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Autologous stem cell transplantation as a consolidation therapy in acute
myeloid leukemia patients

Akut myelositer |6semi hastalarinda konsolidasyon tedavisi olarak otolog
hematopoetik kok hucre nakli uygulamasi

Asu Fergun Yilmaz Ayhan Dénmez Ajda Glnes Murat Tombuloglu
Ege University Faculty of Medicine, Department of Internal Diseases, izmir, Turkey

Abstract

Aim: Autologous stem cell transplantation (ASCT) is a treatment option as a consolidation therapy in acute myeloid
leukemia (AML) patients. ASCT may improve disease free survival without effecting overall survival rates when
compared with high dose Ara-C (HDARAC). ASCT becomes even more important after mortality and morbidity rates
decrease with the new improvements. In this study, we analyzed the results of patients treated with ASCT after
HDARAC therapy in the first remission.

Materials and Methods: AML patients diagnosed between 1998 and 2012 were retrospectively analyzed. After
remission achieved by induction therapy and HDARAC consolidation therapy (3 gr/mz, on alternate 3 days) 23
patients who were treated with ASCT were enrolled in the study. Statistical analysis and survival rates were analyzed
by Graphpad 4.03 and the results were reported as median (range, minimum-maximum).

Results: The median time to neutrophil and thrombocyte engraftments was 12 (range, 8—28) days and 14 (8-100)
days, respectively. We did not document any transplantation related mortality. Fifteen patients relapsed after ASCT
and 13 of them died due to refractory disease. The median follow up period was 40 (range, 6-144) months. The
median overall survival and disease free survival were 48 and 34 months, respectively. The overall survival rate was
32.2% at 144™ month and the disease free survival rate was 27.3 % at 130th month.

Conclusion: ASCT may provide a long term disease free survival in AML patients after one cycle of induction
chemotherapy and HDARAC as a consolidation therapy. Especially in AML patients without suitable related or
unrelated donors, ASCT may provide a treatment option.

Keywords: Acute myeloid leukemia, autologous peripheral stem cell transplantation, consolidation, survival.
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Amag: Akut myelositer I6semi (AML) olgularinda remisyon sonrasi konsolidasyon tedavisi olarak otolog
hematopoetik kbk hiicre nakli (OHKHN) segenekler arasinda glincelligini korumaktadir. Yapilan ¢alismalarda, yiksek
doz ara-C (YDAC) tedavisi ile karsilastirildiginda, OHKHN’nin total sagkalimi etkilemedigi halde hastaliksiz sagkalimi
arttirabilecegi gosterilmistir. Ozellikle yeni gelismelerle nakil sonrasi mortalite ve morbiditenin azalmasi ile

OHKHN'nin énemi artmigtir. Calismamizda, remisyon saglanmasini takiben YDAC uygulamasi sonrasi OHKHN
gerceklestirilen hastalarin sonuglari degerlendirilmistir.

Gereg ve Yoéntem: 1998-2012 yillar arasinda tani alan tiim AML hastalari retrosprktif olarak incelendi. indiiksiyon
kemoterapisi ile remisyon elde edildikten sonra YDAC (3 gr/m?/giin, giin asiri, 3 giin) konsolidasyonu uygulamasini
takiben OHKHN uygulanan 23 AML hastasi calismaya dahil edildi. Istatistik degerlendirmeler ve sagkalim
hesaplamalari Graphpad 4.03 yazilimi ile yapilmig, sonuglar ortanca (alt-list sinir) olarak sunuldu.

Bulgular: Hastalarin nétrofil ve trombosit yamanma sireleri median degerleri sirasiyla 12 (8-28) giin ve 14 (8-100)
glin olarak bulundu. Nakil iliskili 6liim izlenmezken nakil sonrasi niiks eden 15 hastanin 13l refrakter hastalik
nedeniyle kaybedildi. Ortanca 40 (6-144) aylik izlemde; ortanca total ve hastaliksiz yasam stireleri sirasiyla 48 ve 34
ay olup, 144. ayda total sagkalim orani % 32.2 ve 130. ayda hastaliksiz sagkalim orani % 27.3 olarak bulundu.
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Ege University Faculty of Medicine, Department of Internal
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Sonug: Birinci kiir indiiksiyon kemoterapisi ile tam remisyon saglanan hastalarda YDAC uygulamasini takiben
OHKHN uygulamasi uzun stireli hastaliksiz yasam saglayabilir. Ozellikle uyumlu verici bulunamayan hastalarda
YDAC pekigtirme tedavisinin ardindan otolog nakil uygun bir secenek olarak akilda tutulmalidir.

Anahtar Sozciikler: Akut myelositer I6semi, otolog periferik kk hiicre nakli, konsolidasyon, sagkalim.

Introduction

Acute myeloid leukemia characterized by rapid and
uncontrolled growth of myeloblasts, is the most common
acute leukemia in adult patients. Although complete
remission can be achieved with antracycline and
cytarabine based induction chemotherapies, relapse is
one of the most important obstacle to long term survival.
Therefore consolidation therapies become very
important in patients in complete remission to prevent
relapse and improve survival (1, 2). Alternative
strategies for post remission chemotherapies are high or
intermediate dose cytarabine based chemotherapies,
allogeneic stem cell transplantation, and autologous
stem cell transplantation (ASCT) (3) but the best
regimen is not clearly established. Although ASCT offers
a much lower transplantation related death, relapse rate
was higher possibly because of lack of graft versus
leukemia effect and contamination of the harvest with
leukemic cells when compared with allogeneic
transplantation (4-6). The most important factors
effecting the treatment option are the patients’
characteristics like age and comorbidities, cytogenetic
and molecular properties of the leukemic cells and the
presence of a suitable donor (1). The mortality and
morbidity rates of the each option should be considered
on an individual basis.

National comprehensive cancer network suggests
allotransplant for poor risk patients and consolidation
chemotherapy for good risk patients. And a meta-
analysis indicates that allogeneic stem cell
transplantation increases the survival rates when
compared with alternative strategies in patients with poor
and intermediate risk factors (7). The most important
handicap for allogeneic stem cell transplantation is
absence of a suitable donor and the best treatment
modality for these patients without a suitable donor is not
well documented. Consolidation chemotherapies or
autologous stem cell transplantation are the alternative
treatment options. ASCT that improves the leukemia free
survival rates is an effective option for adults with AML in
first remission when compared with intensive
consolidation chemotherapies (8-10). In a recent
retrospective study in China, ASCT may be an
alternative treatment option as effective as allogeneic
transplantation especially in patients without suitable
donors (11). Especially advances in supportive care
reduced the transplant related mortality in ASCT.

In Turkey, finding a suitable related or an unrelated
donor is a major handicap for allogeneic stem cell
transplantation. In this retrospective study, we analyzed
the results of patients treated with ASCT after HDARAC
therapy in the first remission.

Materials and Methods

We retrospectively reviewed the data of 23 adult AML
patients who have been diagnosed during 1998-2012.
Patient data (diagnosis, FAB classification of the
disease, age, gender, treatment protocols, the number of
the chemotherapy cycles) were recruited from the
archives of the hematology clinic (Table-1). All the
patients were treated with 3+7 (ARA-C 100 mg/m? every
12 hours for 7 days and idarubicin 12 mg/m? for 3 days)
as induction chemotherapy. After complete remission
was achieved, consolidation chemotherapy consisted of
high dose ARA-C (HDARAC, 3 gr/m? every 12 hours, on
day 1, 3 and 5) was administered.

Table-1. Characteristics of the Patients.

Number of patients 23

Sex (female/male) 7116

Number of patients in AML

subtypes (M2, M4, M5, M6, M7, 7,7,3,1,1,4
unclassified)

Age (years) 43 (19 - 58)
Induction chemotherapy 713 ara-C, idarubicin
Consolidation chemotherapy HDARAC

HDARAC and G-CSF

Busulfan and
cyclophosphomide

Mobilization regimen

Conditioning regimen

Mobilization was performed by administrating HDARAC
and granulocyte stimulating factor (G-CSF,10 ug/kg/day,
filgrastim). Apheresis was initiated when the circulating
CD34+ cell count was higher than 10 cells/L. All the
patients were treated with Bu/Cy (Busulphan 0.8 mg/kg
for 4 days, cyclophosphamide 60 mg/kg for 2 days) as
conditioning regimen.

As supportive care, red blood cell and platelet
concentrates were given to maintain the hemoglobulin
level more than 8 gr/dL and platelet count more than
20X10%L at all chemotherapies. Ophthalmic steroids
were given during HDARAC treatment. During the
ASCT, anti-fungal, and antiviral prophylaxis was
administered from day 1 until the neutrophil engraftment
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was achieved. G-CSF was started on day 5 and
continued until neutrophil engraftment was achieved.

Statistical analysis

Statistical analysis and survival rates were performed
using the Prism 4.03 (GraphPad Software). The results
were presented as median, maximum and minimum
values. Values of p less than 0.05 were accepted as
statistically significant.

Results

We retrospectively analyzed a total of 23 AML patients
(7 female, 16 male) who were undergone ASCT. The
median age of the patients was 43 years (range, 19-58).
The FAB types of the patients were M2, M4, M5, M6,
and M7in 7, 7, 3, 1, 1 patient respectively. AML subtype
could not be classified in 4 patients. Patients with M3
were excluded.

All the patients were treated with one cycle of 3+7
chemotherapy. Post remission, all patients were treated
with HDARAC (median 2 cycles, range, 1-3 cycles) as
consolidation chemotherapy. All the patients were
mobilized with  HDARAC and G-CSF. The median
number of CD34+cells collected was 5.72X10%kg
(range, 2.57-39.89X10°%kg). The median time from
diagnosis to ASCT was 6 months (range, 3-31 months).
All the patients were in complete hematologic remission
during mobilization and transplantation.

Neutrophil and thrombocyte engraftments were achieved
in all patients. The median number of days to neutrophil
and thrombocyte engraftments were 12 (range, 8-28
days) and 14 (range, 8-100 days) days, respectively. We
did not document any death related directly to ASCT. 15
patients relapsed after transplantation. 13 of them died
due to relapsed disease and one patient died due to
reasons unrelated to primary disease. Remission was
achieved again with re-induction chemotherapy, FLAG —
ida (fludarabine 30 mg/m2 and cytosine AraC 2 g/m2 for
5 days, idarubicin 10 mg/m2 for 3 days) in one patient
who relapsed after ASCT.

The median follow up time after the first remission was
40 (range, 6-144 months) months. The median overall
and disease free survival rates were 48 (range, 6-144)
and 34 (range, 3-130) months, respectively. The overall
survival rate at 144"™ month was 32.2 % (Figure-1); the
overall survival rates of allogeneic stem cell
transplantation in our institution were also shown for
comparison) and the disease free survival rate was
27.3% at 130" month (Figure-2) (the disease free
survival rates of allogeneic stem cell transplantation in
our institution were also show for comparison).
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Figure-1. Overall survival rates in patients treated with ASCT
and the comparison with allogeneic stem cell
transplantation in the same institute.
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Figure-2. Disease-free survival rates in the patiens treated with
ASCT and the comparison with allogeneic stem cell
transplantation in the same institute.

Discussion

Although the role of ASCT in other hematologic
malignancies especially in lymphoma and multiple
myeloma is clear (12-16), its effectiveness in AML
patients was not well established. In this retrospective
study, we analyzed the results of 23 AML patients who
received ACST. The median age was 43 years old in our
study. In the literature the median age is between 37 and
53 years old which is compatible with our results (17-22).

Different types of chemotherapies were administered in
the literature for remission induction (18,22,23). In this
retrospective analysis, we treated all the patients with
3+7 chemotherapy. Post remission, median 2 cycles of
HDARAC was given. In a prospective study, patients, in
first complete remission after induction and first
consolidation chemotherapies, were randomized to
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receive one or two cycles of HDARAC. No benefit could
be documented between two groups (21).

In our study, ASCTs were performed after a median of 6
months post transplantation. This is compatible with the
literature (5,9). Peripheral or bone marrow source can be
used for stem cell source. The source of stem cells
changed from bone marrow to peripheral blood stem cell
due to more rapid hematologic recovery and less
infectious complications (22,24). A retrospective analysis
of the EBMT registry did not show a difference in
disease-free and overall survival between PBSC
transplantation and bone marrow transplantation (24) but
relapse rate is higher when compared with bone marrow
source (22,25,26). This is probably due to leukemic cell
contamination. In our study, peripheral blood stem cell
transplantation was performed in all patients. The
thrombocyte and neutrophil engraftment were achieved
at median 12" and 14™ day. Engraftment failure was not
observed. These results were in accordance with the
literature (17,22).

Overall survival and disease free survival were 48 and
34 months respectively in our study. In a prospective
study by Zittoun et al. (27), the disease free survival rate
was better than high dose chemotherapy with a similar
overall survival rate. In another prospective randomized
study by Tsimberidou et al. (28) that compared the
outcomes of ASCT with peripheral stem cell source,
allogeneic stem cell transplantation and HDARAC as
post remission chemotherapy. In that study neither 3-
year survival rates (58% versus 46%, p=0.08) nor failure
free survival (42% versus 33%, p=0.83) were
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polycystic ovary syndrome

Aysen Gigli®  Umit Nayki®  Cenk Nayki® ~ Mehmet Kulhan®  Salih Sadik®
Yizmir Ozel Egepol Hastanesi, Kadin Hastaliklari ve Dogum Klinigi, izmir, Tiirkiye

%Erzincan Universitesi Tip Fakultesi, Kadin Hastaliklari ve Dogum Anabilim Dali, Erzincan, Turkiye
3Tepecik Egitim ve Arastirma Hastanesi, Kadin Hastaliklari ve Dogum Klinigi, izmir, Tiirkiye

0z
Amag: Bu calismada, polikistik over sendromu (PKOS) bulunan infertil kadinlarda, klomifen sitrat (KS) ile ovulasyon
indiksiyonun serum leptin dizeylerine etkisini arastirmayi amagladik.

Gereg ve Yontem: PKOS'li infertil 40 kadinda KS tedavisi 6ncesi ve sonrasi serum leptin dlizeyleri dederlendirildi.
Hastalar viicut kitle indeksine (VKI) gére Grup1 (VKi <25kg/m? ) ve Grup 2 (VKI 225 kg/m?) olarak iki gruba ayrildi.

Bulgular: Tedavi Oncesi bazal leptin seviyelerinin ortalama degeri 31.7+23.0 ng/mL iken, tedavi sonrasi leptin
dizeyinin ortalama degeri 35.6£23.0 ng/mL idi. Tedavi dncesi bazal leptin seviyeleri ile tedavi sonrasi leptin seviyeleri
arasinda istatistiki belirgin fark saptanmadi (p>0.05). Grup 2’deki tedavi Oncesi ve sonrasi serum leptin dizeyleri
Grup 1’deki hastalara gére daha yiiksekti. Bu fark istatistiksel olarak anlaml bulundu (p<0.005).

Sonug: PKOS'li hastalarda KS’nin 3 aylik tedavi siresinde serum leptin duzeyleri lzerine etkisi saptanmamistir.

Ancak serum leptin diizeyi ile VKI arasindaki kuvvetli iliskiye ragmen, PKOS'de CC tedavisine ovaryan yanitin
degerlendiriimesinde leptinin yeri olmadidi kanaatindeyiz.

Anahtar Sozciikler: Polikistik over sendromu, viicut kitle indeksi, klomifen sitrat, leptin.

Abstract

Aim: We aimed to assess the effect of ovulation induction with clomiphene citrate on serum leptin levels in infertile
women with polycystic ovary syndrome (PCOS).

Materials and Methods: Serum leptin levels were evaluated before and after clomiphene citrate (CC) therapy in 40
infertile women with PCOS. According to body mass index (BMI), the patients were divided into two groups as Group
1 (BMI <25kg/m?) and Group 2 (BMI 225 kg/m?)

Results: The mean of basal leptin concentrations before CC therapy was 31.7+23.0 ng/mL while it was 35.6+23.0
ng/mL after CC therapy. There was not any significant differrence between basal leptin levels before and after CC
therapy (p>0.05). However, before and after CC therapy, serum levels were higher in Group 2 than in Group 1; the
difference was statistically significant (p<0.05).

Conclusion: We did not observe any effect of CC on serum leptin concentrations in patients with PCOS after a three
month CC therapy. However there is a strong relationship between serum leptin and BMI, we are of the opinion that
leptin does not have a role in the evaluation of response to CC in PCOS.

Keywords: Polycystic ovary syndrome, body mass index, clomiphene citrate, leptin.
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Giris

Polikistik over sendromu (PKOS), ireme c¢agdindaki
kadinlarin %5 ile %10’nu etkileyen bir endokrinopatidir
(1). PKOS; anovulasyon, menstriiel bozukluk (oligo-
amenore) ve hiperandrojenizm ile karakterizedir (2).
Hiperandrojenemi,  hiperinsulinemi  ve/veya insulin
rezistansi PKOS patogenezinde énemli rol oynamaktadir
ve her zaman olmamakla beraber, siklikla obezite de
PKOS'ye eslik etmektedir (3).

Obezite gen Urund olan leptinin beslenme, viicut ener;ji
dengesi ve reproduktif aksta onemli roli vardir (4).
Kadinlarda Greme fonksiyonlari beslenme durumu ve
enerji kullanimina goére geri doénisimllu olabilen
degisikliklere ugrayabilir (5,6). Leptin over fonksiyon-
larinin regiilasyonunda dogrudan fizyolojik rol Ustlendigi
gibi enerji dengesinin regilasyonundaki roli sebebiyle
vicut kitle indeksi ile de pozitif korelasyon gosterir (7).
Leptin menstriel siklus boyunca dalgalanmalar gosterir
ve luteal fazda progesterona paralel sekilde pik yapar
(8,9). Bu durum, hipotalo-hipofizer aks ile leptin
arasindaki muhtemel bir pozitif geri dénisimi
gostermektedir. Diger yandan hipotalamo-hipofizer aksta
leptin reseptérleri ve mRNA; granulosa hucreleri,
oositeler ve erken evre embriyolarda da leptin
reseptorleri ve protein Urlnlerinin varligi gosterilmistir
(10-12). Ancak leptin Greme sisteminde yaygin olarak
bulunmasina ragmen, Ureme hormonlari ile arasindaki
iliski heniiz net olarak anlagilamamistir.

Obezite ve insdlin rezistansinin, leptin ve leptin
reseptorleri ile iligkisi bilinmektedir (13,14). Son
zamanlarda leptinin PKOS patogenezinde rolii olduguna
dair vyayinlar artmaktadir (15,16). Yuksek leptin
seviyelerinin GnRH noéronlari, pitliter gonadotroplar veya

overler seviyesinde PKOS patofizyolojisi ile iligkili
olabilecegi dusinulmektedir (16,17). Ancak, bazi
calismalarda inferti PKOS  olgularinda leptin

konsantrasyonu, fertil normal kontrollerine gére ylksek
bulunurken, bazi ¢alismalarda fark olmadigi bildirilmistir
(1,18,19).

