gibi), bebegi tasirken yastiklt bir tagima araci
veya askili anne kucagi kullanmalari ancak nobetler dismelere neden oluyorsa bunlardan kaginmalari,
otomatik frenli bebek arabast kullanmalari, bebegi gerekmedikge tasimamalart veya aile bireylerinden
yardim almalart hakkinda bilgi verilir. (Ahmed vd., 2014:115; Coker, 2008:618-619).

Epilepsili kadina, taburculuk sonrasinda 3-4 ay icinde nérolog ile iletisime gegmesi 6nerilmelidir.
Dogum sonrasinda en sik emzirme giclugi, kontrasepsiyon ve izlemle ilgili sorunlar gérilmektedir.
Hem epilepsili bireyin hem de ailesinin sorulari yanitlanmali, emzirme danismanligs verilmelidir. (Aslan
vd., 2018:124) Birey ve ailesine kontrasepsiyon i¢in uygun danismanlik ve evde nébet riskinin en aza
indirilmesine iligkin tavsiyeler verilmelidir. (Ahmed vd., 2014:115) Epilepsili kadinlar, planlanmamis
bir hamilelikten kaginmak i¢in dogum sonrast dogum kontrolu ile ilgili bilgi eksikligi yasayabilirler.
Emziren kadinlarda genellikle sadece progesteron iceren hormonlar kullanilmakla birlikte, antiepileptik
ilag metabolizmasina etkileri nedeniyle epilepsili kadinlar i¢in 6nerilmemektedir. Diger alternatif ve
hormonal olmayan yontemler degerlendirilmelidir. (Shepley, 2016:122-123).
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Sonug

Kadinlarda epilepsi, gebelik siireci i¢in yiksek risk olusturmakla birlikte gebelik icin engel bir
durum degildir. Burada 6nemli olan gebeligin planli olmasi, prekonsepsiyonel donemden postnatal
doneme kadar multidisipliner bir bakim ve tedavi alinmasidir. Bu derlemede prekonsepsiyonel
donemden postnatal déneme kadar epilepsili kadinlarda hemsirelik bakimi ele alindi. Tum bu
sureclerde hemsireler tarafindan birey ve ailesine bitincil bakim verilmesi gerekir. Planlt gebeligin
onemi, gebelik ve postpartum stirecte ilag kullanimina devam edilmesi, folik asit ve K vitamini alinmast,
prenatal tarama testleri, uyku ve dinlenme, emzirme ve emzirme danismanlhgy, aile bireyleri basta olmak
tzere destek kaynaklarinin saglanmasi, yenidogan bakimi hakkinda bilgi verilmesi ve bakim
saglanmasinda hemsireler anahtar rol tstlenir.
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Cocuklarda Dis Ciiriigii ile Viicut Kitle Indeksi Arasindaki iliskinin Degerlendirilmesi

Kawile Nur TOZAR!
Ugur AKDAG?

Oz

Cocuklarda buytime ve gelisim déneminde yeterli, dengeli beslenme olduk¢a 6nemlidir.
Obezite ile agiz sagligr arasindaki iligki tartismali bir konu olmakla beraber yapilan aragtirmalarin cogu
cocuklarda obezite ile di§ c¢lrigi ve periodontal hastalik arasinda pozitif bir iligki oldugunu
savunmaktadir. Bu ¢aligma, okul 6ncesi donemdeki cocuklarda ¢uriik, periodontal ve plak indeksleriyle
VKI arasindaki iliskinin degerlendirilmesini amaclamaktadir.

Calismamizda 3-6 yaslari araligindaki c¢ocuklarin agiz ici muayeneleri yapilarak curik,
periodontal ve plak indeksleri hesaplandi. Bu ¢ocuklardan boy kilo dl¢iimi yapilarak Vicut Kitle
Indeksi (VKI) hesaplandi.

Caligmamizin sonuglarina gore, sisman cocuklarin ¢iiriik indeks ortalamalart zayif, normal ve
astr1 kilolu ¢ocuklara gére anlamli olarak daha distik bulunmustur. Asirt zayif cocuklarin periodontal
indeks ortalamalart normal ve agir1 kilolu bireylere gére anlamli olarak daha digiik bulunmusgtur. Ayrica
calismamiza gore ¢ok zayif ¢ocuklarin plak indeksleri normal ve agirt kilolu bireylere gére daha fazla
bulunmustur.

Calismamiz sonucunda ciirik olusumu igin birgok etiyolojik faktériin oldugu ve bunlarin
etkilesimleri sonucunda meydana geldigi bilinmektedir. Obezite ve c¢urik olusumuna benzer
faktorlerin etki edeceg8i dusunilmektedir. Periodontal hastalia yatkinli@in ise viicudun savunma
sistemindeki bozulmadan kaynaklandigt ve obez bireylerde hastliklara yaktinhigin fazla olmast plak
miktari az olmasina ragmen periodontal tedavi ihtiyacinin daha fazla olmasina baglanmaktadir.

Anahtar Kelimeler: Vicut kitle indeksi, ¢tirtik indeksi, periodontal indeks, plak indeksi, cocuk
hasta

1 Dr. Ogr. Uys., Adiyaman Universitesi, Dis Hekimligi Fakiiltesi 0000-0002-1801-9127.
2 Dr. Ogr. Uys., Adiyaman Universitesi, Dis Hekimligi Fakiiltesi, 0000-0002-2529-3968.
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GIRIS

Cocuklarda biytime ve gelisim déneminde yeterli, dengeli beslenme olduk¢a 6nemlidir.
Giunumizde dunyada iki tip beslenme bozukluguyla karst karsiya kalmaktayiz bunlar: beslenme
fazlaligindan kaynaklanan obezite ve asirt kilo, digeri ise beslenme yetersizligidir (Dikshit vd.,
2018:582-586). Dunya genelinde yaygin bir problem haline gelen ¢ocukluk ¢agt obezitesi; metabolik
sendrom, diabet, karaciger, kas ve kardiovaskdler hastaliklar gibi bir cok sistemik hastaligin geligmesi
icin yiiksek risk olusturmaktadir (Wijnhoven vd., 2014:5).

Obezite ile aglz sagligr arasindaki iliski tartigmali bir konu olmakla beraber yapilan
aragtirmalarin ¢ogu ¢ocuklarda obezite ile dis ¢lirigi ve periodontal hastalik arasinda pozitif bir iligki
oldugunu savunmaktadir (Ay ve Caglar, 2010:139-144; Hamasha vd., 2019:217-222). Obezite
sonucunda artan adipoz dokulardan interlokin-1, timor nekrotizan faktér-a saliniminin artmast
periodontal hastaliga yatkinlig: arttirmaktadir (Johnson ve Serio, 2001:1254-1257). Asirt seker titketimi
hem obezite hemde dis ¢iiriigii agisindan risk faktorii olarak kabul edilmektedir (Organization, 2017).

Yas ve cinsiyetten bagimstz olarak hesaplanan viicut kitle indeksi (VKI), cocuklarin beslenme
ve sigmanlik durumlarini degerlendirmeyi saglayan bir Sleiimdiir (Santa vd., 2016:125-129). VKI;
viicut agirliginin (kg), boyun (m) karesine boliinmesiyle hesaplanmaktadir. Diinya Saglik Orgiitii
(DSO)’niin siniflamasina gore VKI 18,5°den kiiciik olanlar zayif; 18,5-24.99 arasi normal; 25-25,99
arast kilolu; 30 ve Gsti olanlar obez olarak siniflandirlmaktadir (WHO, 2000).

Yapilan literatiir incelemesinde dis ciiriigii, periodontal ve gingival saglik durumu ile VKI
arasindaki iligki farkli yag gruplarinda degerlendirilmesine ragmen okul 6ncesi dénemdeki ¢ocuklarda
yapimis herhangi bir caligmaya rastlanmamistir. Bu caligma, okul 6ncesi dénemdeki ¢ocuklarda ¢urtk,

periodontal ve plak indeksleriyle VKI arasindaki iliskinin degerlendirilmesini amaclamaktadir.

YONTEM

Bu caligma icin Adiyaman Universitesi Girigsimsel Olmayan Etik Kurulu’ndan onay alindi
(2021/10-27). Caligmaya Adiyaman Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi Pedodonti Anabilim Dal’na
bagvuran 3-6 yaglari araliginda, koopere olan c¢ocuklar dahil edildi. Duygu durum ve davranis
bozuklugu olan, hiperaktivite gérilen ¢cocuklar ¢aligma digt birakildr.

Caligmaya katillan ¢ocuk ve velilerinden bilgilendirilmis géniilli onam formu alindi. Cocuklarin
boylari ve kilolari cetvel ve dijital tarti ile 6l¢tildu. Elde edilen veriler T.C. Saglik Bakanligi Halk Saghg:
Genel Mudutligi'nin  internet  sitesinden  (https://hsgm.saglik.gov.tr/tr/beslenmehatreket-
hesaplamalar) Cocuk Beden Kiitle Indeksi kismindan degerlendirildi. VKI; viicut agithigmin (kg),
boyun (m) karesine boliinmesiyle hesapland: ve hastalar ¢ok zayif, zayif, normal, sisman, asir1 kilolu
olarak kategorize edildi.
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Hastalarin ag1z ici muayeneleri iki cocuk dis hekimi uzmani (KIN.T., U.A)) tarafindan dis
tnitinde, reflektor 15181 altinda yapildi. Steril ayna ve sond yardimuyla giiritk df indeksleri, periodontal
sond yardimiyla CPITN indeksleri ve plak indeksleri kaydedildi. Curtk df indeksi, DMF-T indeksinin
stt digleri icin hesaplanan geklidir. DMF grubu indeksler stit digleri icin uygulanirken eksik olan diglerin
curik, fizyolojik veya baska bir nedenle ¢ekildigini bilemedigimiz igin hesaplamaya katilmaz. Sadece
curiik ve dolgulu diglerin kayd: yapilir. CPITN indeksinde diseti iltihab, digeti kanamasi, digtast ve cep
derinligi degerlendirmesi yapilarak en yiiksek skor kaydedilir. Elde edilen skora gbre hastalarin oral
hijyen, distast temizligi, kompleks cerrahi tedavi gibi tedavi ihtiyaclari belitflenmektedir. Plak indeksi
(O’Leary ve ark.), disin dort yuzeyinde supra gingival olarak plak olugumu g6zlenir. Plak bulunan alan

sayisinin Olgiilen toplam alan sayisina oraninin 100 ile ¢arpimi sonucunda elde edilen veri plak indeksi
olarak kaydedildi.