PKOS, ireme g¢agindaki kadinlarda disovulatuvar
infertilitenin en sik sebebi olup, bu hastalarda ovulasyon
klomifen sitrat (KS) ve gonadotropinlerle saglanabilmek-
tedir. Literatirde PKOS, obezite, serum leptin dizeyleri
arasindaki iligkiyi inceleyen birgok calisma mevcuttur.
Ancak, PKOS’lu hastalarda infertilite tedavisinin serum
leptin seviyelerine etkisiyle ilgili calisma
bulunmamaktadir.

Biz bu ¢alismada, PKOS tanisi almis infertil kadinlarda,
KS + human koryonik gonadotropin (hCG) tedavisi
Oncesi ve sonrasi serum leptin konsantrasyonlar
Uzerine etkisini ve bu baglamda bu hastalarda tedaviye
yanitin degerlendiriimesinde leptinin rolinu arastirmayi
amagcladik.
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Gereg ve Yontem

Baslangicta, calismaya T.C Saghk Bakanligi Tepecik
Egitim ve Arastirma Hastanesi, Kadin Hastaliklari ve

Dogum  Bolimi  infertilite  klinigine  bagvuran,
spermiyogram ve urolojik degerlendirme ile erkek
infertilitesi ve histerosalpingografi ile tubal faktorler

ekarte edilen ve klinik, ultrasonografik ve biyokimyasal
degerlendirmeler sonucu ESHRE/ASRM tarafindan
olusturulan Rotterdam kriterlerine [menstriel diizensizlik,
oligo-amenore, klinik (hirsutismus) veya biyokimyasal
hiperandrojenite ve ultrasonografide polikistik over
varligi] gére PKOS tanisi alan infertil 55 kadin alindi (2).
Hastalar oligo veya amenoreikti. Ultrasonografide artmig
stromanin yaninda multipl kiigik subkortikal folliktller
iceren blylimus over varligi kriter olarak alindi.
Hastalarda hirsutismus modifiye Ferriman Gallwey
(mFG) skorlamasi ile biyokimyasal hiperandrojenite ise
kanda serbest testosteron (sT) ile degerlendirildi. mFG
skoru 8 ve Uzeri hastalar, hirsutimus olarak
degerlendirildi (20,21). Hastalar en az 1 yildir infertil ve
cocuk istemi mevcut olan hastalardi ve daha &nce
infertilite nedeniyle herhangi bir tedavi almamislardi.
Hastalara KS + hCG ile ovulasyon indiiksiyonu 3 ay slire
ile  uygulandi. Tedavi sonrasinda gebelik elde
edilemeyen 40 hasta ¢alismaya dahil edildi.

Hastalar, c¢alisma hakkinda
onamlari alindi. Ayrica calismamiz igin
Kurul’dan onay alindi.

bilgilendirilerek  yazih
lokal Etik

Hastalarin, kilo ve boylari él¢ulerek vucut kitle indeksleri
(VKI) kg/m? olarak hesaplandi. Galismaya dahil edilen
hastalar VKi <25kg/m? (Grup 1) ve VKi 225 kg/m? (Grup
2) olarak 2 alt gruba ayrild1.

Tam hastalardan ven6z kan érnekleri menstriel siklusun

3. guiniinde sabah saat 08:00 ile 10:00 arasinda 8 saatlik
achgr takiben alindi. Adet dizensizligi ve amenore

sikayeti olan olgularda gestagen testi
(medroksiprogesteton asetat, 10 mg/gin, 6 gin
kullanildi) ile kanama olusturulduktan sonra yine

menstriel siklusun 3.gintinde ayni kosular saglanarak
venoz kan ornekleri elde edildi. Alinan kan 6rneklerinde
serumda leptin, luteinizan hormon (LH), follikdl stimulan
hormon (FSH), prolaktin (PRL), &strodiol (E2), sT,
DHEAS, tiroid stimulan hormon (TSH) konsantrasyonlari
Olglldi. Hastalara siklusun 5-9.glnleri arasinda 50
mg/gin KS tedavisi verildi. Dominant follikiil (>18 mm)
olusana kadar vajinal ultrasonografi ile takip edildi.
Ultrasonografik degerlendirmede dominant follikiil tespit
edilen hastalara intramuiskiler 10.000 hCG uygulandi.
Ovulasyon takibi midluteal fazda progesteron seviyeleri
bakilarak degerlendirildi. Progesteron icin esik deger 12
ng/dL olarak kabul edildi (22). Ovaryan cevabin olmadigi
olgularda doz her siklus 50 mg artirilarak toplam doz 150
mg/giin’e kadar artirildi. Tedavi sirasinda gebelik olusan
hastalar galigmadan gikartildi. Ug ay siire ile KS + hCG
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tedavisi uygulanan ve gebelik olusmayan 40 hastada
tedavi sonrasinda serum bazal leptin konsantrasyonlari
tekrar Olglldl. Leptinin normal serum duzeyi 12-23
ng/dL olarak kabul edildi (14).

Serum LH, FSH, PRL, E, TSH, FT ve DHEA-S
seviyeleri, Immulite 2000 cihazinda chemiluminescent
enzyme immunoassay teknigi ile 6lguldi. Serum leptin
seviyesi ise ISOCOMP-1 MGM marka gamacounter
cihazinda IRMA metodu ile DSL marka kit (Human
Leptin RIA kit, Diagnostic Systems Laboratories,
Webster, Texas, USA) kullanilarak 6l¢ildu.

istatistiksel analizler icin SPSS (10.0) for Windows paket
programi kullanildi. Elde edilen verilerin karsilagtiril-
masinda capraz tablolarda Chi-square testi, tedavi
Oncesi ve sonrasi serum leptin dlzeyleri arasindaki farki
belirlemek igin T test ve Wilcoxon testi kullanildi. p<0.05
degerleri istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

Bulgular

Hastalarin yas ortalamasi 28 (21-34), ortalama infertilite
siresi 5.9 yil olarak saptandi. Hastalarin %78’inde
LH/FSH orani 2'den buylk , %15’inde PRL (5-25 ng/mL)
ve %68’inde sT (0.4-2.4 ng/dL) ylksekti. TSH (0.4-4.0
miU/L) ve DHEA-S (35-430ug/dL) tim hastalarda
normal sinirlar igerisindeydi. Grup 1 (VKi<25 kg/mz) 15
hasta ve Grup 2 (VKi>25 kg/mz) 25 hastadan
olusmaktaydi. FG skoru 8 den biiyilk hasta sayisi Grup
1’de 13 iken Grup 2'de 14 olarak saptandi. Gruplar yas,
infertilite slreleri, LH/FSH orani, PRL, sT degerleri
acisindan karsilastirildiginda istatiksel olarak anlamli bir
fark saptanmadi (p>0.05) (Tablo-1). Her 2 grup mFG
skoru agisindan ki-kare testi ile karsilagtinldiginda fark
istatiksel olarak anlamli idi (p<0.05).

Tablo-1. VKI ile infertilite Siiresi, FSH/LH, PRL, s-T'nun
Karsilagtiriimasi*

normal degerlerin Uzerinde olup, tedavi 6ncesi bazal
leptin seviyeleri ile tedavi sonrasi leptin seviyeleri
arasinda istatistiki belirgin fark saptanmadi (p>0.05). Her
iki grup, bazal ve tedavi sonrasi serum leptin seviyeleri
acisindan karsilastinldiginda; Grup 2’deki tedavi dncesi
ve sonrasi serum leptin dizeyleri Grup 1'deki hastalara
gore daha yiksekti. Bu fark Mann Whitney U testine
gore istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0.05).

LH/FSH orani 2’den blyulk olan hastalarda bazal leptin
degerleri LH/FSH 2’den kiiglik olan hastalardan yiksekti.
Bu fark t teste gore istatistiksel olarak anlamli idi
(p<0.05) (Tablo-3).

Tablo-2. Tedavi Oncesi ve Sonrasi Ortalama Serum Leptin
Seviyeleri.

Tedavi sonrasi
serum leptin
diizeyi (ng/mL)

Tedavi 6ncesi
serum leptin
diizeyi (ng/mL)

VKi (kg/m?) p

degeri”
NORMAL OBEZ
(VKi <25kg/m?  (VKIi 225kg/m?)
n n
LHIFSH <2 4 5 NS
>2 11 20 NS
PRL
(ng/mL) <25 13 21 NS
>25 2 4 NS
(ngs/_;L) <25 3 10 NS
>2.5 12 15 NS

*: FSH: Folliklil stimule edici hormon, PRL: Prolaktin, LH:
Liteinize edici hormon, s-T: Serbest testosteron, NS: Anlamsiz
(p>0.05). **Ki-kare testine goére

Bazal leptin seviyelerinin ortalama degeri 31.7+23.0
ng/mL iken, tedavi sonrasi leptin diizeyinin ortalama
degderi 35.6+23.0 ng/mL idi (Tablo-2). Calisma grubunda
basal serum leptin seviyesi tedavi 6ncesi ve sonrasi
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Ortalama (Ort.) 31.71 35.64
Standart sapma (SD) 22.97 23.09
Minimum 5.11 3.63
Maksimum 101.75 103.45
Tablo-3. LH/FSH Oraninin Bazal Leptin Seviyesi ile
Karsilastiriimasi.
LH/FSH n Ort. £ SD

Bazal leptin <2 9 18.05+5.31 t=-2.093
seviyesi (ng/mL) 5 31 355442468 P<0.05

Tartisma

Leptinin obezite ve beslenme bozuklugunda menstriel
diizensizlikten sorumlu bulunmasi PKOS olgularinda da
rol oynayabilecegini disiindirmistir. PKOS’de serum
leptin seviyeleriyle ilgili bircok c¢alisma yapilmistir.
Bunlardan bazilarinda serum leptin seviyeleri PKOS'li
kadinlarda yiksek bulunurken (13,23,24), bazilarinda ise
serum leptin seviyeleri PKOS’li kadinlarda normal
kontrollerinden farkli bulunmamistir (16). Calismamizda
da basal serum leptin dizeyleri PKOS'li hastalarda
normal degerlerin Ustliinde saptanmigtir. Diger yandan
leptinin obezite ile arasindaki pozitif korelasyon
bilinmektedir. Onceki galismalar kilonun infertilitedeki
kritik rolinu ortaya koymuslardir (25,26). Obezite de
siklikla PKOS'’ye eslik etmekte olup, PKOS da leptin
dizeyleri vicut yag kitlesi ile iligkili olabilir. Genellikle
literatlirdeki calismalar obezitenin eslik ettigi PKOS'li
olgulari igermekte olup, VKi 225 kg/m2 olan PKOS'li
kadinlarda leptin duzeyleri daha yuksek saptanmigtir
(27,28). Diger yandan, Garrutti ve ark. (29), obez
olmayan PKOS'li kadinlarda yaptiklari calismalarinda
serum leptin  diizeylerini obez olmayan normal
kontrollerine gére dusuk olarak bulmuslardir. Calisma-
mizda, obez hastalarda tedavi 6ncesi ve sonrasi serum
leptin dizeyleri obez olmayan hastalara gore daha
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yuksek bulunmus olup, literatlr ile

uyumludur.

sonuglarimiz

Leptin Ureme sisteminde yaygin olarak bulunmasina
ragmen, dreme hormonlari ile arasindaki iligki hentiz net
olarak anlasilamamistir.  Ob/ob  farelerde leptin
tedavisinin  dolagimdaki  gonadotropin  seviyelerini
artirmasi leptinin direkt olarak hipotalamus vel/veya
pituiter bez Uzerinde etkili oldugunu dustndirmektedir
(17). Ancak literatirde bazi g¢alismalar bu tezi
desteklememektedir. Ornegin, Cimen ve ark. (30),
yuksek leptin seviyelerinin LH, FSH ve LH/FSH
oranindaki degisiklikler ile ilgili olmadidini bildirmiglerdir.
Brezechffa ve Rouru’nun (18,23) c¢alismalari da bu
sonuglari desteklemektedir. Chapman ve ark. (31) ise,
PKOS’de serum leptin dizeyleri ile antropometrik ve
metabolik parametrelerin iliskisini inceledikleri
calismalarinda PKOS'li hastalarda VKI, serum leptin,
testosteron, DHEAS, androstenedion, progesteron, LH
dizeyleri ve insulin cevabini degerlendirmisler; ve
PKOS’de serum insulin, gonadotropin ya da seks
hormonlarindan bagimsiz olarak VKi ile iligkili oldugunu
One surmuslerdir (31). Diger yandan, PKOS’de leptin ile
seks hormon baglayici globulin (SHBG), gonadotropinler
ve androjenlerin iliskisinin incelendigi baska bir
calismada ise serum leptini ile 24 saatlik ortalama LH
seviyesi arasinda negatif bir korelasyon bulunmustur.
Yine ayni calismada, leptin seviyesi ile Gstrogen ve
androjen seviyeleri arasinda bir  korelasyon
saptanmamistir (19). Spritzer ve ark. (32) da, PKOS'li
hastalarda VKI ve insulinden bagimsiz olarak leptin ve
LH konsantrasyonlari arasinda negatif bir korelasyon
bildirmiglerdir. Calismamizda LH/FSH orani 2'den
ylksek olan PKOS'li hastalarda serum leptin seviyelerini
daha yuksek bulduk.

PKOS’de cesitli amagclarla kullanilan tedavilerin serum
leptin seviyesi Uzerine etkileri ile yapilmis ¢alismalar az
sayidadir. Sahin ve ark. (33), 20 PKOS'li ve 20 normal
kontrol grubunda flutamid tedavisininin leptin seviyesi
Uzerine etkilerini arastirmislar ve PKOS’li kadinlarda
flutamid tedavisinin serum leptin seviyelerini artirdigini
bildirmislerdir. Yine bagka bir calismada PKOS'li
hastalarda etinil estradiol ve drospirenon igceren disik
dozlu oral kontraseptiflerin 3 aylik periodda leptin
seviyelerini degistirmedigi 6ne surllmastir (34). KS ile
ovulasyon indiksiyonun leptin dlzeylerine etkisi ile ilgili
literatiredeki tek galisma Imani ve ark. (35) aittir. Bu
calismada 182 normogonadotropik oligomenoreik infertil
hastaya 3 ay sure ile KS tedavisi uygulanmistir. KS,

Kaynaklar

adetin  3-7.glnleri arasinda 50 mg/giin dozunda
baslanip, ovulasyona yanit olmamasi durumunda
giderek artirillarak azami 150 mg/gln’e kadar c¢ikilmistir.
3 aylk tedavi sonucunda KS’ye yanit veren hastalarla
yanit vermeyen hastalarda leptin duzeyleri incelenmis ve
serum leptin diizeyleri KS’ye yanitsiz anovulatuvar
hastalarda yiiksek bulunmustur. Calismanin sonucunda
leptinin KS’ye yaniti éngérmede VKi'ne gére daha iyi bir
belirte¢ oldugu 6ne surilmdistir. Biz ise ¢alismamizda 3
aylik takip sonucunda KS + hCG uygulanan PKOS'li
hastalarda tedavi Oncesi ve sonrasi serum leptin
dizeylerinin degismedigini gérduk.

Ne var ki, galismamizda bazi limitasyonlar s6z
konusudur. Oncelikle, calismamizda KS’nin dozu
standart olmayip, hastalar 3 aylik periodda farkli KS
dozlarina yanit vermis ancak hasta sayisinin azhgi
nedeniyle tedavinin leptin dlzeylerine Uzerine etkisi,
verilen KS dozuna goére degerlendiriimemistir. Daha
fazla hasta sayisi ile yapilacak bir ¢alismada farkl KS
dozlarina goére farkl leptin yanitlari s6z konusu olabilir.
Ayrica literaturde yapilmis benzeri calismalarda oldugu
gibi leptin dizeyleri KS tedavi 6ncesi ve 3 aylk tedavi
sonrasinda bakilmigtir. Tedavi sirasinda veya bitiminde
olmak Uzere farkh zamanlarda leptin dizeyleri
degerlendiriimemigstir. Bu, leptinin PKOS’de pulsatil
saliniminin  degisip degdismedidi konusunda &nemli
olabilir.  Ancak, g¢alismamiz PKOS, ovulasyon
indlksiyonu ve leptin arasindaki iliskiyi degerlendiren
literatirdeki tek c¢alisma olmasi ve bundan sonra
yapilacak daha genis kapsamli g¢alismalara o6nciulik
etmesi agisindan 6nemlidir.

Sonug

PKOS'li kadinlarda serum leptin dizeyi ile ilgili birbiriyle
celisen calismalar mevcuttur. Bu farkli  sonuglarin
nedenleri; VKi ve insilin rezistansinin PKOS ile
birlikteligi ve bu iki etkenin leptin seviyeleri Uzerine direkt
etkilerinin yani sira leptinin pulsatil saliniminin PKOS’de
degdisip degismediginin bilinmemesi olabilir. Diger
yandan, PKOS'de tedavi amaciyla kullanilan degisik

ajanlarin serum leptin seviyelerine etkisi
bilinmemektedir. Bu ¢alismada, PKOS’li hastalarda
KS'In  serum leptin  dizeyleri Uzerine etkisi

saptanmamistir. Bulgularimiz 1s1ginda, PKOS’de KS
tedavisine ovaryan yanitin degerlendiriimesinde leptinin
yeri olmadigi kanaatindeyiz. Bu konunun
aydinlatimasinda daha kapsamli c¢alismalara ihtiyac
duyulmaktadir.
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Amag: Tekrarlayan transrektal ultrasonografi egliginde yapilan prostat biyopsilerinin komplikasyon oranlarina
etkisinin olup olmadigi inceledik.

Gereg ve Yontem: Haziran 2010-Haziran 2014 tarihleri arasinda transrektal ultrasonografi esliginde prostat biyopsisi
yapilan 793 hasta calismaya dahil edildi. Hastalar ilk defa (Grup-1) ve daha 6nce biyopsi yapilanlar (Grup-2) olarak
ikiye ayrildi. Biyopsi sonrasi her iki grup arasindaki komplikasyon oranlari degerlendirildi. p<0.05 degerleri,
istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

Bulgular: Grup-1'de 668 (%84.2) hasta, grup 2’'de 125 (%15.8) hasta vardi. Grup 1’de hastalarin %67.8’inde, Grup
2'de ise %81.6’sinda mindr komplikasyon gelisti (p=0.002). Majér komplikasyon oranlar ise Grup-1 ve Grup-2'de
sirasiyla %1.0 ve %4.0 olarak gergeklesti (p=0.013). Her iki sonug istatistiksel olarak anlaml idi. Her iki gruptaki
hematiri ve enfeksiyon oranlari arasindaki fark da istatistiksel olarak anlamli idi (sirasiyla p=0.019 ve p=0.039).
Sonug: Tekrarlayan prostat biyopsilerinde hematiri ve enfeksiyon oranlari artmaktadir. Hastalar bilgilendiriimeli ve
Onlemler tekrar gézden gegcirilmelidir.

Anahtar Sozciikler: Tekrar prostat biyopsisi, hematuri, enfeksiyon.

Abstract

Aim: We examined the effect of repeated transrectal ultrasound guided prostate biopsies to complication rates.
Materials and Methods: Seven hundred and ninety three patients who underwent transrectal ultrasound guided
prostate biopsies between June 2010 and June 2014 were enrolled in the study. The patients divided into two
groups: Patients who were biopsied for the first time (Group-1) and who were biopsied previously (Group-2). The
complication rates were evaluated between two groups. p<0.05 values were regarded as statistically significant.
Results: There were 668 patients (%84.2) in Group 1 and 125 patients (%15.8) in Group-2. Minor complication rates
in Group-1 and Group-2 were %67.8 and %81.6, respectively (p=0.002). Major complication rates were %1.0 in
Group-1 and %4.0 in Group-2 (p=0.013). Both results were statistically significant. Hematuria and infection rates were
also statistically significant between the two groups (p=0.019 and p=0.039, respectively).

Conclusion: Hematuria and infection rates increase after repeated prostate biopsies. Patients should be informed
and measures should be reconsidered.

Keywords: Repeated prostate biopsy, hematuria, infection.

Giris

Prostat kanseri Amerika Birlesik Devletlerinde
erkeklerde en sik gorllen kanser turidir (1). Prostat
kanseri tanisinda altin standart yontem transrektal

ultrasonografi (TRUS) esliginde yapilan sistemik prostat
biyopsisidir.
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Prostat kanserlerinin blyulk bir kisminin periferal zondan
kaynaklandidi bilinmektedir. Dolayisiyla bu bdlgeyi
detayli bir sekilde gorintileyebilen TRUS’nin Gstinligu
ortaya c¢ikmaktadir (2). Hodge ve ark. (3), TRUS
esliginde yapilan 6 kor (sextant) prostat biyopsisini tarif
etmigler ve prostat kanseri tanisinda duyarlihgi anlamh
olarak arttirdigini  gostermislerdir. TRUS esliginde
prostat biyopsisinin invaziv bir islem olmasi basta
enfeksiyon olmak Uzere cesitli komplikasyonlara yol
acabilmektedir. Minér komplikasyonlari sik goérilmekle
birlikte, ciddi komplikasyonlar oldukga azdir (4). TUmor
stphesinin devam ettigi durumlarda ve aktif izlem
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uygulanan hastalarda
gerekmektedir (5,6).

Bu c¢alismada tekrarlayan biyopsilerin komplikasyon
oranlari tzerine etkisini arastirmay amagladik.

tekrarlayan biyopsiler

Gereg ve Yontem

Haziran 2010 - Haziran 2014 tarihleri arasinda prostat
spesifik antijen (PSA) yuksekligi ve anormal rektal
muayene bulgusu nedeniyle TRUS biyopsi yapilan 905
hasta galismaya alindi. Satlrasyon biyopsisi yapilan,
kronik prostatit dykusu olan, verileri eksik olan, perianal
hastalik veya ameliyat gecirmis olan 112 hasta calisma
disi birakildi. Geri kalan toplam 793 hasta calismaya
dahil edildi. Hastalar ilk defa biyopsi yapilanlar (Grup-1)
ve daha 6nceden biyopsi yapilanlar (Grup-2) olarak iki
gruba ayrildi. Tum hastalardan aydinlatiimis onam
alindi.

Hastalara islem Oncesi tek doz siprofiloksasin 500 mg
PO verildi. Timine lokal anestezik jel velveya
periprostatik blokaj yapildi, 18 gauche igne ile standart
12 kadran prostat biyopsisi uygulandi. Her iki grubun
komplikasyon oranlari arastirildi. Calismaya dahil edilen
hastalarda islem sonrasi akut Uriner retansiyon
gorilmedigi icin  bu parametre degerlendirmeye
alinmadi.

istatistiksel analizde SPSS 20.0 ile Pearson korelasyon,
Student’s t ve Chi-square testi yapildi. p<0.05 degerleri
istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

karsilagtiriidiginda gruplar arasinda istatistiksel olarak
anlamli fark saptanmadi (Tablo-1).

Toplam 555 (%69.9) hastada konservatif izlem ile kontrol
altina alinabilen minér komplikasyon gelisirken, 12
(%1.5) hastada yatarak tedavi gerektiren kanama,
enfeksiyon, hipotansiyon gibi majér komplikasyon gelisti.
Bu hastalardan 5'i (%0.63) sepsis, 4’0 (%0.5) uzamis
hematiri, 2’si (%0.25) uzamis rektal kanama, 1’i (%0.12)
intraven6z hidrasyon gerektiren hipotansiyon nedeniyle
yatarak tedavi edildi.

Grup-1'de 453 (%67.8) hastada, Grup-2’de 102 (%81.6)
hastada minér komplikasyon gelisti. Aralarindaki fark
istatistiksel olarak anlamh idi (p=0.002). Major
komplikasyon oranlari Grup-1 ve Grup-2'de sirasiyla 7
(%1.0) ve 5 (%4.0) olup iki grup arasindaki fark
istatistiksel olarak anlamli bulundu (p=0.013).

Grup-1 ve Grup-2’de gelisen komplikasyon oranlar ve
gruplar arasindaki farkin istatistiksel anlamlhihgr Tablo-
2’de aktariimistir.

Tablo-1. Gruplarin Yas, PSA ve Prostat Volumu Agisindan
Karsilastiriimasi.

Grup-1 Grup-2 p
Hasta Sayisi 668 125
Yas 63.6+4.0 62.6+3.3 0.563
PSA 10.447.3 10.846.1 0.724
Prostat Volimii  43.7+11.8 46.7+10.3 0.451

Tablo-2. Ik Biyopsi ile Tekrar Biyopsi Verilerinin Karsilastirimasi.

Bulgular
Grup-1 Grup-2 p
Grup-1'de 668 (%84.2), Grup-2'de 125 (%15.8) hasta Minér Komplikasyon 453 (%67.8) 102 (%81.6) 0.002*
vardi. Grup-1'deki hastalarin yas ortalamasi 63.6+4.0 Majortlf_o_mpllkasyon 2570(2@1?;(7))4) Sg ngiéo)l) 88;3:
T ematuri 0o /. 04Y. .
(46-86) yil, PSA fieg_;.erl ortalamasi 10.417.3 (_1:6-100) Hematospermi 44 (%6.5) 11 (%8.8) 0.371
ng/dL, prostat volimi 43.7+11.8 (22-120) mL idi. Grup Rektal Kanama 60 (%8.9) 12 (%9.6) 0.825
2'deki hastalarin yas ortalamasi 62.6+3.3 (50-80) yil, (EEePi&Oljiriner 41 (%6.1) 15 (%12) 0.018*
. nfeksiyon
PS’.?“ d'clagerl ortalamasi 10.846.1 (3.3-150) ng/dL, progtat Vazovagal Atak 65 (%9.7) 10 (%8.0) 0.543
volimi 46.7+10.3 (30-100) mL bulundu. Bu veriler
Istatistiksel olarak anlaml.
Tablo-3. Literatirde TRUS Esliginde Yapilan Prostat Biyopsisi Komplikasyon Oranlari.
Hasta Savisi Hematiri Hematospermi Rektal Enfeksiyon Vazovagal
y (%) (%) Kanama (%) (%) Atak (%)

Djavan, et al. (4) 1051 62 9.8 2.1 2.9 2.8

Efesoy, et al. (8) 2049 66.3 38.8 28.4 6.1 7.7

Berger, et al. (9) 5957 14.5 36.3 2.3 0.8

Rietbergen, et al. (10) 1687 23.6 45.3 1.7 4.2 0.9

Aveci ve ark. (11) 1270 21 29 18 3.3

Raaijmakers, et al. (12) 5802 22.6 50.4 1.3 3.5

Van Den Heuvel, et al. (13) 7216 24.3 53.8 4.1
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Tartisma

TRUS esliginde prostat biyopsisi, ginimuizde prostat
kanseri tanisinda altin standart olarak kabul edilmektedir
(2). Yaygin kullanilmasinin sonucu olarak ve invaziv bir
islem olmasi nedeniyle pek c¢ok komplikasyon ile
karsilagiimaktadir (7). Djavan ve ark. (4), 1051 erkege
yaptiklari ¢ok merkezli bir galisma da minér ve majér
komplikasyon oranlarini sirasiyla %69.7 ve %0.01 olarak
bildirmiglerdir. Ulkemizde yapilmis bir bagka calismada
ise bu oranlar sirasiyla %79.2, %1.3 olarak bildirilmistir
(8). Calismamizda minér komplikasyon arani %69.9
olarak bulundu. Sonuclarimiz literatir ile uyumlu idi.
Gruplari ayri ayri degerlendirdigimizde Grup-1'de %67.2,
Grup-2'de ise %84.8 oraninda min6r komplikasyon
gelistigi saptandi ve her iki grup arasindaki fark
istatistiksel olarak anlamli bulundu (p=0.001). Major
komplikasyon oranlari ise sirasiyla %1.0 ve %4.0 olup
yine benzer sekilde her iki grup arasinda istatistiksel
olarak anlamh farkhhk vardi (p=0.013).

TRUS esliginde prostat biyopsisi sonrasi en sik gelisen
komplikasyonlar  hematiri, hematospermi, rektal
kanama, genitolriner enfeksiyon ve vazovagal atak
olarak siralanabilir (9). Literatirde ¢ok gesitli komplikas-
yon oranlari bildirilmistir (Tablo-3).

Djavan ve ark. (4) yaptiklari galismada ilk defa biyopsi
yapilan hastalar ile tekrar biyopsi yapilan hastalarda
gorilen komplikasyonlar karsilastinimiglar.  Tekrar
biyopsi grubunda hematiri, vazovagal atak ve Uriner
enfeksiyon gorilme oranlarinda anlamh daha yukseklik

Kaynaklar

saptanirken, rektal kanama ve hematospermi gérilme
oranlarinda fark saptanmamistir (4). Ehdaie ve ark. (14),
yaptiklari prospektif bir c¢alismada tekrar biyopsinin
enfeksiyon riskini 1.3 kat arttirdigini saptamiglardir.
Calismamizda benzer gsekilde tekrar biyopsi yapilan
grupta hematiri ve genitouriner enfeksiyon goérilme
orani anlamli olarak ylksekti. Hematospermi, rektal
kanama ve vazovagal atak gorilme oranlarinda anlamh
farkhhk saptanmadi. Vazovagal semptomlarin cogun-
lukla subjektif yakinmalardan olusmasi nedeniyle
literatirden farkli ¢iktigini distiniyoruz.

Son yillarda manyetik rezonans goriintlleme ile yapilan
calismalarda prostat kanseri tanisinda Umit verici
gelismeler bildirilmistir (15). Goriintileme ydntemlerinin
kullanim ile tekrarlayan biyopsi oranlarinin azalacagini
digunayoruz.

Sonug

Gerek timor stphesinin devam ettigi hastalarda gerekse
aktif izlem uygulanan hastalarda tekrarlayan biyopsiler
gerekebilmektedir. Tekrarlayan biyopsilerde komplikas-
yonlarin artig gdésterdidi bilinmeli ve endikasyonlar
konusunda daha dikkatli incelemeler yapilmaldir.
Secilmis hastalarda manyetik rezonans gérintiileme ile
tekrar biyopsiler azaltilabilir. Tekrar biyopsinin gerekli
oldugu hastalarda mevcut komplikasyonlarin daha sik
gOrulebildigi konusunda hastalarin bilgilendiriimesi ve
olasi komplikasyonlar igin alinabilecek énlemlerin tekrar
g6zden gegirilmesi yararl olacaktir.
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Amag: Kas gevseticisiz trakeal entlibasyon genellikle alfentanil, propofol ve sevofluran ile gercgeklestiriimektedir.
Alfentanil 5-40 ug/kg, propofol 2.0-4.0 mg/kg, sevofluran 1.0 MAK uygulanarak mikemmel-iyi entlibasyon kosullari
saglanabilmektedir. Hipnotik ajan olarak midazolamin, alfentanil-sevofluran (1.0 MAK) ile kombine edilmesinin
hemodinamik parametreler ve entiibasyon kosullarina etkisi degerlendirildi.

Gere¢ ve Yontem: Entlibe edilecek 40 gocuk randomize olarak iki gruba ayrildi. Standart monitorizasyon sonrasi
Grup PA’da 3 mg/kg propofol ve 0.03 mg/kg alfentanil; Grup MA’da 0.1 mg/kg midazolam ve 0.03 mg/kg alfentanil ile
indiksiyon saglandi. Her cocug@a, sevofluran 1 MAK degerine ulasilana kadar inhalasyon anestezisi uygulandi. Kirpik
refleksi kaybolduktan sonra entliibe edildiler. Hemodinamik parametreler entiibasyon sirasinda, cerrahi siiresince
kaydedildi. G6z agma ve ekstlibasyon streleri ve komplikasyonlar gézlemlendi. Helbo-Hansen Raulo ve Trap-
Anderson sistemi ile entiibasyon kosullari degerlendirildi. istatistiksel analiz ile p<0.05 degerleri anlamli kabul edildi.
Bulgular: Yas, cinsiyet, kilo, ASA, ek hastallk ve mallampati skorlari agisindan gruplar arasinda fark
bulunmamaktaydi (p>0.05). Benzer sekilde entlibasyon kosullari, cerrahi ve entlibasyon sireleri, ekstiibasyon ve
uyanma slreleri agisindan gruplar arasi istatistiksel olarak fark gézlemlenmedi (p>0.05). Ancak entiibasyon zamani
ile cerrahi baglama suresi grup PA’da MA grubuna gore daha kisaydi (p=0.03).

Sonug: indiiksiyon ajani olarak midazolam alt abdominal cerrahisine alinan gocuklarda entiibasyon sirasinda stabil
hemodinami ve yeterli entlibasyon kosullarini saglamistir.

Anahtar Sozciikler: Kas gevseticiler, trakeal entiibasyon, midazolam.

Abstract

Aim: Tracheal intubation without muscle relaxants is usually performed with alfentanil and propofol or sevoflurane.
Alfentanil 5 to 40 pg/kg, propofol 2.0-4.0 mg/kg sevoflurane up to 1 MAC provide excellent or good intubation
conditions. Effect of midazolam as a hypnotic agent which is combined with alfentanil and 1 MAC sevoflurane, on
hemodynamic parameters and intubation conditions is evaluated.

Materials and Methods: Forty children to be intubated were randomized into two groups. During induction following
the standart monitoring, 3 mg/kg propofol and 0.03 mg/kg alfentanil were used in Group PA, whereas 0.1 mg/kg
midazolam and 0.03 mg/kg alfentanil were used in group MA. Each child received inhalation induction with
sevoflurane 1 MAC. Hemodynamic values were recorded as well as intubation valuation, duration of surgery, time to
extubation and eye opening and complications. The conditions of intubation were evaluated applying the scoring
system devised by Helbo-Hansen Raulo and Trap-Anderson. p<0.05 values were accepted as significant after
statistical analysis.

Results: No statistical difference related to age, gender, weight, ASA, additional health condition or mallampati
scores were detected between the groups (p>0.05). Similarly, intubation conditions in terms of intubation conditions,
duration of surgery and intubation, time to extubation and to awakening and need for additional medication, no
meaningful statistical difference was observed (p>0.05). However, the time between intubation and surgical
intervention was decreased in Group MA compared to Group PA (p=0.03).

Conclusion: Midazolam as a hypnotic agent provided clinically acceptable intubation conditions and hemodynemics
during tracheal intubation in children undergoing inferior abdominal surgery.

Keywords: Muscle relaxants, tracheal intubation, midazolam.
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Giris

indiiksiyon sirsinda endotrakeal entiibasyon igin
genellikle kas gevseticiler kullaniir (1). Propofol,
remifentanil ve alfentanil gibi kisa etkili ajanlarin

laringoskopi ve entlibasyon igin yeterli kosullari sagladigi
bircok calismada gozlemlenmistir (2). Bu teknik,
oncelikle miyopatilerde, 6zellikle kas gevsetici alerjisi
olan hastalarda ve plasma kolin esteraz eksikligi gibi
stksinil  kolinin  kullaniminin ~ kontrendike  oldugu
durumlarda tercih edilmektedir (1). Gindbirlik cerrahinin
yayginlasmasi ve laryngeal mask airway (LMA) diginda
entlibasyon gereken durumlarin olmasi, kisa cerrahi
proseddirler, kiiglk infantlarda kas gevsetici etkisinin geri
donis zamanindaki genis varyasyonlar, rezidiel paralizi,
alerji ve uyaniklik gibi kas gevsetici ajanlara bagh
istenmeyen etkiler, spesifik kas gevsetici geri donus-
tlrtcu ajanlarin halen maliyetindeki ylkseklik kas gevse-
ticisiz entiibasyona y6nelime neden olmustur (3-5).

Kas gevseticisiz trakeal entlibasyon igin remifentanil ve
propofol oncelikli olarak kullaniimaktadir (6). Alternatif
opioid ajanlar alfentanil, fentanil ve sulfentanil, hipnotik
ajanlarsa etomidat, tiopental ve sevofuran olarak
siralanmaktadir (7,8).

Daha 6nce remifentanil, propofol ve sevofluran 1 MAK
ile yeterli entibasyon kosulunun saglandigi diger
calismalarda ortaya konulmustur (9). Ancak benzer
calismalarda opioid rijiditesini 6nlemek icin premedikas-
yonda uygulanan midazolam, hipnotik ajan olarak
uygulanmamigtir.

Bu galismada midazolam, alfentanil ve sevofluran (1
MAK) ile vyeterli entiibasyon kosulu olusturup
olusturulamadigi ortaya konulmaya caligiimistir.

Gereg ve Yontem

Bu prospektif randomize klinik galisma, 01.02.2012-
01.07.2012 tarihleri arasinda Erzurum Egitim ve
Arastirma Hastanesi Etik Kurul onay! alinarak ve imzali
ebeveyn onamlari ile yapilmistir. Mallampati skoru 4,
obez, larinks veya vokal kord hastaligi olan hastalar
calismaya dahil edilmedi. Kullanilan ilaglara yonelik
hipersensitivite reaksiyonu ile benzodiazepin, trisiklik
antidepresan, antikonvilzan kullanimi  6ykisd olan,
kardiyak patoloji, elektrolit bozuklugu, bilinen entiibasyon

Tablo-1. Entubasyon Skorlama Kriterleri*.

glclugu ve bilinen malign hipertermi dykisi olan ve son
bir ay icerisinde genel anestezi alan hastalar calisma
disi birakildi.