Klinik muayene sonucu elde edilen veriler olgu rapor formuna kaydedildi. CPITN indeksleri
icin Kod 2 ve tizeri olan yani periodontal tedavi ihtiyact olan kadran sayilart hesaplandi. Daha sonra
hastalar viicut kiitle indeksine gére ¢ok zayif, zayif, normal, sigman ve asir1 kilolu olmak tGzere 5 gruba
ayrildi. Hastalardan elde edilen indeks sonuglart bu 5 grup hasta icinde gruptaki hasta sayisina
bélinerek her bir grup icin birer df, plak ve CPITN indeks ortalamasi elde edildi.

Verilerin analizinde SPSS 20.0 programi kullanildi. Tanimlayicr istatistikleri icin say1, ortalama,
standart sapma ve ylizde hesaplanmalarindan yararlanildi. Ortalamalarin karsilagtirilmasinda tek yonla
anova analizinden yararlanild.

BULGULAR

Caligmaya toplamda 208 ¢ocuk hasta katildi. Bu hastalardan 106 tanesi erkek 102 tanesi kiz
hastaydi. Hastalarin yas ortalamast 5,13£0,93’dur. VKI; cok zayif kategorisinde 5, zayif 12, normal
133, sisman 17 ve fazla kilolu 41 hasta bulunmaktaydu.

Cocuklarin VKI ile ciiriik indeksinin degerlendirilmesi Tablo 1°de verilmistir. Calismamiza
gore, sisman c¢ocuklarin ¢urik indeks ortalamalart zayif, normal ve asirt kilolu ¢cocuklara gére anlaml
olarak daha disiik bulunmustur (p<0,05).
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Tablo 1- Vicut kitle indeksleri ile ¢iiriik, periodontal ve plak indekslerinin degerlendirilmesi

VKi Ciiriik indeksi p
ortalamasi
Asir1 zayif 0,61
Zayif 0,60 0,09*(Zayif >gisman)
Normal 0,51
Sigman 0,29 0,02*(Normal>sisman)
Asir kilolu 0,49

0,02*(As1r1 kilolu>sigman)
**Tek yonli anova testi (Post hoc-Games Howell testi)
*0,05 diizeyinde anlamlilik diizeyi

Asur1 zayif cocuklarin periodontal indeks ortalamalart normal ve asiri kilolu bireylere gére anlamli
olarak daha dusik bulunmustur (p<0,05) (Tablo 2).

Tablo 2- VKI ile periodontal indeks ortalamasinin degerlendirilmesi

VKi Periodontal indeks p
ortalamasi
Cok zayif 0,0
Zayif 0,3
Normal 0,16 0,00*(Normal>Cok zayif)
Sisman 0,15

Astrt kilolu 0.16 0,08(Asur1 kilolu>Cok zayif)

**Tek yonli anova testi (Post hoc-Games Howell testi)
*0,05 diizeyinde anlamlilik diizeyi

Calismamiza gore cok zayif cocuklarin plak indeksleri normal ve agirt kilolu bireylere gore daha
fazla bulunmustur (p<<0,05) (Tablo 3).
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Tablo 3- Viicut Kitle Indeksi ile plak indeksi arasindaki iligkinin degetlendirilmesi

VKIi Plak indeksi p
Cok zayif 1,0
Zayif 0,86
Normal 0,88 0,000*(Cok zay1f>Normal)
Sisman 0,89
Asiri kilolu 0.92 0,00023*(Cok zayif>asir1 kilolu)

**Tek yonlii anova testi (Post hoc-Games Howell testi)

*0,05 diizeyinde anlamlilik diizeyi

TARTISMA

Cocuklarda dis curtigu ile beslenme durumu arasindaki iliski tartismali bir konudur. Bazi
aragtirmactlar fazla kilolu ¢ocuklarda gida tiketim sikli@i ve ara 68unlerin artmasina bagli olarak
DMFT skorlarinin arttugini belirtmiglerdir (Hamasha vd., 2019:217-222) Ancak yapilan bazi
caligmalarda zayif cocuklarda da dig ¢lrigi gorilme sikliginin yiiksek oldugunu ve dis ¢urigu ile
obezite arasinda iligki olmadigini rapor etmislerdir (Silva vd., 2013:799-812, Dikshit vd., 2018:582-
586). Bizim c¢aligmamizda aynt sekilde sigman c¢ocuklarda curtk indekslerinin daha dustk oldugu
gorilmugtir. Bunun nedeninin ise zayif ve istahsiz ¢ocuklarda gida tiiketim sikli@inin az olmasina
ragmen daha karyojenik gidalarla beslenme duizeyinin artmast veya gidalart agizda bekletme siirelerinin
daha uzun olmasindan kaynaklandigi distnilmektedir. Diyette a1 miktarda karbonhidrat
tiketiminin hem obezite hem de dis ¢lirigt olusumu acisindan risk faktori oldugu bilinmektedir
(Willerhausen vd., 2007:195-200). Dis ¢urtgi olusumunda beslenme diginda sosyoekonomik diizey
ve oral hijyen davraniginin da etkili oldugu gorilmistiir (Shivakumar vd., 2018:228-232).

Bazi aragtirmacilar VKI ile periodontal cep arasinda bir iligki olmadigni savunmaktadir
(Hamasha vd., 2019:217-222, Prpic vd., 2013:196-201). Bunun aksine bazt caligmalar ise obez
bireylerin periodontal hastaliga daha yatkin oldugu rapor etmistir (Saito vd., 1998:346-354; Al-Zahrani
vd., 2003:610-615). Bizim ¢aligmamuizda asir1 zayif ¢ocuklarin periodontal indeks ortalamalart normal
ve asirt kilolu bireylere gére daha disik bulunmustur. Ayrica ¢alismamizda zayif cocuklarin plak
indekslerinin normal ve agir1 kilolu bireylere gore daha fazla oldugu tespit edilmistir. Zayif cocuklarda
plak birikiminin fazla olmasi gidalarin agizda bekleme strelerinin artmasindan ve oral hijyen
cksikliginden kaynaklandig:r disinilmektedir. Agizdaki plak miktarinin artmasinin periodontal
hastaliga yatkinlig1 arttiracagt distlmesine ragmen bizim caligmamizda agirt zayif cocuklarda plak
indeksinin yitksek oldugu ancak periodontal indeksin ise daha digiik oldugu gorilmustir. Bunun
nedeninin ise agirt zayif cocuklarin diseti dokularinin agiri plak birikimi goriilmesine ragmen
periodontal hastalik gelismesine kargi viicut savunmasinin daha direngli oldugu digtintilmektedir.
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Obez veya asir1 kilolu bireylerde sistemik, metabolik ve periodontal hastaliklar acisindan risk olugturma

potansiyelinin arttig1 ayrica patojenlere karst vicudun savunma mekanizmasinin daha zayifladigs ileri
strtilmektedir (Nicklas vd. 2004:741-749).

Periodontal cep ile VKI arasinda bir iligki olmadigini belirten caligmalar bulunmasina (Hamasha
vd., 2019:217-222, Prpic vd., 2013:196-201) ragmen bu sonucun aksini savunan caligmalar da
bulunmaktadir (Yamashita vd., 2015; Saito vd., 2015:346-353). Calisma sonugclarindaki bu farkliligin
caligma gruplarindaki popiilasyon farkindan ve dahil edilme kriterlerindeki farkliliklardan
kaynaklandig1 distinilmektedir.

Calismamiz sonucunda ¢urtk olusumu icin bir¢ok etiyolojik faktérin oldugu ve bunlarin
etkilesimleri sonucunda meydana geldigi bilinmektedir. Obezite ve c¢urtik olusumuna benzer
faktorlerin etki edece@i dustnilmektedir. Periodontal hastaliga yatkinli@in ise viicudun savunma
sistemindeki bozulmadan kaynaklandigt ve obez bireylerde hastliklara yaktinligin fazla olmasi plak
miktart az olmasina ragmen periodontal tedavi ihtiyacinin daha fazla olmasina baglanmaktadir.
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Covid-19 and Obesity

Arzu Guntiirk!
Abstract

The risks of COVID-19 infection morbidity and mortality have not been elucidated yet.
Obesity is supposed to be as an important risk factor for COVID-19 infection prognose. In this study
we aimed to investigate the effects of obesity on COVID-19.

A total of 109 COVID-19 patients hospitalized in our hospital were included in this study.
Patients were divided into two groups as the patients with a BMI=25 and and those with a BMI>25
for six months before hospitalized. Demographic data, lenghth of stay in the hospital and ICU, first
and last laboratory tests, follow-up and treatment data were recorded and compared between the
groups. PCR test results and CT scans findings were also recorded.

BMI=25 group included 50, the other group 59 patients. There was no any statistical
significance in terms of the initial symptoms of the disease. Hypertension and cardiac failure were
frequent in BMI>25 group (respectively p=0.003, p=0.015). There was no significant difference in
length of stay in the hospital and ICU between the groups. CRP was high in the BMI>25 group but
it was not statistically significant (p=0.069). There are also no statistical significance in terms of
hydroxychloroquine, low molecular weight heparin, steroids, antibiotics, Favipiravir usage between
the two groups (p>0.05).