Calismaya inguinal herni, hipospadias, inmemis testis
operasyonu gegirecek 1-5 yas arasi ASA 1-2 ve
mallampati skoru 1-2 olan 40 hasta ebeveyn onami
alindiktan sonra dahil edildi. Rastgele 20’ser kisilik iki
gruba ayrildi. Operasyon salonuna girmeden damar yolu
acilarak 1/3’lik izodex baslandi. Standart monitorizas-
yon sonrasi indiksiyonda Grup PA’ya 3 mg/kg propofol
ve 0.03 mg/kg alfentanil, Grup MA’'ya 0.1 mg/kg
midazolam ve 0.03 mg/kg alfentanil kullanildi. Her iki
gruba da 3% sevofluran 1.0 MAK degerine ulasilana
kadar inhale ettirildi. Hastalar kirpik refleksinin
kaybolmasi ve 1.0 MAK degerinine ulasiimasi
sonrasinda kas gevsetici uygulanmadan entiibe edildi.
Helbo-Hansen Raulo and Trap-Anderson skorlama
sistemi ile entlibasyon kosullari degerlendirildi (Tablo-1).
Anestezi idamesi %50 oksijen ve %50 hava ve
sevofluran ile birlikte yapildi. Hastalarin her iki grupta
entubasyon sonrasi 1., 3., 5., 10. ve 15. dakikalarda
ortalama kan basinci, kalp hizi ve satlrasyon degerleri,
operasyon suresi, entlibasyon ve ekstiibasyon zamani,
hastanin g6z agma zamani ve olugan komplikasyonlar
agisindan incelendi.

Verilerin analizi SPSS (Statistical Package for Social
Science) for Windows 11.5 paket programinda yapildi.
Sirekli ve kesikli sayisal degiskenlerin dagiliminin
normale yakin dagilp dagilmadigi Shapiro Wilk testiyle
arastinldi. Tanimlayici istatistikler, surekli ve kesikli
sayisal degiskenler icin ortalama + standart sapma veya
medyan (minimum-maksimum) bigiminde, kategorik
degiskenler ise olgu sayisi ve (%) olarak gosterildi.
Gruplar arasinda ortalamalar yoniinden farkin 6nemliligi
Student’s t testiyle medyan degerler yoninden farkin
onemliligi ise Mann-Whitney U testiyle arastirildi.
Nominal degiskenler Pearson’un Ki-Kare, Fisher'in Kesin
Sonuglu Ki-Kare veya Olabilirlik Oran testi ile incelendi.
p<0.05 degerleri i¢in sonuglar istatistiksel olarak anlaml
kabul edildi. Ancak, olasi tim ¢oklu karsilastirmalarda
Tip | hatayi kontrol edebilmek icin Bonferroni diizeltmesi
yapildi.

1 2 3 4
Laringoskopi Kolay Orta -Zor Zor imkansiz
Vokal kord Acik Hareketli Az hareketli Kapali
Oksiiriik Yok Hafif Orta Agir
Cene relaksasyonu Tam Yumusak Sert Rijit

*3-4: Milkemmel, 5-8: lyi, 9-12: Zayif, 13-16: Kotu
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Bulgular (Tablo-3). Ancak cerrahi baslama stiresi PA grubunda,
MA grubuna gére anlaml olarak daha kisaydi (p=0.03).
Tablo-4, Tablo-5 ve Tablo-6'da farkl izlem
zamanlarindaki kalp atim sayisi, ortalama arter basinci
ve saturasyon degerleri kargilagtiriimistir.

Demografik ¢zellikler arasinda farkhlik tespit edilmedi
(Tablo-2). Gruplar arasinda operasyon sdresi,
ekstubasyon ve entlubasyon sureleri ve g6z acma
slreleri arasinda istatistiksel anlamli fark bulunmadi

Tablo-2. Gruplara Gére Olgularin Demografik ve Klinik Ozellikleri.

Degiskenler Grup PA (n=20) Grup MA (n=20) p degeri*
Yas (yil) 4.8+1.5 4.6+1.3 0.778
Cinsiyet 0.465
Erkek 16 (%80.0) 14 (%70.0)
Kiz 4 (%20.0) 6 (%30.0)
Viicut Agirhgi (kg) 16.9+4.1 16.8+3.8 0.921
ASA 0.605
| 19 (%95.0) 17 (%85.0)
I 1 (%5.0) 3 (%15.0)
Ek Hastalik 2 (%10.0) 2 (%10.0) -
Mallampati Skoru 1.000
| 17 (%85.0) 16 (%80.0)
Il 3 (%15.0) 4 (%20.0)

*Gruplar arasinda yas ortalamalari, cinsiyet dagilimi, vicut agirligi, ASA, ek hastalik ve mallampati skorlari ydninden istatistiksel
olarak anlamh farklilik gértilmedi (p>0.05).

Tablo-3. Gruplara Gére Olgularin Diger Klinik Sonuglari.

Degiskenler Grup PA (n=20) Grup MA (n=20) p degeri*

Operasyon siiresi (dk) 25 (15-60) 21 (16-45) 0.231
Entiibasyon sonrasi (ES)

cerrahi baglama siiresi (dk) 3(28) 5(2-10) 0.030
Entiibasyon siiresi (dk) 3(2-7) 2.5 (2-7) 0.989
Ekstiibasyon siiresi (dk) 3(1-7) 3(1-10) 0.758
Go6z agma zamani (dk) 7 (3-12) 6 (2-11) 0.149

*Gruplar arasinda operasyon suresi, entlibasyon suresi, ekstlibasyon siresi, g6z agma suresi yoniinden istatistiksel olarak anlamli
farklilik gértlmedi (p>0.05). Grup MA’ya gbre grup PA’da E.S. cerrahi baslama zamani istatistiksel anlamli olarak daha dusiktu
(p=0.030).

Tablo-4. Her Bir izlem Zamani igerisinde Gruplara Gére Olgularin Kalp Atim Hizi Diizeyleri.

. Grup PA (n=20) Grup MA (n=20)
I1zlem Zamani p degeri*
Ortalama Std.Sapma Ortalama Std.Sapma

EO 103.8 17.7 110.0 18.6 0.291
ES 100.3 18.0 106.7 17.5 0.262
1.dk 98.4 15.8 106.2 15.4 0.122
3.dk 98.6 15.0 106.5 13.8 0.090
5.dk 98.3 15.6 104.7 16.5 0.215
10.dk 92.9 12.8 104.3 15.3 0.015
15.dk 94.8 16.4 105.0 15.5 0.051
EKS 103.4 16.1 108.7 11.4 0.236

*Bonferroni Diizeltmesine gore p<0.00625 igin sonuglar istatistiksel olarak anlamli kabul edildi. Gruplar arasinda her bir izlem
zamani igerisinde kalp atim hizi ortalamalari yéniinden Bonferroni diizeltmesine gore istatistiksel olarak anlamli farklilik gérilmedi
(p>0.00625). EO: Entiibasyon éncesi, ES:Entiibasyon sonrasi, EKS: ekstiibasyon sonrasi.
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Tablo-5. Her Bir izlem Zamani igerisinde Gruplara Gére Olgularin Ortalama Kan Basinci Diizeyleri.

. Grup PA (n=20) Grup MA (n=20)
Izlem Zamani p degeri*
Ortalama Std.Sapma Ortalama Std.Sapma

EO 73.2 14.9 70.6 9.6 0.516
ES 75.4 16.6 71.0 9.5 0.310
1.dk 76.4 14.0 71.1 7.4 0.144
3.dk 77.0 10.4 71.3 8.4 0.066
5.dk 78.8 10.0 73.0 9.5 0.069
10.dk 79.5 8.8 73.1 8.9 0.027
15.dk 83.2 115 75.8 9.4 0.032
EKS 81.3 12.1 7.7 8.1 0.283

*Bonferroni Dizeltmesine gore p<0.00625 igin sonuglar istatistiksel olarak anlamli kabul edildi. Gruplar arasinda her bir izlem
zamani igerisinde ortalama kan basinci yoniinden Bonferroni diizeltmesine gore istatistiksel olarak anlamli farklilik gorilmedi
(p>0.00625). EO: Entiibasyon éncesi, ES:Entiibasyon sonrasi, EKS: ekstiibasyon sonrasi.

Tablo-6. Her Bir izZlem Zamani igerisinde Gruplara Gére Olgularin Satiirasyon Diizeyleri.

. Grup PA (n=20) Grup MA (n=20)
Izlem Zamani p degeri*
Ortalama Std.Sapma Ortalama Std.Sapma

EO 98.4 1.5 98.8 1.2 0.415
ES 98.5 2.3 99.2 0.7 0.243
1.dk 98.7 15 99.1 0.7 0.227
3.dk 99.1 0.8 99.1 0.7 1.000
5.dk 98.9 0.9 99.1 0.7 0.330
10.dk 98.9 0.9 99.3 0.6 0.107
15.dk 99.0 0.9 99.0 0.7 1.000
EKS 98.7 1.2 98.4 13 0.443

*Bonferroni Diizeltmesine gdre p<0.00625 igin sonuglar istatistiksel olarak anlamli kabul edildi. Gruplar arasinda her bir izlem
zamani igerisinde satlirasyon ortalamalari yoninden yoniinden Bonferroni diizeltmesine gore istatistiksel olarak anlamli farklilik
gériilmedi (p>0.00625). EO: Entiibasyon éncesi, ES:Entiibasyon sonrasi, EKS: Ekstiibasyon sonrasi.

Entubasyon kosullari her iki grupta da sirasiyla 90% ve 95% oranlarinda (mikemmel ve iyi) basaril sekilde saglandi
(Tablo-7). Skorlamalar vokal kord pozisyonu, laringoskopi, Okslrik ve g¢ene hareketleri degerlendirilerek
gercgeklestirildi (Tablo-8).

Tablo-7. Gruplara gére Helbo-Hansen Raulo ve Trap-Anderson Sistemi ile Entlibasyon Kosullarinin Skorlamasi.

Skor 3-4 S_kor 5-8 Skor 9-12 Skor 13-16
Miikemmel (%) lyi (%) Zayif (%) Kotii (%)
Grup PA (n:20) 11 (%55) 7 (%35) 1 (%5) 1 (%5)
Grup MA (n:20) 13 (%65) 6 (%30) 1 (%5) -

Tablo-8. Helbo-Hansen Raulo ve Trap-Anderson Sistemi ile Entlibasyon Kosullarinin Ayrintili Degerlendirilmesi.

Laringoskopi VK Pozisyonu Oksiiriik Cene Hareketi
1 2 3 4 1 2 3 4 1 2 3 4 1 2 3 4
Grup PA 18 1 1 0 15 2 2 1 14 1 2 2 16 3 0 1
Grup MA 16 0 4 0 15 2 2 1 18 0 2 0 19 1 0 0
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Tablo-9. Gruplara Gore Olgularin Komplikasyonlar Yoéninden Dagilimi.

Degiskenler Grup PA (n=20) Grup MA (n=20) p degeri*
Oksiirme 4 (%20.0) 9 (%45.0) 0.091
Bronkospazm 3 (%15.0) 1 (%5.0) 0.605
Laringospazm 3 (%15.0) 0.231
Kusma 1 (%5.0)

Diger 2 (%10.0) 0.487

*Gruplar arasinda komplikasyonlarin gériilme sikhigr yoninden istatistiksel olarak anlaml farklilik gértilmedi (p>0.05).

Tablo-9'da da belirtildigi gibi, 6ksirme, bronkospazm,
laringospazm, kusma agisindan gruplar arasinda
istatistiksel olarak anlaml farkhlk gorilmedi (p>0.05)

Tartisma

Kas gevseticisiz trakeal entlibasyon daha siklikla
gunubirlik cerrahide 6n plandadir (10). Bunun yani sira
kas gevseticilere alerjik reaksiyonu olanlarda ve
postoperatif rezidiel blokajdan uzaklasmak adina kisa
sureli kulak burun bogaz cerrahisi, laparoskopik cerrahi
ve pron pozisyonunda LMA’ya alternatif olarak kas
gevseticisiz entliibasyon secilebilmektedir (11).

Midazolamin induksiyon ajani olarak gunubirlik cerrahide
ideale yakin Ozellikleri tasididi bildiriimektedir (12).
Amptillerde hazir solisyon halinde olmasi ve bu sekliyle
bozulmadan saklanabilmesi, kullaniminda kolaylik
sagladigi gibi, kiiglik venlerde ¢ok az irritasyon yapmasi
nedeniyle de tercih edilmektedir (13). Onerilen
midazolam dozlar 0.1-0.3 mg/kg olarak belirtiimektedir
(14). Premedikasyon olmayan erigkinlerde hastalarda
20-30 saniyede 0.3-0.35 mg/kg indiksiyon dozu veril-
mesi yeterlidir ve etkisi 2 dakikada gd6zlemlenebilmek-
tedir (15).

Calismamizda, gruplar arasinda yas, cinsiyet, vicut
agirhgi, ASA, ek hastallk ve mallampati skorlar
acisindan istatistiksel fark mevcut degildir. Etkisi hizh
baslayan, yarilanma omru kisa, kumdulasyona vyol
acmayan, bulanti ve kusma insidansi disik (12) olan
midazolamin kas gevseticisiz trakeal entlbasyon
olgularinda kullaniminin genel olarak tercih edilen ajan
olan propofol ile kiyaslandiginda kan basinci, kalp hizi
ve satlrasyon degerleri agisindan o6nemli fark
olusturmadigi gézlemlenmistir. Gruplar arasinda operas-
yon suresi, entlibasyon suresi, ekstliibasyon suresi, gbz
acma silresi yoninden istatistiksel olarak anlamli farklilik
gOrulmemistir (p>0.05).

Kara ve Ark. (16), Goldenhar Gorlin Sendromlu bir
vakada anestezi indiiksiyonu i¢in midazolam (0.1 mg/kg)
ve fentanili (1 pg/kg) kullanarak basarili sekilde kas
gevseticisiz entibasyon gerceklestirmiglerdir.

Propofol ve alfentanilin birlikte kullanildigi ¢calismalarda 3
mg/kg propofol, 10 ug/kg alfentanil ile kombine
edildiginde iki c¢alisgmada mikemmel entiibasyon
kosullarina erisim oldukga dusuktir (%3-7.5) (17-19).

18

Entibasyon igin yeterli kosullar ise %43-70
gerceklesmistir. Farkli galismalarda mikemmel entibas-
yon kosullarina erismek igin alfentanil dozlari 10, 15, 20,
40 upg/kg denenmis ve propofol ise 2.78-4 mg/kg
arasinda uygulanmigtir. Literatlirde doz artirlarak yeterli
entibasyon kosullarinin saglanma yuzdesi 20-96%
ylUkseltilebilmistir (19-22). Calismamizda da 30 pg/kg
alfentanil ve 3 mg/kg propofol uygulanmistir. Yapilan
c¢alismalarda uygulanan dozlara gére hastalarda yeterli
entlibasyon kosullari olusma ylzdesinin cok degdisken
olmasi kombine inhaler ajan tercih etmemize neden
olmustur. Boylelikle her iki grupta da hastalarin yeterli
entubasyon ylzdesi %90'in lzerine ylkselmigtir.

Propofol, midazolam ve diger indiiksiyon ajanlarina gére
daha c¢ok laringeal refleksleri baskilamakla beraber
sevofluran ve propofol anestezisi alan ¢ocuklarin
defansif  refleksleri de degismektedir.  Propofol
anestezisinde iyi entlbasyon kosullari daha sik elde
edilmesine karsi, ekspirasyon refleksi ve Oksurik gibi
ideal entlibasyon kosullarini kétilestiren nedenler daha
cok propofol anestezisi sirasinda ortaya cikmaktadir.
Ancak laringospazm ise en sik sevofluran ile olmaktadir
(23). Lerman ve ark. (24), yaptid1 calismada dengeli
olarak iki ajani kullanmis ve buna kanit olarak
sevoflurane konsantrasyonunun %3.7’lerde tutarak
propofol dozunu 3 mg/kg uygulamislar %90 mikemmel
entubasyon kosulu saglayabilmiglerdir.

Mencke ve ark. (9) ise c¢alismalarinda propofol 1.5
mg/kg, remifentanil 0.30 pg/kg sevofluran 1.0 MAC
kullanarak %82 hastada vyeterli entibasyon kosulu
saglamiglardir. Calismamizda da iki indliksiyon ajani
opioid ve inhalasyon anestezisi ile kombine edilerek
kullaniimistir. Midazolam 0.1mg/kg ve propofolin 3
mg/kg alfentanil ile kombinasyonunun, ndéromuskuler
bloker kullaniimaksizin gercgeklestirilen entiibasyonlarda
yeterli kosulu sagladigi ve her iki grup arasinda
istatistiksel fark olmadigi tespit edilmistir. Propofol 3
mg/kg ile %90 entlibasyon igin miukemmel-iyi kosullar
saglarken, midazolam da 0.1 mg/kg uygulanmasiyla
%95 hastada mukemmel / iyi kosullar saglanmistir.
Cerrahi baglama suresi propofol grubunda daha kisa
olarak tespit edilmigtir. Ayrica hastalarda komplikasyon
acisindan gruplar arasi fark gézlemlenmemistir.
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Sonug entibasyonda induksiyon ajanlarinin farkli

indiiksiyon ajani olarak midazolam, alt abdominal
cerrahisine alinan cocuklarda entlibasyon sirasinda
propofole benzer olarak stabil hemodinami ve yeterli
entlibasyon kosullarini saglamistir. Kas gevseticisiz

Ozelliklerinden dolay! tercih edilebilecegi, indiksiyon
ajanina ek olarak opioid ve inhaler ajanlarin dengeli
kullaniminin basarili bir kas gevseticisiz entlibasyon
saglayacagi kanaatindeyiz.
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Akciger kanserli hastaya tanisi soylenmeli mi?
Should patient with lung cancer be informed about the diagnosis?
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0z
Amag: Akcider kanserli olgularda taninin acgiklanmasi ve ayrintili bilgilendirme yapilmasi hep sikintil bir konu

olmustur. Bu calismada akcider kanserli kisilerle, sadlik personeli de dahil kanser olmayan katilmcilarin tani
bilgilendirmesi konusunda algilarini ve duyarhliklarini 6lgmek amaclanmigtir.

Gereg ve Yontem: Bu kesitsel, tanimlayici anket calismasina akciger kanserli hastalarla, kontrol grubu olarak kanser
disi hastaligi olanlar, saglkli bireyler, doktorlar ve tip &6grencileri alinmistir. Anketler ylz yilize goérisilerek
uygulanmistir. Istatistiksel analiz igin ki kare ve t testi kullaniimistir.

Bulgular: Anket galismasina toplam 585 gondlli katilmistir. Calisma populasyonunun 67’si akciger kanserli, 170’i
kanser disgi hastaligi bulunan ve 348 katilimci ise saglikli bireylerden (doktor ve tip égrencisi dahil) olusmaktadir.
Akciger kanseri olmayan katilimcilarin %90’ olasi bir kanser tanisini bilmek isteyeceklerini, %87’si taniyi doktorunun
soOylemesini isteyecegini, %88'’i detayl bilgilendiriimek isteyecegini belirtmistir. Akciger kanserli hastalarin %82’sinin
tanisini dogru bildigi, %84’lne doktor tarafindan bilgi verildigi, bu bilgilendirmenin ancak %59’unda ideal kosullarda
olabildigi ve %66’sinin doktorunun koydugu taniya hemen inandigi ve tedaviye basladigini bildirdigi gorilmustur.
Sonug: Ulkemizde kanser tanisinin sdylenmeme durumunun azaldigi, ancak tani ve tedavi ile bilgilendirme
sureglerine gosterilen 6zenin yeterli dizeyde olmadigi dikkati gekmektedir.