In this study, only WBC and neutrophile values were found higher in obese/overweight
patients. Hypertension and cardiac failure were statistically significant comorbidities in patients with a
BMI>25 Kg/m?® There is no statistically significant difference was found between the two groups in
terms of the other parameters.

Keywords: COVID-19, obesity, body mass index, ICU, laboratory parameters

1 Demiroglu Bilim Universitesi, Ic Hastaliklari Anabilim Dals, Istanbul: ORCID: 0000-0002-1096-8699
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INTRODUCTION

Viral infection and obesity relationship was studied during HIN1 pandemic in 2009 (1-4). It was
indicated that obese people had more severe illness, hospitalization, admission to intensive care unit
(ICU) and mortality rates (1-6). Obesity prevalence is higher in USA than a lot of countries. It is
approximately 40% in USA. For example the prevalence is 6.2% in China, 20% in Italy, 24% in Spain
(7). In our country, obesity prevalence is 21.9% according to TEKHARF study (8,9). In USA, 5700
hospitalized COVID-19 patients were diagnosed that of 41.7% were obese (10). This study showed
that BMI 30-35 kg/m2 patients with COVID-19 1.8 times more likely to be admitted to ICU. This
ratio was seen 3 times more at the over 35 kg/m2 BMI patients. UK, France and China researchers
also detected that presence of obesity increased the risk of morbidity and mortality of COVID-19
infection (11-13).

Which mechanism of the obesity contributes to the morbidity and mortality of COVID-19
mechanism? Obesity is not only increased fat ratio of the body, it is also an inflammatory state. This
state activates chronic inflammatory response. Adipokine secretion of adipose tissue mediates the
interactions between immune system and metabolic cells (14). T cell and B cell responses reduce in
the obese individuals (15). Complement system overactivation may be susceptible obese patients to
the cytokin storm (16).

Adipocytes secrete high ACE2. Obese people have more adiposes and high amount of ACE2.
SARS-CoV-2 viruses catch on to these ACE2 receptors and invade the host. Viral load of the body
increases (17). Pulmonary infection by SARS-Cov-2 results alteration of pulmonary physiology.
Abnormal ventilation, decreased compliance, respiratory muscle inefficiency, impaired gas exchange
may affect the prognose (18,19). Pulmonary embolism risk increases at obese individuals (20). Obesity
may be with some comorbidities as diabetes, hyperlipidemia and coronary heart disease (21,22). In
this study we aimed to investigate the effects of obesity on COVID-19.

MATERIAL AND METHODS

This current study was performed from the COVID patients who were inpatient on 15th March
2020-30th May 2020 in Yeditepe University Hospital. Ethical approval for this retrospective, one
center clinical trial (number: 1386) was provided by the Yeditepe University Clinical Trials Ethical
Committee, Istanbul, Turkey (Chairperson Prof T. Celik) on 17/02/2021. The study was conducted
in accordance with the Declaration of Helsinki.

109 COVID patients hospitalized in the hospital are included in this study. There is not any
distinction about gender. Male and female patients are taken without any distinction. The age range is
18-85. The inclusion criteria are the presence of COVID-19 diagnosis, Biochemical, Serological and
Radiological tests, and hospitalization of more than 72 hours. Exclusion criteria are except mentioned
age range and not to be approved the study protocol by the patient.

It is divided to two groups according to body mass index (BMI) calculation. BMI calculation is
weight (kg) /height” (m?). The study groups are BMI<25 and BMI>25 for six months before
hospitalized. The symptom distribution frequency, age and gender range, the hospitalization and
staying in the ICU time, first and last laboratory values, follow-up of these values, and comparison of
the treatment options. The laboratory values that we checked in our patients are Hemoglobin (Hb),
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Leucocytes (WBC), Neutrophile, Lymphocytes, Thrombocytes (PLT), CRP,
Neutrophile/Lymphocyte Ratio (NLR), Ferritin, D-dimer, AST, LDH, BUN, Creatinin, glucose,
oxygen saturation.

Method for Covid 19 PCR: Nasopharyngeal swabs were collected from each patient. Viral
transfer tubes (VINAT, Bioeksen, Turkey) were employed to transfer the samples.

SARS CoV-2 Double Gene RT-PCR kit (Bioeksen, Turkey) was used for RNA amplification
on the LightCycler 480plate-based RT-PCR instrument (Roche, Switzerland). The SARS-CoV-2
double gene RT-PCR kit targets the SARS-CoV-2 specific N (Nucleocapsid) and Orflabgene regions.
The human RNaseP gene is targeted for sample, nucleic acid extraction, and inhibition control. The
shape of the growth curves was examined, and the non-sigmoidal curves were recorded as "negative".
Sigmoidal curves with cycle threshold (Ct) <38 were evaluated as “positive”. The Ct values of all
positive results were recorded.

Statistical Analysis

We retrospectively conducted 109 COVID-19 patients. In our study for statistical calculations,
the SPSS program was used. Initial symptoms and laboratory tests of patients, laboratory values during
the clinical course and discharge period, length of hospital stay, and duration of intensive care were
compared in BMI <25 and BMI >25 covid patients. Demographic data Average values and
percentages were used in the evaluation. A categorical Chi-square test was used in the data. Student's
T-test on parametric data, Mann-Whitney U test was used for non-parametric data. In comparison,
we were examining the course of laboratory data over time. General Linear Model Repeated Measures
test was used. Non- Spearman's Rho test when looking at the correlation of parametric values used.

RESULTS

One hundred nine patients are included in the study. BMI =25 group was 50, the other group
was 59 patients. Female patients were 34 which was BMI =25 and female patients were 30 which was
BMI>25. The average age in the normal BMI group is 50, but it is 59 in the non obese group (p=0.005)
(Table 1). There are not any statistically significance in terms of the initial symptoms of the disease
(Table 2). Hypertension and cardiac failure are frequent in BMI>25 group if it is evaluated in term of
comorbidities (respectively p=0.003, p=0.015). There is not statistically significant difference in term
of the other comorbidities (Table 1). Duration of the hospitalization, duration of the ICU, oxygen
saturation, CRP, lymphocyte, Neutrophile/lymphocyte ratio (NLR), platelet, hemoglobin, LDH, AST,
D-dimer have not a statistically significant difference. Leucocyte and neutrophile numbers higher at
patients BMI>25 (respectively p=0.037, p=0.022) for the initial values. CRP is also high in the same
group but it is not statistically significant (p=0.069). There are also not any statistical significance in
terms of hydroxychloroquine, low molecular weight heparin, steroids, antibiotics, Favipiravir usage
between the two groups (p>0.05).

International Congress of Medical and Health Sciences Studies ICOMESS 2022), Dec 13-14 2022 I
Ankara / TURKEY | 242



International
Congress of Medical and

Health Sciences Studies
ISBN: 978-60%-72864-%-7

ICO " ESS

Table 1. Demographic features and comorbidities of the patients

BMI<25 BMI>25 p
Gender(F/M) 34/16 30/29 0.071
Age 50.08(17.119) 60.12(16.921) 0.005 *
Hypertension(%) 28 56 0.003*
Diabetes(%o) 14 26 0.098
Coronary heart | 8 19 0.085
disease(%o)
Heart failure((%) 8 25 0.015*
Chronic obstructive | 6 15 0.102
lung disease(%0)
Chronic liver | 6 2 0.249
disease(%o)
Chronic kidney | 4 7 0.421
disease(%o)
Cancer 10 15 0.300

Table 2. Comparison of admission complaints between obese and non-obese patients

BMI<25 BMI>25 p
Fever (%) 70 04 0.548
Coughing (%0) 50 57 0.447
Dispnea (%) 34 30 0.837
Muscle pain (%o) 10 15 0.568
Headache (%0) 6 2 0.093
Emesis (%) 8 7 0.550
Vomitting (%) 2 3 0.560
Diarrhea (%) 14 5 0.181
Fatigue (%0) 36 35 0.561
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Table 3. Clinical and Laboratory values of obese and non-obese patients
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BMI<25 BMI>25 p BMI<25 BMI>25 p
Length of | 5.95(4.8) 6.10(5.3) 0.958
hospitalization
(Days)
Length of ICU 5.75(4.5) | 12.60(13.6) | 0.313
(Days)
Saturation of oxygen | 95.6(3.1) 94.9(3.1) 0.288
%)
Hgb-1/Hgb-2 12.74(1.9) 12.71(1.7) 0.839 | 11.8(2.3) 11.1(1.8) 0.136
WBC-1/WBC-2 60025 | 7.153.1) | 0,037 | 6.0(2.7) 7.7(3.5) 0.034*
Neutrophile- 412.3) 51729) | 0.022% | 3.622.2) 5.2(3.6) 0.05¢
1/Neutro-2
Lymphocyte-1/Lym2 | 1400.5) | 1410.7) | 0.770 | 23(3.4) 1.6(0.9) 0.723
NLR-1 /NLR-2 3.51(2.5) 5.25(6.1) 0.125 | 2.2(1.4) 5.1(6.8) 0.123
PLT-1/PLT-2 233(84.5) 230(83.8) 0.889 | 330.6(143) | 319.6(117.5) | 0.723
CRP-1/CRP-2 50.99(66.1) | 65.11(82.6) | 0.069 | 32.4(42) 55.7(104.1) 0.308
Ferritin-1/Ferritin-2 541(1201) 488.5(941.8) | 0.220 | 492.8(551.2) | 876.8(1266.9) | 0.885
LDH-1/LDH-2 231.7(115.6) | 365.8(833.9) | 0.119 | 226.3(58.3) | 437.8(998.1) | (.885
AST-1/AST-2 34.56(21.5) | 40.50(56.1) | 0.639 | 39.7(20.9) 69.0(94.1) 0.948
Glucose-1/Glu-2 108.4(17.4) | 135.2(65.7) | 0.259 | 109(16.9) 127.9(48.2) 0.695
D-dimer-1/D-dimer-2 | 1.81(3.98) | 1.57(1.7) 0.389 | 2.02(4.5) 1.8(2.5) 0.540
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DISCUSSION

A review published that includes 63 articles about obesity and COVID-19 relationship. All of
these articles support that obesity affects the COVID infection negatively (23). A study in Hubei
Province of China (n=323) showed that patients with BMI>25 kg/m?* accounted for 22.1%of 172
severe and critically ill COVID-19 patients (24). Some scholars have suggested that the high obesity
rates among intensive care patients infected with SARS-CoV-2 may depend on the local obesity rate
(25). However in a series of 3615 patients with COVID-19 from NewYork, US, those under 60 years
of age with BMI ranging from 30 to 34 kg/m® had a 1.8 fold increase in the probability of ICU
admission compared to patients with BMI< 30 kg/m?* (26). Interestingly, among the published
proportion of patients transferred to the ICU in countries with high obesity rates, such as the United
States (39.8%) (27) and Italy (19%) (28), was significantly higher than that in China (5.4%, non-Hubei
region) (29) and South Korea (13.3 %) (30) which have low obesity rates.

We need to attach significance to the role of obesity in the severe forms of COVID-19. This is
probably caused by chronic diseases associated with obesity. A study in Lombardy, Italy, the patients
treated in the ICU, 68% of them had at least one comorbidity, including hypertension (49%),
cardiovascular disease (21%), hypercholesterolemia (18%) and diabetes (17%) (31).

Our study had done in the first wave of COVID-19 pandemic. In our results, only leucocytes
and neutrophiles are high in BMI=25 group than BMI<25 group. Overweight and obese population
might be lower in the localization of our hospital. So, from this point we might not detect the same
results in our study. The first wave of SARS-CoV-2 pandemic might not do a difference between
obese/overweight and lean patients. The articles about this issue comprise a lot of cases. These studies
also include alpha, beta and delta waves of pandemic. When viewed from this aspect , the different
results might be related with this virus mutations.

Comorbidity relationship is another issue to be considered. Diabetes mellitus and cardiac failure
are statistically significant in our article similarly in the literature. Age did not found as a risk factor for
COVID-19 patients with obesity (32, 33). Our obese/overweight patients mean age is 60 years. But
we did not detect any significance about age.

CONCLUSION
In this study there is only WBC and neutrophile values ate found higher in obese/overweight

patients. Hypertension and cardiac failure are seen as comorbidities with BMI>25 patients statistically
significant.
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Bioinformatic Analysis of ANGPTL4, Estimated to Be Effective in Obesity

Ertugral BILIR?
Mustafa MALKOC?
Emre AKTAS’
Nebir OZDEMIR OZGENTURK*
Abstract

The observed increase in the number of obese individuals shows that obesity is the disease of
age. Obesity, known to affect more than 2 billion people and is affected by many environmental and
genetic factors, still does not have a definitive treatment today. Numerous studies have been
conducted on mechanisms that can cause obesity to treat this disease. There are several mechanisms
include regulation of the ANGPTL4 expression, an inhibitor of an enzyme (LPL) responsible for the
digestion of lipoproteins in the blood. Any change that may affect the regulation of ANGPTL4 may
lead to obesity by disrupting the functions of the LPL enzyme in fat metabolism. Clarifying the
relationship of ANGPTL4 with obesity is of great importance in understanding protein’s effects on
obesity. In this study, bioinformatics analyses were carried out to better identify the ANGPTL4
protein in general. Various bioinformatics tools were used while performing these analyses, and these
tools were used for gene, protein, and mutation analyses of ANGPTLA4.

In the results obtained from the analyses, it was seen that possible mutations in some amino
acid positions, which were not found to be effective in the evolutionary conservation of ANGPTLA4,
are essential for protein structure and functions, although they are in un-conserved regions. In other
analyses conducted on mutations, the effects of mutations on protein stability, the protein's biological
function, and the protein's physical and chemical properties wetre investigated. This study is a
preliminary study for the future findings on ANGPTLA4, and it is thought that it may help to investigate
the effects of ANGPTL4 on obesity.
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Introduction

Obesity

According to the World Health Organization, obesity is defined as abnormal or excessive fat
accumulation that poses a risk to health (World Health Organization, 2022). Obesity occurs from the
imbalance between calorie intake and energy expenditure, which triggers the expansion or increase of
adipose tissue that provides the storage of nutrients taken into the body (Marcelin et al., 2019). The
energy imbalance that occurs because of the decrease in energy expenditure due to inactivity and the
increase in energy intake due to the disorders in nutritional routine and consumption of high-calorie
foods, has made obesity one of the most common diseases today and it is known that obesity affects
more than 2 billion people around the world (Abenavoli et al., 2019).

Obesity can cause Type 2 diabetes and many different cardiovascular diseases like coronary
heart disease, atrial fibrillation, heart failure, hypertension, and sudden cardiac death (Koliaki et al.,
2019; Malone and Hansen, 2019). Apart from these diseases, it causes dyslipidemia, ischemic stroke,
and cancer development, and it is reported that approximately 2.8 million people die annually due to
overweight and related diseases (Abenavoli et al., 2019).

Obesity Related Genes

Other than high-calorie food consumption, obesity can be caused by environmental factors,
lifestyle, and genetic factors (Abenavoli et al., 2019; Castaner et al., 2018). Research on obesity genetics
has shown that the main genetic factors affecting obesity are ADIPOQ, FTO, LEP, LEPR, INSIG2,
MCA4R, PCSK1, and PPARG (Choquet and Meyre, 2011; Walley et al., 2009).

The PPARG gene encodes a transcription factor responsible for the expression of genes
involved in lipid uptake and adipose tissue development (Aprile et al., 2014). This transcription factor
is involved in the expression of many genes, especially related to lipid metabolism. One of these genes
is the LPL gene, which encodes the lipoprotein lipase enzyme. Lipoprotein lipase (LPL) is the main
enzyme responsible for the hydrolysis of triglycerides in chylomicrons and very low-density
lipoproteins (VLDL) (Bensadoun, 1991). It catalyzes the hydrolysis of triglycerides to fatty acids
intravascularly and plays a key role in lipid metabolism (Wang and Eckel 2009). ANGPTL4 is an
inhibitory protein that is involved in the control of the hydrolysis activity of the LPL enzyme.
Therefore, since ANGPTL4 is a protein that plays a direct role in lipid metabolism in the human body,
it has a direct link with obesity (Morris, 2018).

ANGPTLA4

Angiopoietin-like protein 4 (ANGPTLA4) is also known as fasting-associated fat factor (FIAF).
Itis one of eight members of the ANGPTL family (ANGPTL1-8) (Santulli, 2014). This protein plays
a role in the regulation of blood serum triglyceride clearance (Yin et al., 2009) and lipid metabolism
(Lei et al., 2011) by mediating the inactivation of the lipoprotein lipase enzyme. Besides that, it can
also play roles in regulating glucose homeostasis and insulin sensitivity (Gusarova et al., 2018), and
reduces vascular permeability by inhibiting proliferation, migration, and tubule formation of
endothelial cells (Mysling et al., 2016; Kristensen et al., 2018).
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ANGPTILA, a glycosylated protein which produced and secreted in human hepatocytes and
mouse adipocytes (Santulli, 2014), is encoded by the ANGPTILA4 gene. (O'Leary et al., 2016). The
protein produced by induction of the gene's expression by peroxisome proliferation activator
receptors (PPAR), functions as a serum hormone that regulates glucose homeostasis and lipid
metabolism (La Paglia et al., 2017). PPAR’s functions are modulated by the concentration of fatty
acids and oxygen levels in the blood and intracellular composition (Gonzalez-Muniesa et al., 2011).
Dietary fats pass from the intestines to the blood as lipoproteins. Triglycerides in triglyceride-rich
lipoproteins (VLDL and chylomicrons) are broken down into fatty acids by LPL activity (Lei et al.,
2011). When the concentration of fatty acids acting as agonists of PPAR transcription activator
increases, ANGPTL4 expression is initiated by the heterodimer transcription activator complex
formed by PPAR (Michalik et al., 2006) and RXR transcription factors (Kaddatz et al., 2010). Although
the proteins involved in expression differ from tissue to tissue, the mechanism of expression is still
not fully elucidated (Dijk and Kersten, 2014). In white adipose tissue (WAT), expression of the gene
is regulated in by PPARy, glucocorticoid receptor (GR), and hypoxia-inducible factor 1o (HIF1x)
protein, while in the liver it is induced by PPARa, PPARS, and GR. There is no LPL expression
present in the liver, therefore ANGPTLA4 is secreted directly into the bloodstream and is responsible
for the inhibition of LPL in peripheral tissues (Dijk and Kersten, 2014; Kaddatz et al., 2010). Since
obesity can be defined as widened WAT (Reyes-Farias et al., 2021), the expression mechanism in WAT
can be taken as a basis when investigating the relationship of ANGPTL4 with obesity.

This protein demonstrates its biological effects through autoctrine/paracrine and endocrine
processes, and it has been associated with various diseases such as cancer metastasis, cardiovascular
diseases, wound healing, inflammation, diabetes, and obesity (Santulli, 2014).

ANGPTLA is a fusion protein composed of an N-terminal a-helix and a C-terminal fibrinogen-
like domain (Lei et al., 2011). The N-terminal domain is responsible for converting the active form of
LPL into an inactive form and for the inhibitory effects on LPL, whereas the C-terminal domain
facilitates the protein's antiangiogenic functions (Yin et al., 2009). These two domains can be separated
from each other by a short connecting region which can be cleaved upon secretion. This cleavage
varies among tissues in humans; the liver secretes the cleaved ANGPTL4 while the adipose tissue
secretes the full-length form (Lei et al., 2011).