Anahtar Sozciikler: Akcider kanseri, bilgilendirme.

Abstract

Aim: Giving the detailed information about diagnosis in patients with lung cancer has always been a troublesome
issue. In this study, we aimed to evaluate the perceptions and sensitivity of patients with lung cancer and participants
without cancer including healthcare personnel.

Materials and Methods: In this cross-sectional, descriptive survey, patients with lung cancer and as a control group,
patients without cancer, healthy individuals, doctors and medical students were included. Questionnaires were
performed by face-to-face interviews. Chi-square and t tests were used for statistical analysis.

Results: A total of 585 volunteers participated in the study. Survey population contained 67 patients with lung
cancer, 170 patients with disease other than cancer and 348 healthy individuals (including doctors and medical
students). Participants without cancer stated that 90% would prefer to be informed about any possible cancer
diagnosis, 87% would prefer the doctor to tell their diagnosis, 88% would like to be informed in details. The correct
diagnosis was known by 82% of patients with lung cancer and 84% were informed by a doctor, whereas the
information was given in ideal conditions in 59%, and 66% of them stated that they believed immediately the doctor’s
diagnosis and began treatment.

Conclusion: In our country, there is a decrease in telling the truth about cancer diagnosis but the level of sensitivity
during giving information about diagnosis and treatment is still inadequate.

Keywords: Lung cancer, information.
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Giris

Diinya Saglk Orgiti'nin (DSO) 2014 yilindaki kanser
raporuna gore, 2012 yilinda 14 milyon olan yeni kanser
olgu sayisinin  2035te 24 milyona ¢ikacagdi
ongorulmektedir (1). Dinyada kanser verileri iginde ilk
sirayl 1.8 milyonluk hasta sayisi ve 1.6 milyonluk 6lim
sayisi ile akciger kanseri almaktadir. Ulkemizde de en
sik saptanan kanser olan akciger kanseri erkelerde ilk
sirada olup, kadinlarda 5. Sikliktadir (2). Akciger kanseri
kadinlarda insidansi giderek artma egilimindeyken,
erkeklerde plato cizmektedir. Tlrk Toraks Derneginin
gerceklestirdigi  “Turkiye’nin akciger kanseri haritasi”
projesinde Turkiye’de akciger kanseri insidans hizi
erkelerde 74.2/100.000, kadinlarda ise 9.3/100.000
bulunmustur. Her yil Turkiye’de 29.314 tane yeni akciger
kanseri olgusu ortaya ¢iktigi hesaplanmistir (3) . Ortanca
sagkalim ise 9 ay gibi olduk¢a kisa bir siredir (4).
Akciger kanserinde sagkalim oranlarinin disik olmasi,
tedavi surecinde yasam kalitesinin olumsuz etkilenmesi,
tedavi yan etkileri gibi nedenlerle hekim ile hasta
arasinda cok iyi igbirligi ve yakin takip gerekmektedir
(5,6). Ulkemizde de son vyillarda, kanser tanisinin
sOylenmesi, tedavi segenekleri ve hastaligin seyri
konusunda hastaya ayrintih bilgi verilmesi gorisu
giderek daha cok kabul gérmektedir (6). Bu yaklasim
tedavide hekim ile hastanin birlikte karar vermesi ve
tedavi basarisinin artmasini saglamaktadir (5, 6). Ancak
hastaligin kéti gidisinin toplum iginde yarattigi olumsuz
algi, farkli demografik 6zellikleri olan hastalarin farkh
dislinebilmeleri ve hasta yakinlarinin bu konuda
engelleyici tutum takinmalari taninin hastaya sdylenmesi
konusunda sorun yagsanmasina neden olmaktadir (7). Bu
arastirmada, akciger kanseri olmayan hasta veya saglikh
bir kisinin olasi akciger kanseri tanisi almasi durumunda,
kendisine ya da yakin akrabalarina taninin ne oldugunun
ve hastaligin seyrinin agiklanmasini isteyip istemedigi
sorgulanmig, ayrica kanser tedavisi géren kigilerin bu
konudaki bakis acilari degerlendirilmistir. Hekim ve tip
Odrencilerinin de hastalara akciger kanseri tanisini
sOyleme konusundaki yaklasimlarinin  saptanmasi
amaclanmistir.

Tablo-1. Katihmcilarin Sosyo-demografik Ozellikleri.

Gereg ve Yontem

Mayis 2014-Temmuz 2014 tarihleri arasinda gercekles-
tirilen bu kesitsel, tanimlayici anket calismasi icin Ege
Universitesi Tip Fakiiltesi Etik Kurul'undan onay alindi.
Bu arastirmanin amaglarina uygun olmasi igin
arastiricilar  tarafindan 6zel olarak anket formu
hazirlandi. Hazirlanan bu anket formu akciger kanseri
tanisi olmayan géndllilere yonelik toplam 19, tani almis
gondullulere yonelik ise 18 sorudan olugsmaktaydi. Form
coktan sec¢meli ve bosluk doldurma seklinde sorular
icermekteydi. Anket, Ege Universitesi Tip Fakultesi
Gogus Hastalklari Anabilim Dali’'nda tetkik ve tedavi
gbren akciger kanseri tanili hastalarla, kanser disi
hastalara, hasta yakinlarina, doktorlara, tip égrencilerine
ve herhangi bir nedenle Universiteye gelen saglikli
gondullilere uygulandi. Arastirmacilarin  kendileri yiz
yize vyapilan gérismeler cercevesinde anketleri
doldurdular. Ayrica anket formu uygulanmadan o6nce
hastalarin tumine gerekli bilgilendirme yapilip, yazili
olarak gonilli onamlar alindi. Calismaya girenler dnce
akciger kanseri olanlar (A) ve olmayanlar (B) olarak 2
gruba ayrildi. Kanser olmayan grubu doktorlar (B1), tip
ogrencileri (B2), geng saglikli kisiler (B3) ve kanser digi
hastalar (B4) olusturdu. Anketin doldurulmasi esnasinda
katilimcilarin  cevaplamak istemedikleri veya bos
biraktiklar sorular degerlendirmeye alinmadi. Anket ile
elde edilen bilgiler SPSS 21.0 istatistik programina
yUklendi ve gruplar arasindaki farkhliklar ki kare ve t testi
ile degerlendirildi. p<0.05 degerleri, istatistiksel olarak
anlamli kabul edildi.

Bulgular

Anket calismasina toplam 585 gonulli katildi. Akciger
kanseri hastasi olmayan gruptaki 209 (%42.9) erkek ve
278 (%57.1) kadin katihmcinin yas ortalamasi 38+15.8
yil olup %56.3'U evli ve %36.6’sI lise mezunu idi. Akciger
kanseri olan gruptaki 56 (%84.8) erkek ve 10 (%15.2)
kadin katiimcinin ise yas ortalamasi 59.9+9.2 yil olup
%90.9u evli ve %63.6’s1 ilkdgretim mezunu idi.
Katilimcilarin  sosyo-demografik 6zellikleri (Tablo-1)'de
verilmektedir.

Savi Ya Cinsiyet Medeni Hal Sigara Ailede Kanser
Gruplar y! S Kadin Erkek Bekar Evli Igiyorum Higicmedim Biraktim Var Yok
+
N (585) (Sirl:_‘msa?() % % % % % % % % %
Akciger 50.9+9.2
Kanserli 67 15.2 84.8 9.1 90.9 10.8 9.2 80 56.1 43.9
Olgular (A) (40-92)
Kanser Disi 56.5 + 8.6
Hastalar (B4) 170 (45-83) 51.9 48.1 13 87 27.1 35.8 37.1 43.4 56.6
G 299+77
Geng saghkl 55, 595 405 478 522 297 54.5 158 345 655
Kisiler (B3) (15-44)
. TP 204+ (1.6)
Ogrencileri 66 A 68.2 31.8 98.5 15 45 89.4 6.1 27.3 727
(18-24)
(B2)
Doktorlar (B1) 48 38('285%63'7 43.7 56.3 56.2 43.8 16.1 71.0 12.9 25.0 75.0
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Akciger kanseri olmayan katilimcilara “Akciger kanseri
olsaydiniz taninizi 6grenmek ister miydiniz?” sorusu
soruldugunda cevap veren 509 kisiden 456’si (%89.6)
‘evet’ seklinde yanit verdi. (Sekil-1). Bu soruya verilen
cevaplar gruplar arasinda incelendiginde, en yuksek
‘evet’ oranin %95.8 ile doktorlara, sonra sirasiyla %92 ile
tip 6grencilerine, %91.9 ile saghkl kisilere, en disuk ise
%84.9 ile hasta olan katilimcilara ait oldugu géruldu ve
gruplar arasinda anlamh fark saptanmadi (p=0.079).
Doktorlarin  %4.2’sinin  taniyr bilmek istemeyecegini
belirtmesi ilgingtir. Katilimcilarin  biyidk ¢ogunlugu
(%87.2) taniy1 doktorunun sdylemesini isteyecegini
belirtti. Hastaligin seyri hakkinda katilimcilarin neleri
bilmek istediginin sorgulandiyi soruda, katilimcilarin
%88.3'U tum ayrintilan istedigini belirtirken, 6’si ise
(%21.2) higbir seyi bilmek istemedigini sdyledi.

Akciger kanseri olmayan katilimcilarda;

100 % 90
. 80
=
o 60
=
5 40
-
20 % 10
0 [ |
Tanisini bilmek Tanisini bilmek
isteyenler istemeyenler

Sekil-1. Akciger kanseri olmayan katilimcilarda kanser tanisi
o6grenme istegi.

“Kanser oldugunuzu 6grendiginizde tepkinizin nasil
olacagini disiniyorsunuz?” sorusunu yanitlayanlarin
%57.2’si “Kabul ederim ve tedavi igin gaba gosteririm”
seklinde yanitladi. Bu soruya gore erkeklerin kadinlara
gore (p=0.02), tip 6grencileri disindaki gruplarin tip
ogrencilerine gore (p<0.01), daha 6nce sigara igenlerin
de hi¢ sigara igmeyenlere goére (p<0.01) taniyi daha
kolay kabullenip, tedavi igin c¢aba goOsterecegini
sdylemesi anlamli bulundu.

Taninin baskas! tarafindan bilinmesinde katimcilarin
%70.9'u sakinca goérmezken, %29.1’u taninin sadece
kendisine sdylenmesini istedidini bildirdi. Meslek
grubuna goére bu soruya verilen cevaplar karsilastiril-
diginda, emeklilerin 6zel c¢alisanlara goére taniyi
baskalarindan saklama egiliminin daha az oldugu
(p=0.011), 6zel cahganlarin taniy1 daha fazla gizli tutmak
istedikleri goraldu.
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Olasi bir akciger kanseri sureci sirasinda Kkisilerin
yanlarinda en ¢ok eslerini gormek istedigi (%39.9)
g6zlendi. Tip 6grencilerinin diger gruplara gére anlamh
olarak daha ylksek oranda anne ve babalarindan destek
bekleyecekleri saptandi (p<0.01).

Akciger kanseri tanisi aldiktan sonra psikolojik destege
intiyac duyacak olanlari belirlemeyi amagclayan soruya
358 (%73.2) kisi destege ihtiya¢ duyabilecegi seklinde
yanit verdi. Psikolojik destek alma konusunda kadinlarin
(%80.4) erkeklerden (%63.8) anlaml olarak daha istekli
olduklari bulundu (p<0.01).

Kanser hastasi olmayan hasta ya da saglikli géndlltlerin
anket sonuglari detayli olarak (Tablo-2)'de sunulmaktadir.

Akciger kanseri olan 67 kisiyle yapilan gérismelerden
sonra ise hastalarin %82.1’inin tanisini dogru bildigi,
%17.9'unun ise eksik bildigi veya hi¢ bilmedigi saptandi
(Sekil-2).

Akciger kanseri tanili katilimcilarda;
100
% 82
80
60

40

Yizde %

% 18
20

) ]

Tanisini bilenler  Tanisini bilmeyenler

Sekil-2. Akciger kanserli olgularda taniyi bilme oranlari.

Hastalarin %84.4’Une doktor, %6.3'Une aile fertleri
tarafindan hastaliklari veya hastanede olma nedenlerinin
aciklandigi saptandi. Hastalarin sadece %58.7’si
hastaliklari ve hastanede olma nedenlerini doktoruyla
bas basayken Ogrendigi gorildi. Hastalarin %64.6’sl
yeterince ayrintili bilgi aldigini digliintrken, bu donemde
psikolojik destegi hastalarin sadece %10.4’Unun alabildigi
saptandi. Hastalarin %89.6 gibi buytk ¢cogunlugunun ise
psikolojik destek almadigi belirlendi. Tedavi surecinde
hastalarin %86.6’sinin  sadece yakinlarindan destek
aldigi saptandi. Tanisini égrenen hastalarin %66.2’si
doktorunun koydugu taniya hemen inandigini ve
tedaviye hemen basladigini séylerken; %15.4’0 ikinci bir
gOrus igin baska doktora basvurdugunu belirtti. Akciger
kanseri tanili hastalarin anket sonuclari (Tablo-3)'de
detayli olarak sunulmaktadir.
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Tablo-2. Kanser Hastasi Olmayan Hasta ya da Saghkl Gondllulerin Anket Sonuglari.*

SORULAR YANITLAR % n (Sayi)
Akciger kanseri tanisini bilmek istiyor ~ EVet 89.6 456
mu? Hayir 10.4 53
Yanitsiz 9
Esime 57.4 31
Anneme-Babama 18.5 10
Cocuklarima 7.4 4
Hayirsa kime sdylensin?
Tibbi vasiyim 3.7
Diger 13.0 7
Yanitsiz 2
Doktorum 87.2 403
Hemsirem 0.4 2
) Ailemden birisi 6.3 29
Evetse size kim sdylensin?
Psikologum 5.6 26
Diger 0.4 2
Yanitsiz 0
Evetse bagkasinin bilmesinde sakinca Baskalarinin bilmesinde sakinca yok 70.9 322
var mi? Hayir, sadece bana séylensin 29.1 132
Yanitsiz 2
Taniya inanmam bagka bir doktora giderim 21.3 106
Ogrendiginizde ilk tepkiniz nasil Hemen kabul edemem ama zamanla
. L 21.5 107
olurdu? benimseyebilirim
Kabul ederim ve tedavi igin ¢caba gdsteririm 57.2 285
Yanitsiz 20
Tdm ayrintilarini 88.3 436
Sadece tedavisini 7.3 36
Sadece 6ngorilen yagam suresini 2.4 12
Hastaliginizin seyri hakkinda neleri Sadece tedavinin yan etkilerini 0.4 2
bilmek istersiniz?
Hicbir seyi 1.2 6
Diger 0.4 2
Yanitsiz 24
Esim 39.9 196
Annem babam 22.4 110
Cocuklarim 7.3 36
Tibbi vasiyim 3.1 15
Tedaviniz  planlanirken  yaninizda . L
kimler olmali? Diger (hi¢ kimse) 3.9 19
Diger 4.5 22
Esim, annem, babam 5.9 29
Esim, cocuklarim 8.4 41
Hepsi 4.7 23
Yanitsiz 27
Bu dénemde psikolojik destek almak Evet 73.2 358
ister misiniz? Hayir 26.8 131
Yanitsiz 29

*: Katilimcilar tarafindan yanitlanmayan sorular degerlendirmeye alinmamistir.
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Tablo-3. Akciger Kanseri Tanili Hastalarin Anket Sonuglari.*

SORULAR YANITLAR % n (Sayi)
Evet 82.1 55
Taninizi biliyor musunuz?
Hayir 17.9 12
Doktor 84.4 54
Taninizi size kim sdyledi? Aile fertleri 6.3 4
Diger 9.4
Hastane koridorunda — ayakiistu 3.2 2
. Doktorumla yalnizken 58.7 37
Nerede sdylendi?
Klinikte diger hastalarin yaninda 12.7 8
Diger 25.4 16
Yanitsiz 4
Evet 64.6 42
ﬁ:iZ?e yeterince ayrintili bilgi verildi Hayir 16.9 11
Tam degil 18.5 12
Yanitsiz 2
Evet 10.4 7
Psikolojik destek aldiniz mi?
Hayir 89.6 60
Tedavi slrecinde yakinlarinizdan Evet 86.6 58
destek aliyor musunuz? Hayir 13.4 9
Konulan taniya inanmadim ve ...(agik uglu) 15.4 10
Taniy! 6grendiginizde ilk tepkiniz Doktorumun taniyi dogru koydugundan 66.2 43
nasil oldu? emindim ve durumu kabullendim '
Diger 18.5 12
Yanitsiz 2
*: Katimcilar tarafindan yanitlanmayan sorular degerlendirmeye alinmamistir.
Tartisma etmektedir (7,13-15). Calismamiz sonucunda da

Kanser turleri iginde en sik gérulen ve en sik dldiren tur
akciger kanseridir (1). Bes yillik sagkalim oranlar yillar
icinde giderek artsa da gunimuizde hala %20’nin
altindadir (1). Dolayisiyla kanser tanisi alan kisi ve
yakinlarinda gelecede yoénelik bir belirsizlik, endige,
Olimiln yakinlastigi hissi ve korkular ortaya ¢ikmaktadir.
Hasta yakinlari taninin hastaya sdylenmesini engelleyici
davraniglar sergileyebilmektedir (7). Hasta yakinlarinin
davraniglarinin etkisi sonucu, hekim, hasta Ulzerinde
olumsuz eftkileri olabilecegi dislncesi ile gergegdin
hastaya sOylenmemesi veya eksik bilgi verilmesi gibi
tutum icinde olabilmektedir.

Hem hukuki hem de tip etigi agisindan hastaya dogru
bilgi vermek ¢cok dnemli olup, ayrica yapilacak tibbi islem
ve tedaviler 6ncesi hastanin onayinin alinmasi yasal bir
zorunluluktur (8-10).

Farkli etnik ve kiltirel dzelliklere goére hekimlerin taniyi
soyleme egilimleri tarihte degisiklik gostermistir. Ancak
gecmiste insiyatif kullanarak kanser tanisini sdylemeyen
hekimlerin orani gunumizde giderek azalmaktadir
(11,12). Ancak Balkan ve Dogu toplumlarinda biz de
oldugu gibi bilgilendirme konusunda sorunlar devam
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katihmcilarin %89.6’s1 akciger kanseri tanisi almalari
halinde tanilarini bilmek isteyeceklerini, %88.3'lniin iste
hastalik hakkinda detayli bir bilgilendirme isteyeceklerini
bildirmiglerdir. Klinigimizdeki akciger kanseri hastalarinin
tanilarini dogru bilme orani %82.1 iken ‘ayrintili bilgi
verildi’ diyenlerin orani %64.6’da kalmaktadir.