The physiological importance of ANGPTLA4's proteolytic processing is largely unknown. In a
study, treatment with a strong PPAR« agonist, fenofibrate, significantly increased the levels of cleaved
ANGPTLA4 in plasma. From this, it has been postulated that the cleaved form of ANGPTL4 could
have certain functions (Mandard et al., 2004). There is evidence that the anti-angiogenic activity of the
protein is regulated by its interaction with heparan sulfate proteoglycans (HSPGs) (Jin et al., 2005).

The question arises as to how ANGPTL4 modulates lipid metabolism by regulating the
activation of the LPL enzyme, and its relationship with weight gain and obesity. In this study, various
in silico analyses such as protein interactions, three-dimensional structure, and potential effects of
mutations on the protein were evaluated and the results obtained from these analyses were intended
to serve as a pre-study for future works and contribute to the literature.
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Method

In this study, i silico analyses were carried out in two separate groups at the gene and protein
level. In the gene level analysis, the Gene Multiple Association Network Integration Algorithm
(GeneMANIA) database was used to identify genes that had previously been proven to interact with
the ANGPTL4 gene and could potentially interact. (Warde-Farley et al., 2010). In the analysis at the
protein level, various z silico tools were used for various purposes. First, the reference sequence of the
protein was obtained in FASTA format from the NCBI protein database (Sayers et al., 2022) by
searching for 'angptl4'. To investigate the similarity of human ANGPTL4 with other species, amino
acid sequences from 20 different species (including human sequence) obtained from NCBI were
loaded into the MEGA11 embedded tool and aligned using the ClustalW method, followed by a
phylogenetic analysis (Tamura et al., 2021).

BioGRID (Oughtred et al., 2021) and STRING (Szklarczyk et al., 2021) databases were used to
identify the proteins with which ANGPTLA4 is or may be interacting Initially, a general overview has
been provided regarding ANGPTL4 interactions with amino acid sequences loaded into the STRING
database. Subsequently, the sequences of the proteins shown to interact in the BlioGRID were acquired
from the NCBI and reloaded into the STRING tool along with the sequences of the other proteins
shown to interact in the STRING. The data obtained from the databases were then compared.

The estimation of the three-dimensional structure of proteins was made using the Chimera
(Pettersen et al., 2004) tools. The amino acid sequences obtained from NCBI were loaded into these
tools and the 3D structures were predicted using the default settings of the tools.

At the outset of the mutation analysis, the known mutations of ANGPTL4 were provided from
UniProtKB. To determine which sites may be critical, an estimation of the protein's evolutionary
conservation was performed using The ConSurf server (Ashkenazy et al., 2010; Ashkenazy et al., 2016;

Berezin et al., 2004; Celniker et al., 2013; Sali, 1996; Meier and S6ding, 2015). The server was run with
just with the loaded amino acid sequence and default settings, and the results were obtained.

Based on the information conducted from The ConSurf server, the PROVEAN (Choi et al.,
2012) was employed to predict the effects of potential mutations and their effects on the biological
functions and stability of the protein, and the potential for disease formation. After the tools were
provided with the amino acid sequence and the potential mutations at particular positions, the results
were obtained.

Results and Discussion
In silico Analysis of ANGPTL4

The GeneMANIA tool was used to identify the other genes that ANGPTL4 gene might be
interacting with. GeneMANIA, when a single gene or list of genes is given, produces an output that

contains functionally similar genes using existing genomic and proteomic data (Warde-Farley et al.,
2010).

According to the GeneMANIA results, 20 genes that could interact with the ANGPTL4 gene
were identified and are shown in Figure 1. GeneMANIA illustrates the degree of connection between
a certain gene and other genes by the size of the gene labels. Regarding the results related to
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ANGPTILA, the genes with which the gene has the highest interaction are LPL, PPARD, PPARG, and
ANGPTIL2.

Figure 1— GeneNLANLA ontput.
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GeneMANIA classifies the relationships between genes by seven different colors. According
to these classifications, the interaction rates of the given genes with ANGPTL4 are 77.64%, the co-
expression rates are 8.01%, and the estimated interaction rates are 5.37%. In addition to these, the
rates of co-localization, genetic interaction, being on the same pathways, and containing associated
protein domains are below 5%.

The results show that the LPL gene has the strongest connection to ANGPTLA4. This is in accordance
with expectations due to ANGPTLA's role as an inhibitor of LPL. Another interaction outcome is the
PPARD and PPARG genes, which code for transcription factors with the same name. Given that
these transcription factors serve as proteins that regulate the expression of ANGPTL4 in certain
tissues, it is not surprising that the results of the interaction are high.

In silico Analyses of ANGPTL4 Protein

In the next stage of the study, the 406 amino acid length NP_647475.1 ID number sequence
is selected among the four reference sequences found in the NCBI protein database. The selected
sequence is also accepted as a precursor sequence by UniProt. The FASTA format of the sequence is

as follows.

>NP_0647475.1 angiopoietin-related protein 4 isoform a precursor [Homo sapiens]
MSGAPTAGAALMLCAATAVLLSAQGGPVQSKSPRFASWDEMNVLAHGLLQLGQGLREH
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AERTRSQLSALERRLSACGSACQGTEGSTDLPLAPESRVDPEVLHSLQTQLKAQNSRIQQL
FHKVAQQQRHLEKQHLRIQHLQSQFGLLDHKHLDHEVAKPARRKRLPEMAQPVDPAH
NVSRLHRLPRDCQELFQVGERQSGLFEIQPQGSPPFLVNCKMTSDGGWTVIQRRHDGSV
DFNRPWEAYKAGFGDPHGEFWLGLEKVHSITGDRNSRLAVQLRDWDGNAELLQFSVH
LGGEDTAYSLQLTAPVAGQLGATTVPPSGLSVPFSTWDQDHDLRRDKNCAKSLSGGWW
FGTCSHSNLNGQYFRSIPQQRQKLKKGIFWKTWRGRYYPLQATTMLIQPMAAEAAS

Phylogenetic Analyses

Sequences of amino acids in FASTA format belonging to 20 different animal species, including
humans, were obtained from the NCBI protein database and were aligned with the MEGAT11 tool to
generate a phylogenetic tree of the ANGPTL4 (Figure 2). MEGAT11 is a molecular and evolutionary
genetic analysis program developed to analyze DNA and protein sequence data from species and
populations (Tamura and Kumar, 2011).

Based on the output, the closest two primate species to human (Homo sapiens) ANGPTL4
protein are the bonobo (Pan paniscus) and chimpanzee (Pan froglodytes) species. The proteins from the
bonobo and chimpanzee species are the closest and have undergone the most evolutionary changes.
In addition to these two species, the protein from the western lowland gorilla (Gorilla gorilla gorilla) is
following closest protein to the human ANGPTLA.

Figure 2 - Phylogenetic tree of the ANGPTLA.

JAA43396.1 Pan troglodytes

XP 008960595.2 Pan paniscus

NP 647475.1 Homo sapiens

XP 004059973.2 Gorilla gorilla gorilla

[: XP 032025435.1 Hylobates moloch
XP 003281129.3 Nomascus leucogenys
— XP 011932744.1 Cercocebus atys
L XP 045236104.1 Macaca fascicularis

I: NP 065606.2 Mus musculus
NP 954546.1 Rattus norvegicus
XP 0353015471 Cricetulus griseus
4‘; XP 040846323.1 Ochotona curzoniae
XP 005890783.1 Bos mutus
I: XP 007109681.1 Physeter catodon
XP 007460684.1 Lipotes vexillifer

XP 004412196.1 Odobenus rosmarus divergens
E XP 025719068.1 Callorhinus ursinus
] XP 027948999 1 Eumetopias jubatus

XP 0250290171 Python bivittatus
NP 001069951.1 Bos taurus

The most suitable animals for the zz wvivo studies involving ANGPTL4 are bonobos and
chimpanzees. When considering production costs and the phylogenetic affinity of their ANGPTL4
proteins with human ANGPTLA4, the most suitable organisms for 7z vive studies would be mice (Mus
muscutns). Studies with mice can give us important enlightenment about ANGPTLA.
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Proteins ANGPTL4 May Interact With

The ANGPTLA4 protein is involved in many biological processes such as lipid metabolism,
glucose homeostasis, angiogenesis, and metastasis. It is highly relevant to determine the interaction of
this protein with other proteins and pathways to better understand its role in these biological processes
and to identify other pathways with which it might interact. In this study, the BioGRID database
(Oughtred et al., 2021) and the STRING tool (Szklarczyk et al., 2021) were utilized to determine
protein-protein interactions.

BioGRID (Biological General Repository for Interaction Datasets) is a public database that
archives and disseminates genetic and protein interaction data from model organisms and humans.
BioGRID contains over 1,740,000 interactions derived from both high-throughput datasets and
individual studies derived from over 70,000 publications in the literature (Oughtred et al.,, 2021).
BioGRID was used to identify proteins and interactions associated with ANGPTLA.

STRING is a database containing known and predicted protein-protein interactions. These
interactions originate from direct (physical) and indirect (functional) relationships, information
transfer across organisms, and calculations from other databases. The tool evaluates the accumulated
data and compares and scores it in seven separate categories and integrates these scores into a final
'combined score'. The combined score is scaled between zero and one and based on all data sources
included in the calculation, a decision is made on whether the interaction is biologically meaningful.

The closer the combined score is to one, the more reliable the type of interaction is (Szklarczyk et al.,
2021).

The amino acid sequence of ANGPTL4 was loaded into the STRING database and there were
interactions between 10 proteins in the obtained results (Figure 3). The protein with the highest
combined score was LPL with 0.991 points followed by GPIHBP1 (0.971), PPARA (0.966) and
C190r£80 (0.962) proteins. The combined scores of the other proteins were also higher than 0.900.