Taniyi séylemede kullanilacak dilin ¢ok énemli oldugu,
hekimle hasta arasindaki iletisimi gugclendirip tedavi
basarisini arttirdigi gdsterilmistir. Bu nedenle hekimin
aileyle birlikte hastaya gerekirse bir psikolog esliginde
bilgi vermesi gerektigi bilinmektedir (11). Ayrica 6limle
yasam arasindaki bu slregte umudu yok etmeden
gercegi kabullendirmek hekimin temel hedefi olmalidir.
Akciger kanseri tanisi almis kisilerin de %84.4’Unin
doktor tarafindan bilgilendirildigi saptanmistir. Kanser
tanisi almamis katilimcilarin %87.2’sinin doktorundan
bilgi almak istemesi bu durumun dogrulugunu destekle-
mektedir. Ancak sadece olgularin %58.7’si doktorla bas
basayken tanisini dgrenmekte ve %64.6’si1 yeterince
ayrintih bilgi aldigini disiinmektedir. Bu durum, hizla
akan hastane yasaminda bilgilendirme sirecinde ne
yazik ki tim hastalara gereken 6zenin saglanamadigini
gOstermektedir.
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Yurt disinda ¢ok yaygin olan ikinci goéris almanin
Ulkemizde giderek artacagi calismamizda da dikkati
cekmektedir. Akciger kanserli olgularin %15.4°G ikinci bir
gOrus icin baska doktora basvurdugunu, akciger kanseri
olmayanlarin  %21.3'U ise akcider kanseri olmalari
durumunda hemen bir baska doktordan goérus almak
isteyeceklerini belirtmiglerdir (16,17).

Hastanin psikolojik durumunun yasam Kkalitesini ve
tedavi basarisini etkiledigi bilinmektedir. Calismamizda
kanser hastasi olmayan katilimcilarin %73.2’si tani
koyulduktan sonra psikolojik destek almak isteyecegini
bildirmesine ragmen, kanser tanisi almis hastalarin
sadece %10.4’unun psikolojik destek aldigi saptanmigtir.
Bize goére bu fark Uzerinde durulmasi gereken c¢ok
onemli bir eksikligin oldugunu gdéstermektedir. Kanser
tanisi almalari halinde tanilarini bilmek istemeyen
hastalarin %57.4’Gniin “tanim esime sdylensin” demesi,
kanser tanisini bilmek isteyen hastalarin ise %39.9'unun
“tedavi planlanirken yanimda esim olsun” demesi ve
kanser hastalarinin %86.6’sinin yakinlarindan destek

aliyor olmasi 6zellikle eslerin bu sirecgte ¢cok dnemli bir
rol Ustlendigini gdstermektedir.

Sonug
Calismamizda akciger kanseri tanisinin hastadan
gizlenmesi ya da saklanmasina neden olacak

yaklagimlarin az oldugu gorulmektedir. Ancak tani ve
tedavi konusunda bilgilendirmelerin ve bu sureclere
gOsterilen 6zenin beklendidi gibi yeterli dizeyde
olmadigi dikkati cekmektedir.

Akciger kanseri tedavisi uzun sureli, gok bilesenli, yogun
sorunlar igceren stresli bir dénemdir. Bu durumdaki
hastalarin tanilarini bilmeleri ve tedavi ig¢in c¢aba
gostermeleri hekimlerle igbirligini saglayacaktir. Kargihkli
caba ve isbirliginin de tedavi basarisini arttiracagi
bilinmektedir. Calismamizda da kanser tanisini bilmek
isteyenlerin oraninin yaklasik %90 bulunmasi, tedavi
basarisi agisindan hasta katilimini  saglamanin
gerekliligi, hekimlere yol gosterici olmalidir.
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Amag: Kan yoluyla bulasan enfeksiyon etkenleri arasinda hepatit B virlisi (HBV) 6nemini korumaktadir. Serolojik
testlerin duyarliidinin arttinimasina ragmen guvenli kan transfiizyonu igin kanda HBV-DNA varligini saptayan nukleik
asit testi (NAT) uygulamalari, Ozellikle de tek tek Orneklere uygulanan NAT (ID-NAT) uygulamalari gindeme
gelmigtir.

Gereg ve Yontem: Ege Universitesi Tip Fakiiltesi Kan Merkezi ve Mersin Universitesi Tip Fakiiltesi Saglik Arastirma
Uygulama Hastanesi Kan Merkezi'ne Nisan 2010 ile Ocak 2011 tarihleri arasinda basvuran 18—65 yaslari arasindaki
4352 HBsAg negatif kan vericisinin serum ornekleri incelenmek lizere ¢alismaya alindi. Kan vericilerinin 6rneklerinde
HBV-DNA'yI saptamak amaciyla gercek zamanli polimeraz zincir reaksiyonu (RT-PCR) testi uygulandi.

Bulgular: Calisilan érneklerden sadece 2 serumda HBV-DNA siipheli pozitif olarak saptandi. iki pozitif sonug ayni
yontemle iki kez ve farkl alternatif yontemlerle dogrulamak amaciyla tekrarlandi. Tekrarlanan &6rneklerin negatif
bulunmasi sonucunda drneklerin timiinde HBV-DNA negatif olarak degerlendirildi. iki ayri merkezden alinan HBsAg
negatif kan vericilerinin tim 6rneklerinde HBV-DNA negatif bulundu.

Sonug: Calismaya alinan kan vericilerin sayisi ve merkezlerdeki diisik seroprevalans gizli HBV gorilmemesinin
nedeni olabilir. Turk Kizilayr’nin 2014’de baslayan rutin NAT ¢alismalari bolgemizdeki gizli HBV verilerini daha net
ortaya gikaracaktir.

Anahtar Sozciikler: Kan vericisi, Hepatit B viris, HBV-DNA, niikleik asit testleri

Abstract

Aim: Hepatitis B virus (HBV) remains important among the agents of blood transmitted infections. Although
increased sensitivity of serological tests, detection of HBV-DNA by nucleic acid tests (NAT) techniques, especially by
the individual NAT (ID-NAT) techniques for safe blood transfusion came into question.

Materials and Methods: A total of 4352 HBsAg negative volunteer-donors in ages of 18-65 years admitted to the
Blood Transfusion Centers of Ege University Faculty of Medicine and Mersin University Faculty of Medicine Hospital
were included in the study between April 2010 and January 2011. The samples of the donors were tested with real-
time polymerase chain reaction (RT-PCR) in order to detect HBV-DNA.

Results: Following HBV-DNA screening, only two positive serum results were found. Test was repeated on two
positive samples with both the same and an alternative method. Repeated tests resulted negative; therefore all
samples were assessed as HBV-DNA negative. In all samples of HBsAg negative donors from two different centers,
HBV-DNA was found to be negative.

Conclusion: The number of blood donors included in the study and low seroprevalence of the centers could be the
reason for no detection of occult HBV. Turkish Red Crescent routine NAT studies that began in 2014 will give
appropriate data for occult HBV in our region.

Keywords: Blood donor, Hepatitis B virus, HBV-DNA, nucleic acid tests.
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Girig

Kan yoluyla bulasan enfeksiyon etkenlerinin gegisi
saghkli gorinen kan vericilerinden vyapilan enfekte
transflizyonlar sonucunda olmaktadir. Bu nedenle
uygulanan tarama testlerine ragmen kan glvenliginin
gelistiriimesi dnemli bir tartisma konusudur (1). Guvenilir
kana ulasmada en 6nemli ve temel nokta, kan vericilerin
dikkatli secimidir (2).

Kan vyoluyla bulagsan enfeksiyon etkenleri arasinda
gérilme sikhgr ve neden oldugu hastaliklar Hepatitis B
virlisii (HBV) halen énemini korumaktadir (3). Ulkelerin
saglik politikasi, alinan o6nlemler, egitim, ekonomik
kosullar gibi pek c¢ok faktér HBV enfeksiyonunun
gorilme sikhginda farkhliklara neden olur. HBV ile
karsilasma orani Bati Afrika’'da en yuksek, Bati Avrupa
ve Kuzey Amerika’da en dusik dizeydedir (1).
Ulkemizde vyapilan calismalarda HBV yiizey antijeni
(HBsAg) pozitifligi bolgeden bdlgeye degismekle birlikte
%1.7-21 olarak saptanmistir (4). Ancak, HBsAg tarama
testleri duyarliliklari yillar icinde gelistiriimis olmakla
birlikte HBV enfeksiyonunu saptamakta her zaman
yeterli olamamaktadirlar (5). Bu nedenle diinyada ve
ulkemizde “guvenli kan” igin 2006 yilindan sonra
transflize edilen kan 6rneginde HBV nikleik asit testi
(NAT) uygulamalari glindeme gelmistir (1,6,7). Bu teknik
ile pencere donemi diginda HBsAg negatif gizli HBV
enfeksiyonunun tanisi saglanmaktadir (5).

Bu calismada, tek tek NAT (ID-NAT) ile HBsAg negatif
kan vericilerinde olasi gizli HBV enfeksiyonunun
arastinimasi ve Ulkemizde uygulanmakta olan kan
vericisi tarama testlerine yeni bir dizenleme getirilip
getirilemeyecegdi konusunun belirlenmesi ve olasi yeni
bir algoritma olusturulmasina katkida bulunabilmek
amagclanmistir.

Gereg ve Yontem

Ege Universitesi Tip Fakiiltesi (EUTF) Kan Merkezi ve
Mersin Universitesi Tip Fakiiltesi (MUTF) Saglk
Arastirma Uygulama Hastanesi Kan Merkezi'ne Nisan
2010 ile Ocak 2011 tarihleri arasinda bagvuran 18-65
yaglari arasindaki HBsAg negatif 4352 kan vericisinin
serum Ornekleri incelenmek Uzere ¢alismaya alindi. Kan
vericilerinin HBsAg taramasi kemiliminesan mikropartikul
immunassay (CMIA, Architect i2000SR, Abbott
Laboratories, USA) yéntemi ile ¢alisildi.

Plazma 6rneklerinin saklanmasi

Calisma icin kan vericilerinden ek bir kan érnegi EDTA’
(Becton Dickinson, Fransa) tipe alindi. Tarama test
sonuglari negatif bulunan verici érnekleri 14000 rpm’de
30 dakika santrifijlendikten sonra plazma 6rnekleri filtreli
pipet uclar kullanilarak “DNAZz” ve “RNAZz” icermeyen
steril tiiplerde -80°C’de sakland!.

Plazma 6rneklerinden DNA ekstraksiyonu
Plazma érnekleri -80°C’den cikartiip numara siralarina
gbre siralandiktan sonra oda isisinda erimlerinin
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ardindan kisaca vortekslenip 14000 rpm’de hizli bir
sekilde santrifijlendi. Ekstraksiyon, “QlAsymphony
Virus/Bacteria Mini Kit” (QIAGEN, Almanya) otomatik
ekstraksiyon kiti kullanilarak QIAsymphony (QIAGEN,
Almanya) cihazinda  Uretici  firmanin  Onerileri
dogrultusunda gerceklestirildi.

HBV-DNA’nin ¢ogaltiimasi

HBV-DNA'nin 134 bp’lik kor bolgesini hedef alan gergek
zamanli polimeraz zincir reaksiyonu (PCR) kitleri (artus
HBV QS-RGQ Kit, QIAGEN, Almanya) ile gercek
zamanli PCR cihazinda (ROTOR GENE Q, CORBETT
Research Pty Ltd., Avusturya) Uretici firma onerilerine
uygun olarak HBV-DNA amplifiye edilmistir.

Her bir galismada plaklarda elde edilen 63 hasta ornegi
ile birlikte bes standart, bir negatif kontrol, bir adet E2
dizeyinde QCMD 6rnegi miks karigimlari ile otomatik
olarak PCR tuplerine pipetlendi (QlAgility, QIAGEN,
Almanya). PCR tipleri, ROTOR GENE Q gergek
zamanli PCR cihazina yerlestirilerek asagidaki 1s1 dongi
programi uygulandi.

Internal kontrol (IC) pozitif bulunan érneklerin HBV-DNA
sonuglari degerlendiriimeye alindi. Kantitasyon, Uretici
firmanin Onerilerine uygun olarak kite ait bes adet
standart yardimiyla gizilen eksternal kantitasyon egrisi ile
yapllmaktadir. Yontemin kantitasyon arah@i 31.6 IU/mL
ile 2x10" IU/mL arasinda ve testin analitik duyarhhgi
10.22 |U/mL’dir.

Calismamiz igin EUTF Klinik Arastirmalar
Kurulu’ndan etik kurul onayr ahinmistir.

Etik

Bulgular

Calisilan 4352 érnegin 1971i EUTF Kan Merkezi'ne, 2381
MUTF Kan Merkezine aitti. Calismaya dahil edilen
orneklerin 4181’i erkek (%96.1) ve yas ortalamasi 35.6 yil
(yas araligi 18-64 yil) idi.

Calisilan o6rneklerden sadece 2 serumda HBV-DNA
pozitif olarak saptandi. Orneklerden, HBV-DNA siipheli
pozitif saptanan birinci 6rnegin egrilerinin esik degeri
kestigi siklus (ct) 41.6 ve viral yik (IlU/mL) 2.08E+00,
ikinci 6rnegin ct degeri 43.86 viral yuk (1U/mL) 2.49E+00
bulundu. Supheli pozitif olan birinci ve ikinci érneklere
ayni yontemle iki kez ve diger alternatif yontemler
uygulanarak saglamalari yapildi.

Bu 6rneklere, ilk PCR (iriinlerinin pozitif kontrol drnekleri
ile jelde goruntilenmesi negatif olarak degerlendirildi.
Ayni ekstraksiyondan tekrar gercek zamanli PCR (artus
HBV QS-RGQ Kit, QIAGEN, Almanya) uygulandi. Sonug
negatif olarak bulundu. Inno-LiPA HBV DR Line Probe
assay (Innogenetics N.V. Ghent, Belcika) PCR’i ile de jel
negatif bulundu.

Tartigsma

HBV enfeksiyonun tanisinda serolojik testler yaygin
olarak kullanilmaktadir. Son yillarda gelistirilen
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molekiler yontemler ile HBV-DNA dizeylerinin belirlen-
mesi ile HBsAg dizeyi negatif olan kisilerde HBV
enfeksiyonu tanisina olanak saglanmistir (8).

Ulkemizde 1972 yilindan itibaren gesitli gruplarda HBsAg
taranmaktadir (9). Turkiye’deki HBsAg seroprevalansi
degerlendirildiginde Ulkemiz HBV tasiyiciidr agisindan
orta derecede endemik bir bdlgedir (4). Bu calismadaki
merkezlere, Nisan 2010 ile Ocak 2011 arasi EUTF Kan
Merkezi'ne 16.968, MUTF Kan Merkezi'ne 10.298 kan
vericisi bagvurmustur. Bagvuranlarin EUTF'de 98
(%0.5), MUTF'de 200’Unde (%1.94) HBsAg pozitifligi
saptandi. Bu oran ulkemizdeki diger calisma verilerinden
disik bulunmustur. Bu dlsik oran beklenen gizli HBV
enfeksiyon oranlarina da yansimaktadir.

Ulkemizde molekiiler yéntemler ile kan vericilerinde
HBV-DNA dlzeylerinin tarandii galismalar bulunmak-
tadir. Turk Kizilay Kan Merkezi Haziran 2007-Eylul 2008
yillari arasinda 12.852 HBsAg negatif kan vericisinde ID-
NAT (Tigris-Chiron, USA) yontemi ile o6rneklerin
%0.047’inde HBV-DNA dlzeyi pozitif olarak saptanmistir
(10). Kemahli ve arkadaslarinin 7372 kan vericisinde
yaptigi calismada ise HBsAg negatif drneklerin ikisinde
HBV-DNA pozitif (%0.03) tespit etmistir (11). Bal ve ark.
(12), calismasinda ise 8333 transfiizyonda bir HBV-DNA
pozitifligi (% 0.012) bulunmustur.

Kaynaklar

Bu cgalismada da HBsAg negatif bulunan 4352 kan
vericisinde bagslangicta iki adet pozitiflik saptanmis
ancak ayni yontemle ve alternatif diger yontemlerle
pozitiflikleri dogrulanamamistir. Sonug olarak érneklerde
pozitiflige rastlanmamistir. Ancak gizli HBV enfeksiyo-
nunda orneklerde diglik DNA pozitiflikleri bulunmaktadir.
4352 6rnekten ikisinde de HBV-DNA dizeyleri disuktir.
Bu durum o6rneklerin yinelenen testlerde pozitif bulunma
olasiligini da dugsurmektedir.

Yang ve ark. (13) galismasinda da ayni kan verici
populasyonunda tek tek NAT ve havuz NAT ile DNA
pozitifliinde istatiksel olarak anlamli fark bulunmustur.
Bu nedenle, gizli HBV’de HBV-DNA diizeyi diisuk oldugu
icin duyarl testler kullaniimasi gerekmektedir. Gizli HBV
enfeksiyonunda HBV-DNA miktari disukliginden dolayi
tekrarlayan PCR pozitifliklerine her zaman rastlan-
mayabilir. Bu ylzden o6zellikle kan merkezlerinde gizli
HBV saptanmasinda NAT uygulanacaksa havuzlama
yontemi yerine duyarhihdl yiksek tek tek uygulanan
molekiler testler tercih edilmelidir. Ayrica test sonugla-
rinin dogrulugunu géstermek icin ayni ve farkh yéntemler
uygulanarak dogrulamasi yapilmalidir.

Sonug

Sonug olarak, Iki ayri merkezden alinan HBsAg negatif
kan vericisinin tim 6rnekleri negatif bulunmustur.
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imperfore hymene sekonder olusan pelvik kitlenin hymen koruyucu cerrahi ile

tedavisi

Treatment of a pelvic mass developed secondary to imperforate hymen by hymen

sparing surgery
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imperfore hymen en sik gériilen Millerian kanal anomalisidir ve gogunlukla adolesan dénemde tanisi konulmaktadir.
Olgumuz pelvik kitle tanisi ile arastirilirken detayli bir klinik 6yku ve fizik muayene ile tanisi almigtir. Yapilan cerrahi
midahale ile hymenal halka yeniden olusturulmus ve hematokolpos bosaltiimistir.

Anahtar Sézciikler: imperfore hymen, adolesan, pelvik kitle, amenore.

Abstract

Imperforate hymen is the most seen Mullerian canal anomaly and commonly diagnosed at adolescent period. Our
case was diagnosed during evaluation of a pelvic mass by detailed clinical history and physical examination.
Hymenal ring was re-established and hematocolpos was drained by surgical intervention.