Having a combined score higher than 0.900 indicates that the proteins have strong interactions with
ANGPTLA.

Figure 3 - STRING output obtained using the amino acid sequence of ANGPTLA.
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Subsequently, the amino acid sequences of 36 proteins interacting with ANGPTL4 (aquired
from BioGRID) obtained in FASTA format from NCBI and uploaded to the STRING database along
with the amino acid sequence of ANGPTL4. The given result is shown in

Figure 4— The STRING output using amino acid sequences of ANGPTLA and 36 proteins (obtained from
BioGRID).
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After the results given in Figure 4, the 'more’ button was used to find more proteins that could
be in interaction with ANGPTL4. Upon effectuating this step, STRING reveals proteins with
calculated lower combined scores and fewer interaction possibilities. Even if the interaction scores are
low, these proteins could still interact directly with ANGPTL4 or indirectly with other proteins that
interact with the protein. For example, in Figure 3, proteins SMARCA4 and SNAPY are not present
in results obtained only using STRING database, but in the results with proteins from BioGRID
added (Figure 4), it is seen that these two proteins could interact with each other and with ANGPTLA.
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Predicted Protein Structure of ANGPTL4

Because there is no experimentally verified three-dimensional structure data for whole
ANGPTLA4 protein, the UCSF Chimera tools utilized in this study to predict the three-dimensional
structures of the whole protein.

The three-dimensional structure obtained through Chimera program has been depicted in
three different ways. The first representation is a ribbon diagram, which denotes the different
secondary structures of the protein with different colors (Figure 5). A 3D structure has been obtained
that will be used when investigating the direct or indirect relationship of ANGPTL4 with obesity 7

stlico.

Figure 5 - The ribbon diagram of predicted structure of ANGPTL4 (by Chimera).

Predicted Conserved Regions of ANGPTL4 Inhibitor and The Effects of Possible Mutations
on Protein

Mutations on proteins occur by changes in DNA or RNA sequences, leading to permanent
alterations of the amino acid sequence of the protein. Information regarding known mutations of
ANGPTL4 was obtained from UniProtKB (The UniProt Consortium, 2021). According to this
information, 8 different mutations are known to occur at 8 positions in the amino acid sequence of
ANGPTLA4 (Yin et al., 2009; Lei et al., 2011; Biterova et al., 2018). In this study, potential mutations
at positions 161-164, which are among known mutation locations, were investigated and distinct
mutations capable of affecting protein functions were found. Based on the information acquired from
UniProtKB, subsequent sections of this study have been conducted on potential mutations on these
positions and their effects to the protein.
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The ConSurf Outputs

The ConSutf server was employed to identify conserved and unconserved regions of protein
in the evolution of ANGPTLA4.

The ConSurf server is a bioinformatics tool developed to predict the evolutionary conservation
of amino/nucleic acid positions in a protein/DNA/RNA molecule by considering the phylogenetic
relationships between homologous sequences (Ashkenazy et al., 2010; Ashkenazy et al., 2016; Berezin
et al., 2004; Celniker et al., 2013; Sali, 1996; Meier and S6ding, 2015). The results are given as in amino
acid sequence format and as a three-dimensional model (Figure 7).

Figure 7 - The conservation output of The ConSurf server (3D model).

The conservation scale:
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Analysis of the ConSurf results revealed that positions 40, 76, 80, and 223 from UniProtKB's
mutagenesis data are conserved regions.

Furthermore, the server predicted the amino acids in the range of 161-164 to be un-
conserved, yet prior studies have demonstrated that mutations occurring in this region can cause
vital damage to the protein's structure.

Consequently, it was conjectured that other potential mutations at the 161-164 locations could also
be damaging, and thus mutation analyses were carried out based on the probable mutations of the
amino acids in this region.

PROVEAN Outputs

PROVEAN (Protein Variation Effect Analyzer) is a software tool utilized to predict the
biological effects of possible mutations that may occur in certain positions of the amino acid sequence
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of ANGPTL4. PROVEAN is a software tool which estimates how given indel mutations effects the
studied protein's biological function. The predictions are based on the score generated by
PROVEAN's various calculations. A score of -2.5 or lower indicates that the mutation has a

deleterious effect, while a score above -2.5 indicates that the mutation does not have a detrimental
effect (Choi et al., 2012).

According to the PROVEAN results it is predicted that indel mutations at amino acids 161,
162 and 164 in ANGPTL4 will not have any effect on the biological function of the ANGPTLA4.
However, it predicts that the replacement of lysine amino acid at position 163 with cysteine (K163C),
phenylalanine (K163F) or tryptophan (K163W) could cause damage to the biological function of the
protein.

Obesity is a highly prevalent disorder triggered by multiple factors. The aim of this study is to
use I-Mutant 2.0 and I-Mutant Suite tools to analyze the effect of any mutations that can occur in the
structure of the ANGPTL4 protein on its stability and the potential of these effects to cause any
disease. In addition, the HOPE tool will be used to predict the differences in sizes, hydrophobicity,
and electrical charge between some possible variants of the ANGPTL4 protein and its natural
structure, and to examine the effect of the mutations and the damage they can do to the protein's
protection. Since ANGPTLA4 is a protein that circulates in the bloodstream, it is important to make
docking modeling of the relationship between ANGPTL4 and different proteins that may be related
to obesity in order to interpret the relationship and to comment on the impact of this protein on

obesity.
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Sistematik Bir Literatiir Incelemesi: Elektronik Sigaralar

Alperen AKSAKAL!

Girig
Elektronik sigara olarak da bilinen elektronik nikotin dagitim sistemi, yalnizca genel
poptlasyonda degil, saghk calisanlart arasinda da 6nemli tartismalara yol agmaktadir. Elektronik
sigaralar (e-sigaralar), nikotin iceren sivilart solunan bir buhar olarak vermek tzere aerosol haline
getiren cihazlardir. Buhatlastiricilar, vape kalemleri, vaping cihazlari, juuls ve dab kalemleri dahil olmak
tzere bir¢ok farkli bicimde kullanima sunulmustur. Sigaralara goére bilinen toksik ve kanserojen
maddelerin seviyeleri e-sigaralarda O6nemli Ol¢lide daha disik olmasina ragmen e-sigaralarda
buharlasma stirecinin bir parcasi olarak olusan toksik maddeler olumsuz saglik sonuglart dogurabilir.
Calismamizin amact e-sigaralart ve bilesenlerini tanimlamak, gtivenlikleri ile ilgili literatiiri gbzden

gecirmek, sigaray1 birakma tizerindeki etkileri ve kullanimlariyla ilgili hentiz cevaplanamamis konulari
vurgulamaktadir.

Elektronik Nikotin Dagitim Sistemleri ve Elektronik Sigaralarin Yapisi

Elektronik nikotin dagitim sistemleri (ENDS) olarak da bilinen elektronik e-sigaralar; nikotin,
tatlandiricy, katki maddeleri ve propilen glikol ve/veya bitkisel gliserin ¢6zeltisini isitarak nikotini tiitin
dumani olmadan vermek Uzere tasarlanmis cihazlardir. Bu cihazin ilki 2003 yilinda Hong Kong'da
LikHon tarafindan icat edilmistir (Hon, 20006). 2006 yilinda Avrupa ve ABD'de satisa sunuldu. Bircok
tlkede e-sigaralar piyasaya htikiimet diizenlemesi olmadan tiiketici Grtnleri olarak girdi (Hajek, Etter,
Benowitz, Fissenberg, & McRobbie, 2014).Stv1 igceren bir kartus, bir atomizer (1sitict elemanl
buharlastirma odasi) ve bir pilden olusan e-sigaralar kullanicilar tarafindan cihaz 6zelliklerine bagl
olarak atomizeri soluyarak veya bir tusa basarak ¢alistirilir. Atomizer daha sonra kartustaki siviyt 1sitir
ve aerosol haline getirerek tutin dumanina benzeyen ancak titin dumani olmayan bir aerosol
olusturur. Bu islem, geleneksel bir sigara icme deneyimini simile eder, ancak yanma gerceklesmez
(Krishnan-Sarin et al.,, 2017). Baslangicta geleneksel sigaralara benzeyecek sekilde tasarlanan e-
sigaranin yeni versiyonlarinda bu benzerlik daha azdir. Ayrica yeni versiyonlarda daha yiksek
konsantrasyonlarda nikotin saglayabilen 1sitma elemanlari, yeniden doldurulabilir kartuglar ve yeniden
satj edilebilir piller bulunur (National Academies of Sciences et al., 2018).

1, Dr. Ogr. Uyesi, Atatiirk Universitesi Tip Fakiiltesi, Gogiis Hastaliklart Anabilim Dali, Orcid: 0000-0001-6883-3314
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E-sigaralarin sivi iceren bir kartusu vardir. Bu kartusta bulunan siviya e-likit denmektedir. E-
likitler nikotin, propilen glikol/gliserol ve tatlandiricilardan olusmaktadir.

1.Nikotin; e-sigaralarin nikotin dizeyi degisiklik gostermektedir. Nikotin duzeyi genellikle
stfirdan (nikotinsiz) 36 mg/mL'ye kadar degisebilir (National Academies of Sciences et al., 2018). E-
sigaralarin nikotin konsantrasyonlari genellikle 6 mg/mlL., 12 mg/ml,, 18 mg/mL veya 24 mg/mL'dir.
E-sigaralarin bazilarinda ise , nikotinin asit ile birlesmesi sonucu olusan nikotin tuzlart bulunur
(Harvanko, Havel, Jacob, & Benowitz, 2020). Nikotin tuzlari igeren e-sigaralar, kullanicinin bogazinda
farklt bir his uyandirabilir (Harvanko et al., 2020).

2.Propilen glikol/gliserol; cogu e-sigara stvisinin ana bilesenleri olan nemlendiricilerdir; bazi
trunlerde etilen glikol de kullanabilir (Hutzler et al., 2014).

3.Tatlandiricilar; e-sigaralara aromalar eklemis olabilir. Meyve, soda ve alkol aromalari dahil
olmak tizere 7000'den fazla bilinen aroma mevcuttur (Zhu et al., 2014).

Bazi e-sigara sivilarinda kalay, kursun, nikel, krom, manganez ve arsenik gibi metaller
bulunmustur (Olmedo et al,, 2018). Ayrica tespit edilen diger bilesikler arasinda tiitiine 6zgu
nitrozaminler, karbonil bilesikleri ve fenolik bilesikler yer alir (Goniewicz et al., 2018).

Elektronik Sigara Kullaniminin Prevelansi

E-sigara kullanimt geng yas gruplar ve erkekler arasinda daha yaygindir (Cornelius, Loretan,
Wang, Jamal, & Homa, 2022; T. W. Wang et al., 2018). E-sigara kullanicilar1 genel olarak tirint gunlik
olarak kullanmazlar (Coleman et al., 2017; Cullen et al., 2019; Mirbolouk et al., 2018). Yetiskin e-sigara
kullanicilarinin buytk bir kismi1 su anda veya daha 6nce geleneksel sigara kullanmustir (Mayer, Reyes-
Guzman, Grana, Choi, & Freedman, 2020). Yapilan bir ¢alisma hig sigara icmemis yetiskinlerin ytuzde
6,5'inin daha 6nce e-sigara kullandigini ve hi¢ sigara icmemis olanlarin yizde 1,1'inin mevcut e-sigara
kullanicidart  oldugunu tespit etmistir (Villarroel, Cha, & Vahratian, 2020). Amerika Birlesik
Devletleri'nde yapilan calismalar daha 6nce sigara igmis ve bazilari hi¢ sigara icmemis yetiskinler
arasinda e-sigara kullaniminda bir artis oldugunu gostermistir. Bu verilere gére 2017'den 2018'e kadar,
daha 6nce sigara icenler arasinda mevcut e-sigara kullaniminin yayginlig ytizde 4,2'den yiizde 5,5'e
yiukselmis (Bao, Liu, Du, Snetselaar, & Wallace, 2020). Geng yetiskinler arasinda, mevcut e-sigara
kullanimt 2014'ten 2018'e, daha 6nce sigara icenler arasinda yiizde 10,4'ten 306,5'e ve hic sigara
icmeyenler arasinda yuzde 1,5'ten yiizde 4,6'ya ylkselmistir (Dai & Leventhal, 2019).

Yapilan bir arastirmanin anketlerinde ve kesitsel ikincil veri analizlerinin sonuglarina gére e-
sigara kullanicilarinin ¢ogu bu turtinleri geleneksel sigaray1 birakmak veya titiinle ilgili hastalik riskini
azaltmak icin bir arag olarak gérmektedir (Kalkhoran et al., 2017; Mayer et al., 2020).

Elektronik Sigaralarin Zararh Etkileri

E-sigaralarin zararl etkileri sadece nikotine baglt degildir. Cihazlar tarafindan tiretilen aerosollere
ve cihazlara baglt risklerde vardir.

1.Nikotin maruziyetine baglt olarak; gelencksel sigara kullanicilarinda oldugu gibi e-sigara
kullanicilarinda da kalp hizi artar (Vansickel & Eissenberg, 2013). Verilen nikotin miktart ve kandaki
nikotin seviyesi, e-sigara likitindeki nikotin konsantrasyonuna, likitteki diger bilesenlere, nefes alma
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yogunluguna, cihaz 6zelliklerine bagh olarak degisir (DeVito & Krishnan-Sarin, 2018). Deneyimli e-
sigara kullanicilari, acemi kullanicilara kiyasla daha uzun nefesler alma ve cihazi daha yogun kullanma
egilimindedir. Sonug¢ olarak deneyimli kullanicilar geleneksel sigaralarin icilmesiyle elde edilen
seviyelere daha ¢ok benzeyen daha ytksek kan nikotin seviyelerine sahiptirler (Dawkins & Corcoran,
2014; Farsalinos, Romagna, Tsiapras, Kyrzopoulos, & Voudris, 2013).

2.Aerosol maruziyeti; e-sigaralar, kullaniciyr sigara dumaninin bilesenlerinin ¢oguna (6rnegin
katran, oksitleyici gazlar ve karbon monoksit) maruz birakmaz ve bunlar titin kaynakli hastaliklarin
cogundan sorumludur (Grana, Benowitz, & Glantz, 2014). Ancak tretilen e-sigaralarin ¢ogu toksik
kimyasal maddeler igerir.

2019 yilinda, Hastalik Kontrol ve Onleme Merkezleri (CDC), e-sigara cihazlarinin kullanimiyla
baglantil iki binden fazla stipheli ciddi akciger hastaligt vakasi (e-sigara veya vaping, trtin kullanimina
bagli akciger hasart [EVALI]) bildirdi (Blount et al., 2019; Chatham-Stephens et al., 2019; Werner et
al., 2020). Bu vakalarin ¢ogunda, tetrahidrokanabinol (THC), semptom baslangicindan sonraki ti¢ ay
igcinde solunmustu. Bir¢ok hasta ayni zamanda nikotin de solumustu (Chatham-Stephens et al., 2019).
Gayri resmi veya yasa dist kaynaklardan elde edilen E vitamini asetat ile kontamine olmus yeniden
doldurulmus e-sigara kartuslarinin EVALI vakalari ile giiclii sekilde iliskili oldugu etkilenen hastalardan
alinan bronkoalveolar lavaj 6rnekleri ile ortaya konuldu (Blount et al., 2019). EVALI'nin ortaya
¢tkmasindan 6nce, cogu uzman e-sigara aerosoliini solumanin zararli olma olasiliginin sigara dumanini
solumaktan daha az olduguna inaniyordu (Abrams, 2014).

Uzun sireli e-sigara kullaniminin sonuglart buytk ol¢ide bilinmemektedir. E-sigaralarda
bulunan toksik ve kanserojen madedelerin seviyeleri kullanilan e-sigara likitinin bilesenlerine ve cihazin
ozelliklerine bagli olarak degisiklik gosterebilir (Kosmider et al., 2014). Propilen glikol ve gliseroliin
wsitilip aerosol haline getirildigi zaman olusabilecek kanserojen etkileri hakkinda c¢ok az sey
bilinmektedir. Yiksek sicakliklarda propilen glikol bir insan kanserojeni olan propilenoksite
dontsebilir (Laino et al., 2012).Hem propilen glikol hem de gliserol, e-sigarada kullanilan pilin voltajina
bagli olarak kanserojen olan formaldehit ve asetaldehite ayrisabilir (Jensen, Luo, Pankow, Strongin, &
Peyton, 2015; Kosmider et al., 2014). E-sigaralarda eser miktarlarda geleneksel sigaralarda bulunan
seviyelerden ¢ok daha dusiik baska kanserojen bilesikler de bulunmustur. Bunlar; titine 6zgi
nitrozaminler , karbonil bilesikleri, metaller, ugucu organik bilesikler ve fenolik bilesiklerdir
(Goniewicz et al., 2018; Ward, Yaman, & Ebbert, 2020).

E-sigara kullaniminin uzun doénemde kardiyovaskiiler etkileri tam olarak bilinmemektedir.
Ancak geleneksel sigara kullanimina gore risklerin ¢ok daha dustik oldugu disuntulmektedir. E-sigara
kullanimina bagl kardiyovaskiiler risk artistna neden olan aerosol bilesenleri arasinda nikotin,
oksitleyici kimyasallar ve akrolein bulunur (Benowitz & Fraiman, 2017). Yapilan bir ¢alismada, en az
bir yil boyunca e-sigara kullaniminin artan oksidatif strese baglt olarak kardiyovaskiiler hastalik riskini
arttirdigi ortaya konulmustur (Moheimani, Bhetraratana, Yin, et al., 2017). Bu ¢alismaya karsilik yapilan
baska bir ¢alismada nikotin igerene-sigaraya akut maruziyetin artmis oksidatif stres ile iligkili olmadig
ancak artmis kardiyak sempatik sinir aktivitesi ile iliskili oldugunu bulunmustur (Moheimani,
Bhetraratana, Peters, et al., 2017). Ayrica yapilan ¢alismalarda nikotin iceren e-sigaralarin kullanimi kan
basincinda hafif ve kisa streli bir artisa neden olabilecegi ortaya konulmustur ancak kan basinc
tzerindeki uzun dénemli etkileri belirsizdir (Moheimani, Bhetraratana, Peters, et al., 2017).

International Congress of Medical and Health Sciences Studies ICOMESS 2022), Dec 13-14 2022 I
Ankara / TURKEY | 266



International
Congress of Medical and

Health Sciences Studies
ISBN: 978-60%-72864-%-7

ICO " ESS

E-sigara aerosoliiniin solunum fonksiyonunlar1 tizerindeki etkisi net olarak bilinmemekle
beraber yapilan ¢alismalar Ozellikle ergenlerde oksirik ve astim semptomlarini  arttirdiging
distindurmektedir. Ancak bu etki geleneksel sigaralarla kiyaslandiginda ¢ok daha dustktir (Gotts,
Jordt, McConnell, & Tarran, 2019). Yapilan bir ankette, e-sigara kullaniminin sigara kullanma
durumundan bagimsiz olarak 6zellikle solunum semptomlarindan 6kstriik ve balgami arttirdigy tespit
edilmistir (M. P. Wang, Ho, Leung, & Lam, 2016). Ayrica tatlandiricilarin solunmasinin da solunum
fonksiyonu tzerindeki etkisi belirsizdir (Barrington-Trimis, Samet, & McConnell, 2014). Baz:
aragtirmalar sitotoksisite ile e-sigara likitlerinde kullanilan 6zellikle tatlt ve tar¢in aromalart arasinda
baglantt bulmustur (Farsalinos, Kistler, Gillman, & Voudsris, 2015). Solunum yolu hastaliklar1 ile iligkili
bir kimyasal olan diasetiltatlt aromali e-sigaralarda bulunmustur (Allen et al., 2010).