Keywords: Imperforate hymen, adolescent, pelvic mass, amenorrhea.

Girig

imperfore hymen en sik gérilen Millerian kanal
anomalisi olup insidansi 1/1.000 - 1/10.000 olarak
bildirilmistir (1). Mullerian tuberkulin epitel tabakasinin
dejenerasyonu sonucu hymen olusur ve hymenin santral
kisminin dejenere olmamasi imperfore hymene sebep
olur. Genellikle olgular sporadik olarak gelismesine
ragmen ailesel vaka sunumlarn da literatirde yer
almaktadir (2). Otozomal resesif ve dominant kalitim s6z
konusu olabilir. Adolesan yasa kadar asemptomatik
kalmakla birlikte gocukluk ¢aginda servikal mukusun geri
emilememesi ve retansiyonu ile ortaya c¢ikan hidrokolpos
olgulari bildirilmistir (3).

Adolesan db6nemde menstruasyonun baslamasinin
ardindan  genellikle olgulara hematokolpos ve
olusturdugu mekanik obstriiksiyona bagh kompli-
kasyonlar ile tani konulmaktadir.

Olgu Sunumu

13 yasindaki kiz ¢ocugu karin agrisi ve karinda sislik
sikayeti ile bagvurdugu acil serviste batinda kitle tespit
edilmesi tzerine jinekoloji poliklinigine yonlendirildi.

Yazisma Adresi: Yesim Bayoglu Tekin

Recep Tayyip Erdogan Universitesi Tip Fakiiltesi, Kadin
Hastaliklari ve Dogum Anabilim Dali, Rize, Turkiye

Makalenin Gelis Tarihi: 28.07.2014 Kabul Tarihi: 18.08.2014

Bulanti kusmasi olmayan hastanin konstipasyon sikayeti
mevcuttu. Ozgegmisinde herhangi bir &zellik olmayan
hastanin henliz mensturasyon goérmedigi 6grenildi. Fizik
muayenede batin rahat rebound ve defans yoktu.
Umblikusa kadar uzanan semi-solid duzgln sinirli kitle
palpe edildi. Meme gelisimi ve pubik killanma Tanner evre
4 olarak degerlendirildi. Suprapubik ultrasonografide tim
pelvisi dolduran ve umblikusa kadar uzanan buzlu cam
gorinidminde ekoya sahip, yer vyer hiperekojen
cizgilenmeler iceren duzgin sinirh 110x90x155 mm
boyutlarinda kistik olusum izlendi, uterus ve overler net
olarak gorulemedi (Sekil-1a).

Pelvik MRI'da pelvisi dolduran kitle izlendi. Uterin kavite
icinde minimal sivi mevcuttu ve overlerde patoloji
saptanmadi (Sekil-1b). Timoér markerlari; CA 125 81.3
U/mL, CA 19-9 105.33 U/mL ve CA 15-3 18.4 U/mL
olarak tespit edildi. Genital muayenede hymenal
acikhigin olmadigi ve labium minuslarin arasinda pembe-
mor goérinimli perineden disariya dogru kabaran
fibrotik doku izlendi ve imperfore hymen tanisi konularak
hasta operasyona hazirlandi. Sedoanaljezi altinda
litotomi pozisyonunda perineden disariya kabaran doku
Uzerinde koter ile 1 cm uzunlugunda transvers insizyon
yapildi. Vajenden kahverengi renkte yogun kivami
yaklasitk 1000 mL menstuasyon materyali bosaldi.
Hymenal halka kontinu sirkller olarak sutiire edilerek
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isleme son verildi. Operasyondan bir hafta sonrasina
kadar vajinal akinti devam etti ve olgu operasyondan 20
glin sonra spontan olarak adet gérdu.

Sekil-1. a. Suprapubik ultrasonografide hematokolposun (igi
bos ok) gorintisl, b. MRI'da sagittal kesitte hipointens
olarak  gbrilen  79x86x186 mm  boyutlarinda
hematokolpos (blyiik ok) ve uterin kavite igcinde minimal
sivi (kliglik ok) izlenmekte.

Tartisma

imperfore hymen olgularinda genellikle dykiide adolesan
donemde amenore ile birlikte siklik karin agrsi
mevcuttur. Bulgular hastanin yasi, menars ile tani
arasinda gegen silre, hematokolposun biydkliga ve
yaptidi basiya bagh olarak cesitlilik goéstermektedir.
Ortalama goérilme yasi 13.2 olup 11-16 yaslari arasinda
olgulara tani konulmaktadir. Ancak intrauterin dénemde
ya da cocukluk ¢aginda da tani konan olgular da
mevcuttur.

imperfore hymen, intrauterin dénemde maternal
hormonlarin etkisi ile artan vajinal sekresyonlarin
olusturdugu hidrokolposun ultrasonografide pelvik kitle
olarak gorilmesi seklinde izlenebilir. Cocukluk gaginda
yine uterovajinal sekresyonlarin kor vajina iginde
birikmesi ile hidrokolpos olusturarak tani konulan olgular
bildirilmistir (3).

Amenore olgularin ortak 6zelli§i olmasina ragmen
literatirde spontan hymenal perforasyona bagli olarak
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vajinal kanama g0zlenen olgular mevcuttur (4).
Hematokolpos, hematokolpometra olgulari  siklikla
izlenmekle birlikte ihmal edilmis olgularda tubal rlptir ve
enfeksiyona bagl tuboovaryan abse bildirilmistir (5,6).

Disiri gibi Uriner sistem semptomlari hematokolpos olan
olgularin %58’inde goériimektedir. Obstriiksiyon bulgulari
genellikle akut Uriner retansiyon seklinde gérulmekte ve
%3-46 sikliginda izlenmektedir. Kronik basiya bagl
hidroureteronefroz, renal yetmezlik ya da pyelonefrit
olgulari da bildirilmigtir (7).

Bazen hematokolposun olusturdugu kitle malignite ile
karistirilabilmektedir. Literatirde CA 19-9 ve CA 125
yiksekligi ile seyreden imperfore hymen olgusu
bildirilmistir (8). Ancak ayrintili anamnez ve detayl fizik
muayene ile tani rahatlikla  konulabilmektedir.
Olgumuzda da timor belirteglerinin ylkseklidi ile birlikte
ultrasonografi ve MR ile tespit edilen kitle mevcuttur.
Klinik Oykide hastanin siklik karin agrisi ve primer
amenoresinin olmasi ve hematokolposun tespit edilmesi
taniya yardimci olmustur.

Tedavide hymenektomi ya da hymenotomi uygulanmak-
tadir. Hymene uygulanan “art”” ya da “vertikal ¢izgi”
seklindeki insizyonlar kullanildigi gibi santral eksizyon da
uygulanan cerrahi yontemler arasindadir. Literatiirde
hymen koruyucu cerrahi uygulanan ve reperfiize olan
olgular bildiriimistir. Tekrar kapanmasini 6énlemek igin iKi
hafta sire ile foley sonda birakilmasini 6neren
calismalar vardir (9).

Olgumuz batinda kitle tanisi ile arastirilirken, anamnez
ve genital muayene ile tanisi konulmustur. Yapilan
cerrahi mudahalede ftransvers insizyon ile hymenal
aciklik olusturulmus ve sirkller sitlr konularak tekrar
kapanmasi O6nlenmistir. Olusturulan hymenal agiklik
menstural kanama igin yeterli genislikte olup hymenal
halkanin korunmasi saglanmistir. Basaran ve ark. (10),
hymen koruyucu cerrahi uyguladiklari iki olguyu
sunmuglardir. Midline vertikal 1 cm uzunlugunda
insizyon kullanmiglardir. Hymenin batunligunidn korun-
masi bekaretin bir simgesi olarak pek ¢ok Muisliman ya
da islam disi kiiltirlerde énemsenmektedir. Bu nedenle
cerrahi teknidin minimal invaziv olarak tercih edilmesi
6nem tasimaktadir.

Sonug¢ olarak, imperfore hymen detayli anamnez ve
dikkatli bir fizik muayene ile kolaylikla tani konulabilecek
benign bir durumdur. Ancak genellikle adolesan
dénemde akut dUriner retansiyondan malignite ile
karigabilen pelvik kitlelere kadar pek ¢ok klinik tablo ile
karsimiza ¢lkabilmektedir. Tedavisinin  basit  bir
insizyonla yapilabilmesine ragmen uygulanacak yonte-
min dogru secilmesi hastanin gelecekteki sosyo-kultirel
statlisu ve cinsel hayati icin 6nem tasimaktadir.
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IVIG tedavisine dramatik yanit veren dermatomiyozit olgusu
A case of dermatomyositis with a dramatic response to IVIG treatment
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0z
Dermatomiyozit (DM), bir idiyopatik inflamatuar miyopati ve nadir gorilen bag doku hastaliklarindan olup cilt
lezyonlar ile karakterizedir. DM tanisi igin karakteristik raglara ilaveten proksimal kas gli¢csiizliglu ve kas enzim

dizeylerinin artigi gibi kriterlere gerek duyulmaktadir. Bu yazida 26 yasinda kas gli¢csiizIigu ve tipik cilt lezyonlari ile
basvuran ve IVIG tedavisine dramatik yanit veren dermatomiyozit olgusu sunulmustur.

Anahtar Soézciikler: Dermatomiyozit, IVIG.

Abstract

Dermatomiyozitis (DM) is an idiopathic inflammatory myopathy and a rare connective tissue disease which is
characterized by skin lesions. Diagnosis of DM requires a characteristic rash and other criteria, such as proximal
muscle weakness and muscle enzyme level elevation. In this paper we present a twenty-six-year-old man who
attended with muscle weakness, typical skin manifestations and providing a dramatic response to IVIG treatment of

dermatomyositis.

Keywords: Dermatomyositis, IVIG.

Girig

idiyopatik inflamatuar miyopati  (iiM), kronik kas
inflamasyonu ile karakterize sistematik otoimmun bir
hastaliktir. Polimiyozit (PM) ve dermatomiyozit (DM),
iiIMin en sik gériilen iki alt tipidir (1). Sikligi ortalama
yilda 2-10 yeni olgu olarak bildirilmigtir (2). DM, subakut
baslangicli, simetrik, proksimal kas gugsuzIiga ile
karakterizedir (3). Tipik cilt bulgulari olan heliotropik ras
ve gottron papdlleri ile polimiyozitten ayrilir (2). DM
tedavisinde ilk secenek olarak ylksek doz kortikosteroid
(KS), ikinci secenek olarak da immunsipresif (IS) tedavi
kullaniimaktadir (1). Ancak her iki tedavinin de uzun
doénem kullaniminda ciddi yan etkiler olusmaktadir (4).
Son dénemde yapilan ¢aligmalar géstermistir ki KS ve IS
tedavilere yanith olmayan hastalara intravendz
immunglobllin (IVIG) tedavisi verildiginde hem klinik
hem de biyokimyasal parametrelerde anlaml iyilesme
saglanmistir (1).
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Olgu Sunumu

Yirmi alti yasindaki erkek hasta, kollarini kaldirmakta ve
merdiven c¢ikmakta zorlanma sikayetiyle bagvurdu.
Ayrica g6z cevresinde ve dirseklerde olusan kizarikligin
zamanla mor renge donustiguni fark ettigini belirtti.
Fizik muayenesinde; g6z gevresinde heliotropik ras ve
bilateral dirsek, metakarpofalangial ve interfalangial
eklemlerde gottron papulleri izlendi (Sekil-1a,b).
Hastanin motor muayenede dil, boyun (4/5 motor
glictinde), bilateral deltoid (3/5 motor giictinde), iliopsoas
(2/5 motor guclinde), gastroknemius (4/5 motor
gucunde), gluteus maksimus (3/5 motor gucunde),
adduktor (4/5 motor gliciinde) ve rektus abdominalis
kaslarinda zafiyet mevcuttu. Laboratuvar tetkiklerinde
ALT: 62U/L, AST: 122UJL, kreatin kinaz (CK): 1256 UI/L,
Aldolaz: 15 U/L olarak geldi. Elektromiyografi (EMG)
incelemesinde alt ve Ust ekstremite proksimal kaslarinda
denervasyon potansiyellerinin eslik ettigi miyojen tutulum
izlendi. DM tanisi konularak hastaya 1 mg/kg/gin
dozunda KS (oral prednisolon) tedavisi baslandi. Bir
aylik takip surecinde CK degerlerinde diisme izlenirken
klinik olarak anlamli iyilesme izlenmedi. immunsiipresif
tedavi (Azatioprin tablet, 3 mg/kg/guin) eklendi ve takibe
alindi. Hastadan fotograflarinin yayinlanacagina dair
yazili onam alindi.



Sekil-1a,b. Dermatomiyozit olgusunda a. Metakarpofalangial ve
interfalangial eklemlerde gottron papdilleri, b. Goz
cevresinde heliotropik ras izlenmektedir.

Takip eden 3 aylik suregte zamanla kas glclnde
gerileme izlendi. Dil ve rektus abdominalis kaslarinda
zafiyet belirgin artmakla beraber boyun kaslarinda (3/5),
bilateral deltoid (3/5), iliopsoas (-2/5), gastroknemius
(3/5), gluteus maksimus (1/5) ve adduktor kaslarda ise
motor defisitin 2/5’e geriledigi izlendi. Solunum gigcligu
nedeniyle solunum destegine ihtiyaci oldu. Biyokimyasal
parametrelerden (ALT, AST, CK) degerlerinde artma
oldu. Hastada KS ve IS tedavi ile klinik ve laboratuvar
iyilesme vyerine kotlilesme izlenmesi Uzerine Saglik
Bakanligrna endikasyon disi IVIG kullanimi igin
basvuruldu. IVIG kullanimi i¢in onam alindiktan sonra
hastaya 0.4 g/kg/gin dozundan 5 giin slreyle IVIG
tedavisi verildi. Hastanin izleminde kisa surede solunum
glcligu dizeldi. Motor defisitte anlamli 6lglide iyilesme
izlendi. Ginlik yasam aktivitelerinin timinu desteksiz
yapabilir duruma geldi. CK degerleri 4 ay icinde normale
dondu.

Tartisma

DM, tipik deri dokintileri ve proksimal kas gugsuzlugi

ile seyreden nadir gorulen idiyopatik inflamatuar kas

hastaligidir. DM immunopatolojisinde perivaskiler CD4+

T lenfositler, B hicre infiltrasyonu, kompleman bilesen-

leri birikimi ve kapiller kayip oldugu disinulmektedir.

Hastalar genelde doktora basvurmadan 3-6 ay once

baslayan proksimal kaslardaki gug¢suzlikten yakinirlar.

Ozellikle merdiven ¢ikmada, saclarini  taramada

zorlanma sikayetleri olur (5,6). Bohan ve Peter

tarafindan tanimlanan PM ve DM tani kriterleri su

sekildedir:

1. Simetrik proksimal kas gli¢gsuzligu,

2. iskelet kas enzimlerinin (CK, Aldolaz, AST, ALT ve
LDH) serum dlizeylerinde artis,

3. Anormal EMG (miyopatik motor Unit potansiyelleri,
fibrilasyonlar, pozitif keskin dalgalar ve irritabilite),

4. Kas biyopsisinde inflamatuvar infiltrasyon bulgulari ve
dejenerasyon / rejenerasyon veya perivaskiler atrofi
bulgulari,
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5. Dermatomiyozit tipik deri dokuntuleri (Gottron bulgusu,
papulli veya heliotropik dokuntu).

Polimiyozit igin kesin tani; 1-4 arasi tim kriterler, yliksek
muhtemel tani; 1-4 arasi kriterlerin 3’U, olasi tani ise 1-4
arasi kriterlerin 2’sidir.

Dermatomiyozit tanisi i¢in 5. kritere ek olarak ilk 4
kriterden kesin tanida 3, ylksek muhtemel tanida 2,
olasi tanida 1 kriter gereklidir.

Olgumuzda yukaridaki kriterler g6z 6niinde bulundurul-
dugunda, DM igin tipik cilt bulgularinin yaninda, simetrik
proksimal kas gli¢suzIUgu, iskelet kas enzimlerinde (CK,
ALT, AST, Aldolaz) artis ve tipik EMG bulgularinin varlig
DM tanisi koymak icin yeterliydi.

DM'de ilk tedavi segenegi KS'dir. Codu hasta KS
tedaviden fayda gorur; geri kalan hastalar ise ya hi¢
fayda goérmezler ya da kismi fayda gorirler. Van de
Vlekkert ve ark. (7), yaptiklari yakin zamanh bir
calismada ylksek doz oral deksametazonun gunlik oral
prednisolon tedavisine kiyasla bir ustinligi olmadigini
gOstermislerdir (7). Tedaviye direngli olgularda diger bir
tedavi secgenegi 1S’dir. Son doénemlerde yapilan
calismalarda ise KS ve IS tedavilere yanit alinamadi-
ginda IVIG tedavisinin iyi bir segenek oldugu
vurgulanmistir (1).

ik olarak, IVIG tedavisi 1987 yilinda Roifman ve ark. (8)
tarafindan PM tanili bir hastaya kullaniimis ve hastada
anlamli iyilesme saglandidi izlenmistir. Saito ve ark. (9)
tarafindan sekiz PM ve yedi DM tanili hastaya 0.4
g/kg/giin dozunda bes giin sureyle IVIG tedavisi verilmis
ve hastalarin  %80'inde (12/15) gunlik yasam
aktivitesinde diizelme ve takip eden 4 haftalik siregte
ise CK diizeyinde anlamli disus izlenmistir. PM/DM’i
olan ve IVIG kullanan hastalarda yapilan kontrol kas
biyopsilerinde; komplemen aktivitesinde, kapiller hiicre
ve kas  hicrelerinde, adezyon molekillerinde,
sitokinlerde, T hicre aktivasyonu ve migrasyonunda
belirgin azalma izlenmistir (10). Biz de hastamiza ilk
olarak 1mg/kg/giin dozunda KS tedavisi verdik. Ancak
takip eden sireclerde iyilesme izlenmemesi Uzerine
hastamizin tedavisine IS tedavi ekledik. Buna ragmen
hastamizda zamanla kas guciinde gittikce kétilesme,
solunum guclugu gelismesi ve laboratuvar
incelemelerinde basta CK degeri olmak uzere diger kas
enzimlerinde artis izlenmesi Uzerine hastaya 0.4
g/kg/glin dozundan bes gun sureyle IVIG verdik. Bir ay
icinde anlamli klinik iyilesme saglandi ve gunlik yasam
aktivitelerin timind badimsiz yapabilir duruma geldi.
Dért ay icinde tim biyokimyasal parametreler dizeldi.
Ayrica tedaviye baglh herhangi bir yan etki izlenmedi.
Sonug olarak, DM tanili hastada KS ve IS tedaviye yanit
alinamadigi durumda IVIG tedavisinin iyi bir segenek
oldugunu vurgulamak igin bu vakay! bildirmeye deger
bulduk.
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Refrakter myelom seyrinde asit olusumu ve intraperitoneal deksametazon
tedavisine yanit
Ascites formation in the course of refractory myeloma and response to intra-peritoneal
dexametasone treatment
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Multipl Myelom (MM) plazma hiicre klonunun malign proliferasyonu ile karakterize bir plazma hiicre diskrazisidir. Asit
olusumu MM'un nadir bir komplikasyonudur ve genellikle karacigerin plazma hicreleri ile infiltrasyonu sonucu
meydana gelen portal hipertansiyona baglidir. Asit nadiren peritonun plazma hucre infiltrasyonu sonucu da
gorilebilir. Myelom seyrinde asit olusumu progresif seyreder ve yiiksek doz kemoterapiye refrakterdir. Peritoneal

infiltrasyona bagl masif asit ile bagvuran ve intraperitoneal deksametazon tedavisine yanit veren bir refrakter myelom
olgusu sunulmaktadir.