E-sigaralardan kaynaklanan kanser riskini inceleyen herhangi bir gézlemsel veri mevcut degildir
ancak e-sigara kullanan yetiskinlerde kanser riskinin geleneksel sigara icenlere gore ¢cok daha dusiik
oldugu dustinilmektedir (Rigotti, 2018).

3.Cihazlara baglt riskler; e-sigara cihazlarinin yaniklara, patlayict yaralanmalara ve kimyasal
yaralanmalara neden oldugu bildirilmistir (Meernik, Williams, Cairns, Grant, & Goldstein, 2016).

Elektronik Sigara Kullaniminin Sigara Igmeyenler ve Gengler Arasindaki Olumsuz Etkileri

Sigara kullanmayanlar geleneksel sigaralart birakmalarina yardimeci olmak igin e-sigara
kullanmazlar. Bundan dolay1 geleneksel sigaralarin verdigi zarari azaltacak bir etkisi yoktur. Sigara
kullanmayanlar ve gengler arasinda e-sigara kullanimiyla ilgili endiseler vardir. Bunlardan en 6nemlisi
nikotin bagimliligidir. E-sigara kullanimu1 sigara kullanmayanlar ve gencler arasinda nikotin bagimlilig:
olusma riskini artirir ve geleneksel sigaralar kullanimina yol agabilir (Leventhal et al., 2015). Yapilan bir
calismada e-sigara ve diger titin tirlerinin kullanimi ile geleneksel sigara kullanimt arasinda bir iliski
gorilmustir. Sigara kullanimina iliskin diger risk faktorleri ortadan kaldiriddiktan sonra e-sigara
kullaniminin geleneksel sigaralar da dahil olmak tzere herhangi bir yanict tutin drini kullanma
olasiligint arttirdigt tespit edilmis (Leventhal et al., 2015). Ayrica e-sigara kullanimi, geleneksel sigara
kullanimina katkida bulunabilecek sigara icme davranisint normallestirebilir.

E-sigara kullaniminin 6zellikle gengler arasinda nikotin bagimlhiligina acilan bir kap1 olabilecegi
endiseleri g6z 6ntine alindiginda, bir¢ok halk sagligt yetkilisi genclerin titiin kullanimint azaltmak icin
kullanilan ~ stratejilere benzer sckilde, e-sigara pazarlamasinin  ve reklamlarinin  genclere
sinirlandirilmasint ve tatlandiricilarin yasaklanmasini tavsiye etmistir (Walley & Jenssen, 2015).

Elektronik Sigaralarin Sigara Birakmadaki Rolii

E-sigaralarin sigarayt birakmaya yonelik giivenligini ve etkinligini tam olarak degerlendirmek igin
yeterince ¢alisma yoktur (Eisenberg et al., 2020). Ancak e-sigaralar gelencksel sigaralara cok benzedigi
i¢in ve kullanicinin elden agza sigara igcme ritiieline devam etmesine izin verdigi i¢in, sigaray1 birakmaya
yonelik diger ilaglara gore kullanicilar icin daha gekici olabilir (Steinberg et al., 2014). Yapilan kigtuk
caplt calismalarda, e-sigaralarin geleneksel sigara istegini ve nikotin yoksunluk semptomlarini azalttig
bildirilmistir (Dawkins & Corcoran, 2014). Ancak e-sigaralarin sigarayt birakmak isteyenleri bilinen
guvenlik ve etkinlige sahip sigara birakma ilaglarint kullanmaktan vazgegcirebilecegine yonelik teorik bir
endise vardir (Grana et al., 2014). Amerikan Toraks Dernegi, sigaray1 birakmak icin e-sigaralar yerine
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kanitlanmis farmakoterapi kullanilmasini 6nermektedir. ABD Onleyici Hizmetler Gérev Giici,
sigaray1 birakmak icin e-sigaralarin yararlarini ve zararlarini tam olarak degerlendirmek icin kanitlarin
yetersiz oldugu sonucuna varmustir (Krist et al., 2021).

E-sigaralarin mevcut farmakoterapilere kiyasla uzun vadeli etkinligi ve gtivenligi belirsiz olsada,
e-sigaralarin sigaray1 birakmada etkili olduguna dair randomize klinik ¢alismalardan elde edilen kanitlar
artmaktadir (Eisenberg et al., 2020). Yapilan randomize bir ¢alismada, e-sigaralarin sigara birakmada
nikotin replasman tedavisinden (NRT) daha etkili oldugu ortaya konmustur (Hajek et al., 2019).
Yapilan ¢alismada katilimcilara ti¢ ay boyunca e-sigara ya da kendi segtikleri nikotin yerine gecen
urtinler verilmistir. Bir yilda biyokimyasal olarak kanitlanmus sigara birakma oranlari, e-sigara kullanict
grubunda ytizde 18,0 iken NRT grubunda sadece ylizde 9,9'du. Ancak bir yilda sigarayr birakanlar
arasinda, e-sigara grubundakilerin ytizde 80'1 e-sigara kullanmaya devam ediyordu. NRT grubunda ise
NRT kullanmaya devam edenler %9'du. Yapilan baska bir calismada katiimcilar rastgele 3 gruba
ayrildi. Gruplar nikotin iceren (16 mg) e-sigaralar, nikotinsiz e-sigaralar veya 21 mg nikotin bantlari
(Bullen et al., 2013)olarak belirlendi. Alt1 ayda, biyokimyasal olarak dogrulanmis sigara birakma oranlart
tim gruplarda cok dustukti (sirastyla ylzde 7'ye karst yuzde 4'e karst yuzde 6) ve gruplar arasinda
onemli farkliliklar yoktu.

Gozlemsel calismalar e-sigaralarin klinik deneylerden ziyade fiili uygulamada nasil kullaniddigina
dair kanit saglar. Gozlemsel ¢alismalardan elde edilen veriler oldukga karisiktir. Bazi calismalar, e-sigara
kullanimi ile sigarayi birakma veya azaltma arasinda bir iliski oldugunu 6ne stirmektedir (Kalkhoran,
Chang, & Rigotti, 2020). Ancak daha Once yapilan bir¢ok calisma e-sigara kullaniminin sigarayi
birakma veya sigaray1 azaltma oranlariyla iliskili olmadigint 6ne stiirmektedir (Adkison et al., 2013).

Geleneksel sigaralart e-sigaralar ile degistirmenin varsayilan primer faydas: tamamen e-sigaraya
gecenler icin geleneksel sigara kullaniminin olumsuz saglik sonuglarinda gozlenen azalmadir. Bu
durum niifusun geleneksel sigara icme oranint azaltabilir ve tiitiine bagh morbidite ve mortalite riskinde
azalmaya yol agabilir. Teorik olarak, tiitiine baglt hastalik ve 6liim oranindaki azalma, e-sigaralarin uzun
vadeli olumsuz etkileriyle dengelenebilir. E-sigaralar ile geleneksel sigaralarin birlikte kullanimi igilen
gelencksel sigara sayisint azaltirsa tiittine baglt kronik hastalik riskini azaltabilir. Ancak geleneksel sigara
icme miktart ile hastaliklar arasindaki iliski her zaman dogru orantili degildir. Ornegin, az miktarda
dumana maruziyet bile koroner arter hastalig: riskini artirabilir.

Sonug ve Oneriler

Ozetlemek gerekirse; e-sigaralar genellikle nikotin iceren elektronik cihazlardir. Sivi igeren
kartus, atomizer ve bir pilden olusurlar. Kullanict siviy1 1sitmak ve solumak icin bir aerosol treten
atomizeri c¢alistirir. Tim markalarda e-sigara likitlerinde bulunan ana bilesenler nikotin, propilen
glikol/gliserol ve cesitli aromalardit.

Yetiskinler, ortaokul ve lise 6grencileri arasinda e-sigara kullanimi son on yilda artmustir. Cogu
yetiskin e-sigara kullanicist ayni zamanda geleneksel sigara da kullanmaktadir. E-sigara kullanicilarinin
buytk ¢ogunlugu e-sigaralari sigaray1 birakmak veya azaltmak icin bir ara¢ olarak gérmektedir.

E-sigaralarin olumsuz etkileri nikotin maruziyetine ek olarak cihazlar tarafindan uretilen diger
aerosol bilesenlerine ve cihazlarin kullanim risklerine de baghdir. Ginimuzde E-sigaralardan
kaynaklanan uzun dénemde kanser riskini inceleyen herhangi bir ¢alisma mevcut degildir. Ancak e-
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sigara kullanimda kanser riskinin geleneksel sigara igenlere gore ¢ok daha dusik oldugu
distnilmektedir. 2019 yilinda elektronik sigaralarda bulunan E vitamini asetata baglt olarak gelistigi
dusuntlen EVALI tanimlandi.

Sonug olarak yetiskinler i¢in e-sigaralarin etkili bir sigara birakma yontemi oldugu dustiniilse de
ozellikle uzun vadede olusacak riskler belirsizligini koruyor. Klinisyenlerce sigara birakma yontemi
olarak farmakoterapi ve FDA tarafindan onaylanmus sigara birakma yontemleri (NRT) 6nermelidir. E-
sigaralar Ozellikle genglerde titun tUrtinlerine baslama ihtimalini arttirabilir. Ayrica e-sigaralar sigara
kullanmanin kabul edilebilir olmadigs yerlerde tiitiin kullanimint yeniden normallestirme ve nikotin
bagimliligina yol agma potansiyeline sahiptir.
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