Anahtar Sozciikler: Asit, deksametazon, intraperitoneal tedavi, multipl myelom.

Abstract

Multiple myeloma (MM) is a plasma cell dyscrasia characterized by the malignant proliferation of a plasma cell clone.
Ascites is a rare complication of MM and generally occurs because of portal hypertension due to the infiltration of
liver by plasma cells. Infrequently, ascites is detected as a result of peritoneal infiltration by plasma cells. Ascites in
the course of myeloma has a progressive course and is refractory to high dose chemotherapy. A refractory myeloma
case with massive ascites due to peritoneal infiltration and responding to intra-peritoneal dexametasone treatment is
presented.

Keywords: Ascites, dexametasone, intraperitoneal injections, multiple myeloma.

Giris Olgu Sunumu

48 yasinda erkek hasta Aralik 2008’de bel agrisi sikayeti

Multipl  Myelom (MM) tim malignitelerin ~ %71’ini,
hematolojik malignitelerin ise %10’unu olusturmaktadir
(1). MM'un karakteristik bulgulari bobrek yetmezligi,
anemi, hiperkalsemi, immin yetmezlik ve siklkla litik
kemik lezyonlaridir (2). Asit olusumu myelomun nadir bir
komplikasyonudur ve bagvuru aninda saptanabilecegi
gibi daha sik olarak hastalik seyrinde gérulmektedir (3).
Bildirilen vakalarin ¢ogunlugu IgA tipi myelomdur (4).
Myelomda serdz bosluklarin tutulumu koétli prognozia
iliskilidir ve standart ve etkin bir tedavisi bulunma-
maktadir. Tanidan 4 yil sonra masif asitle basvuran ve
intraperitoneal deksametazon tedavisine yanit veren bir
MM olgusu sunulmaktadir.
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Izmir, Tirkiye

Makalenin Gelis Tarihi: 14.05.2014 Kabul Tarihi: 23.10.2014

ile Ege Universitesi Hematoloji Bélimine basvurdu.
Hastanin 6zgegmisinde herhangi bir 6zellik yoktu. Fizik
muayenesinde torakolomber bdlgede palpasyonla
hassasiyet disinda patolojik bulgu saptanmadi.
Laboratuvar degerlendirmesinde hemoglobin 9.4 g/dL, Ig
G 477 mg/dL, Ig A< 22 mg/dL, Ig M 27 mg/dL, kappa 92
mg/dL, lambda 242 mg/dL ve serum immdinfiksasyon
elektroforezinde (IFE) lambda monoklonal gamopati
saptandi. Kemik iligi biyopsisinde lambda ve Ig D
pozitifligi gdsteren %35 plazma hicresi saptandi. Hasta
evre 2A IgD myelom tanisi aldi. 4 kur VAD (Vinkristine,
Adriyamisin, Deksametazon) tedavisi  uygulandi.
Remisyona giren hasta takibe alindi ancak Temmuz
2009'da renal yetmezlik ve anemi nedeniyle refrakter
kabul edildi. Hastaya bortezomib bazli VCD (Bortezomib,
Siklofosfamid, Deksametazon) tedavisi baglandi ve
otolog kok hiicre nakli planlandi. 8 kiir sonrasinda hasta
takibi birakti. Haziran 2010'da hasta son donem bobrek
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yetmezlidi ile duzenli hemodiyaliz programina alindi ve
oral melfalan ve deksametazon tedavisi baglandi. Mayis
2012’'de hasta karinda sislik sikayeti ile basvurdu.
Abdomen ultrasonografisinde (USG) yaygin asit rapor
edildi. Fizik muayenesinde vendz dolgunluk ve pretibial
6dem yoktu. Laboratuvar incelemesinde beyaz kire
2100/mm3, hematokrit 24.1%, hemoglobin 8 gr/dL,
platelet 13000/ mm3, kreatinin 2.86 mg/dL, kalsiyum 8.2
mg/dL, drik asit 6.3 mg/dL, total protein 7.2 g/dL, LDH
373 U/L saptandi.

c 5% .«

—daa e al

Sekil-1.a. Asitte plazma hicreleri, Giemsa x 40. b. Kemik iligi
biyopsisinde plazma hicre infiltrasyonu, Giemsa x 20.
c. Kemik iliginde Ig lambda pozitifligi x 20.

Hastaya diagnostik parasentez yapildi. Makroskopik
gOrinimi saman sarisi seklindeydi. Fibrin icermiyordu.
Asit sivisinin laboratuvar degerlendirmesinde total
protein 5.3 g/dL, albiimin 3.0 g/dL, LDH 301 U/L, beyaz
kiire 1200/mm? ve serum-asit albimin gradienti (SAAG)
(serum albimin-asit albimin) 0.3 saptandi. Gram
boyama ve kultir negatifti. Asit sivisinin sitolojik
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incelemesinde  kiglik lenfositler,  polimorfnikleer
I6kositler, mezotelyal hicreler ve atipik plazma hicreleri
saptandi (Sekil-1a). Kemik iligi biyopsisinde lambda
pozitif atipik plazma hicre infiltrasyonu rapor edildi
(Sekil-1b, 1c). Hasta myelomun peritoneal infiltrasyonu
kabul edildi ve palyatif amacgli glinasiri parasentez
uygulanmaya baglandi ancak asit volimiinde gerileme
olmadi. intraperitoneal deksametazon tedavisi uygulan-
masina karar verildi ve 3 kez parasentez sonrasi 40 mg

deksametazon uygulandi. Ultrasonografik ve fizik
muayene takibinde asitin geriledigi gozlendi. Asit
sivisinin  sitolojik  takibinde plazma hicrelerinin

kayboldugu saptandi. Ancak hasta abdominal tutulum
tanisindan 1.5 ay sonra pndmoniye bagl septik sok
nedeni ile kaybedildi.

Tartigsma

Hasta relaps\refrakter myelomun alisiimadik bir klinik
sekli ile basvurdu ve disik SAAG ve asit sivisinda atipik
plazma hicreleri saptanmasi nedeni ile MMun
peritoneal infiltrasyonu olarak takibe alindi. IgA myelom
tim myelom vakalarinin %25'ini olustursa da ser6z
kavite tutulumu ile bagvuran olgularin %50’den fazlasini
olusturmaktadir (5). MM’un kemik digi tutulum insidansi
farklilik gostermektedir (%5-%67) (4). Asit myelomun
nadir bir komplikasyonudur ve genellikle karacigerin
plazma hiicre infiltrasyonuna bagl olarak olusan portal
hipertansiyon ve peritonun artmisg permabilitesi nedeni
ile meydana gelir (5). Nadiren enfeksiy6z peritonit veya
daha nadir olarak da peritoneal myelom tutulumu nedeni
ile olugabilir (6). Diger etiyolojik sebepler ise amiloidoz,
plazma hiicreli sarkom ve tliberkuloz peritonitidir. MM’un
seyrinde ortaya c¢ikan asit agresiftir ve kemoterapiye
direnclidir. Ortalama sagkalim asit gelisiminden sonra
ortalama 1.5-2 aydir (7). Alkilleyici ajan iceren tedavilere
ve yiiksek doz siklofosfamid (750 mg/m?/gin, 4 giin)
tedavisine cevap veren vakalar bildirilmistir (8). Shimuzi
ve ark. (9), asit miktarinin melfalan ve prednizolon
tedavisi ile geriledigini, intraperitoneal tiotepa, nitrojen
mustard ve radyoaktif CR32P04 uygulamalarindan
sonu¢ alinamadigini bildirmiglerdir. Etkin bir tedavi
yontemine ihtiya¢ duyulmaktadir. MM her ne kadar
kemik iligi hastaligi olsa da abdominal semptomlar ve
refrakter asit ile basvuran hastalarda MM'un abdominal
tutulumu akilda bulundurulmalidir. Peritoneal tutulum
saptandiginda intraperitoneal deksametazon tedavisinin
asit volimUni azaltabilecegi ve infiltrasyonu gerile-
tebilecegi akilda tutulmahdir.
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Halsizlikle gelen 19 yasinda erkek hastada adrenal yetmezlik
Adrenal insufficiency in a 19-year-old male patient admitted with fatigue
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Adrenal yetmezlik oldukga enderdir ve %70-90’1 otoimmiin adrenalitis sonucu meydana gelir. Geri kalan olgular ise
diger enfeksiyonlar, kanser metastazi, adrenal hemoraji / infarkt ya da ila¢ etkisine bagh gelisir. Primer adrenal
yetmezlik Addison hastaligi olarak da bilinir ve adrenal korteksin hastaligidir. Adrenal yetmezlik genellikle 10-15
yaslarinda baslar. Bu yazida, yorgunluk ve halsizlik yakinmalari ile basvuran ve adrenal yetmezlik tanisi alan geng

erkek bir olgu sunulmaktadir. Bu gibi semptomlarla basvuran gen¢ hastalarda adrenal yetmezlik akilda tutulmahdir.
Ender goriilen fakat tani aldiginda tedavi edilebilen bu hastaligin yonetiminde erken tani ve tedavi hayat kurtaricidir.

Anahtar Soézciikler: Halsizlik, adrenal yetmezlik, bliyliime-gelisme.

Abstract

Adrenal insufficiency is quite rare and 70-90% of cases develop as a result of autoimmune adrenalitis. The rest may
be the result of infections, metastasis, adrenal haemorrhage / infarct or adverse effects of drugs. Primary adrenal
insufficiency, also known as Addison's disease, is a disease of adrenal cortex. Adrenal insufficiency generally starts
around 10 to 15 years of age. In this report, a young male patient admitted with fatigue and weakness and diagnosed
as adrenal insufficiency is presented. Adrenal insufficiency should be kept in mind in patients presented with these
symptoms. Early diagnosis and treatment are lifesaving managements in this rare, but curable disease.

Keywords: Fatigue, adrenal insufficiency, growth-development.

Avrupa’da kronik primer adrenal yetmezlik prevalansi,
1960’lardan gunimize milyon kiside 40-70 olgudan 93-
144 olguya yukselirken yillik insidansi milyon kigide 4.4-
6.0 yeni olguya ulasmistir (1,2). Primer adrenal
yetmezlik kadinlarda ve 30-50 yaslari arasinda daha

Girig

Adrenal yetmezlik oldukga enderdir, %70-90'1 otoimmdiin
adrenalitis sonucu meydana gelir. Geri kalan olgular ise
diger enfeksiyonlar, kanser metastazi, adrenal hemoraji /

infarkt ya da ilag etkisine bagh gelisir (1).

Altta yatan nedene goére adrenal yetmezlik; primer,
sekonder ve tersiyer olarak U¢ gruba ayrilir. Primer
adrenal yetmezlik, adrenal korteks hastahgidir.
Sekonder adrenal yetmezlik, adrenal bezin yanitinin az
olmasinin sonucudur ve hipofiz hastaliidir. Tersiyer
adrenal yetmezlik, kortikotropin salgilatici hormonunun
(CRH), arjinin, vazopressin ya da her ikisinin
hipotalamustan salgilanmasinda yetersizlik ya da
hormonun etkisinde yetmezlik nedeniyle Kkortikotropin
saliniminin engellenmesi sonucudur (1).
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siktir (2). Yirminci yuzyihn ilk yarisinda primer adrenal
yetmezligin en sik nedeni tiberkulozdu (3,4) ancak daha
sonra otoimmun adrenal yetmezlik en sik neden oldu (3).
Toplum tabanli retrospektif gbézlemsel arastirma ile
primer adrenal yetmezligi olan hastalarin 6lum riskinin iki
kat arttigi gosterilmistir (5).

Addison Hastaligi olarak da bilinen primer adrenal
yetmezlik adrenal korteksin hastaligidir. Adrenal
yetmezlik genellikle 10-15 yaslarinda baslar. Antijenleri
hedef alinan adrenal enzimler P450scc, P450c17 (17alfa
hidroksilaz) ve P450c21’'i (21 hidroksilaz) icerir (4).
Adrenal antikorlarin bulunmasi (%92) yuiksek prediktif
degeri olan ve adrenal yetmezligin olustugunu gdsteren
bir bulgudur (6).



Tlberkiloz, dissemine fungal enfeksiyonlar, HIV, sifiliz
gibi enfeksiyon etkenleri, hemorajik infarkt, lenfoma,
metastatik hastaliklar (akciger, meme, mide, barsak
kanseri gibi) ve ilaglar (ketokonazol, flukanazol,
etomidat, suramin, fenitoin, rifampin gibi) da adrenal
yetmezlige neden olabilir (7).

Cocuklarda primer adrenal yetmezlik, erigkinden
farkhdir; genetik nedenler daha siktir. Addison hastasi
103 g¢ocugun 20 yilhk izleminde (1981-2001) en sik
neden konjenital adrenal hiperplazi (%72) bulunurken
%13’Unde otoimmiin hastaliklar, %6’sinda genetik
nedenler tanimlandi (8).

Olgu Sunumu

On dokuz yasindaki erkek hastanin, herhangi bir bilinen
hastali§i olmamasina kargin 16 yasindan beri halsizlik,
yorgunluk sikayetleri varmis. Bu yillarda mukokutanéz
hiperpigmentasyon gelismeye baslamis. Hasta bu
sikayetlerle bircok merkeze bagsvurmus; kendisine
semptomatik tedaviler verilmis ve herhangi bir ileri
inceleme yapilmamis. Son olarak bir hafta énce halsizlik,
yorgunluk, tansiyon dusukligu, kilo kaybi nedeniyle
basvurdugu merkezden adrenal yetmezlik 6n tanisiyla
Ege Universitesi Tip Fakiiltesi Endokrinoloji ve
Metabolizma Hastaliklari Bilim Dalina ydnlendirilmis.
Hiponatremi, hiperpotasemi saptanan olguda ACTH
>1250 pg/mL (10-46), kortizol 6 pg/dL (3-10) ve DHEAS
61.1ug/dL (23-266) olarak bulundu.

Hastamizin kendisi ya da yakinlarinda tlberkiloz,
mantar (histoplasmosis, paracoccidoidomycosis,
cryptococcosis, vb.), HIV, sifiliz, trypanosoma gibi
etkenlerle enfekte olma Oykisli bulunmamaktaydi.
Yapilan fizik muayenesinde bilinci agik, koopere olan
hastanin tim cildinde diffiiz hiperpigmentasyon vardi.
Oral mukoza ve gingivasinda pigmente makiller
saptandi. Astenik olan hastanin apendektomi sonrasi

skar dokusunda da koyulasma saptandi.

Hidrate edilen hastaya intraven6z metilprednizolon
uygulandi.  Elektrolit dengesi duzeltildikten sonra
replasman tedavisi olarak peroral 30 mg/glin
hidrokortizon basglandi. Serviste izlendigi siirece hastada

akut adrenal kriz gértlmedi.

Primer adrenal yetmezIigin etiyolojisini ortaya ¢ikarmak
Uzere yapilan quantiferon testi ve PPD tuberkiloz
olmadigini goésterdi. Sifilis agisindan non-treponemal
testler negatif saptandi. Batin tomografisinde adrenal
bezde granilom ve hemoraji saptanmadi. Hasta
otoimmun primer adrenal yetmezlik olarak degerlen-
dirildi. Eslik edebilecek diger otoimmin hastaliklar
diglamak icin bakilan tiroid fonksiyon testi ve
otoantikorlari normal bulundu, ¢élyak antikorlari negatif
saptandi ve hipoparatiroidi ekarte edildi.
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Tartigsma

Adrenal yetmezlik, halsizlik, kilo kaybi, istahsizlik gibi
6zglin olmayan semptomlarla kendini gdsteren siklikla
30-50 yas araliginda ve kadinlarda gorilen bir hastaliktir
(4). Ancak sunulan olguda oldugu gibi 6zgin olmayan
semptomlarin  6n planda olmasi hastalara tani
konmasinin éniindeki en blyik engeldir. Primer adrenal
yetmezlik tanisi alan hastalarda  glukokortikoid,
minerelokortikoid ve androjen hormonlarinin eksikligine
bagh  halsizlik, enerji azhd, azalmis direng
(glukokortikoid  eksiligi, adrenal androjen eksikligi
nedeniyle %100 prevelansla); anoreksi, kilo kaybi
(6zellikle g¢ocuklarda, glukokortikoid eksikligine bagh
olarak %100 prevelansla), mide agrisi, bulanti, kusma
(6zellikle primer adrenal yetmezlikte en sik gorilen)
glukokortikoid ve minerelokortikoid eksikligine bagh %92
prevelansla gozlemlenir (2). Bu semptomlarin yaninda
miyalji ve eklem agrisi (glukokortikoid eksiligi), tuz istahi
(yalnizca primer adrenal yetmezlikte), libido kaybi
(kadinlarda), kuru ve purizii cilt (kadinlarda) de
gorilebilmektedir  (8). Adrenal yetmezligin  cilt
bulgularindan ciltte hiperpigmentasyon yalnizca primer
adrenal yetmezlikte, pro-opiomelanokortin derivelerinin
peptidlerinin fazlahgindan kaynaklanir ve hastalarin
%94’Unde gorilir. Kireg tasi renginde soluk cilt rengi,
yalnizca sekonder  adrenal yetmezlikte pro-
opiomelanokortin derivelerinin peptidlerinin azligindan
kaynaklanir. Adrenal androjen eksikligine bagli aksiller
ya da pubik killanmada azalma, ¢ocuklarda adrenarsin
ya da pubarsin olmadigini gosteren bulgulardir (7,8).

Biyokimyasal bulgulardan minerelokortikoid eksikligine
bagh artmis serum kreatinin dizeyi, hiponatremi %88
prevelansla gorilir. Anemi, eozinofili, tirotropin artisi,
hiperkalsemi ve hipoglisemidir (9).

Hastamizda halsizlik, yorgunluk, mukokutan6z
hiperpigmentasyon, tansiyon dusuklugu, kilo kaybi
olmasi nedeniyle o6ncelikle primer adrenal yetmezlik
disundlda. Sirekli kardiyak monitorizasyon sirasinda
hizli rehidratasyona oncelik tanindi. Yetmezlik tedavisi
icin metilprednizolon intravendz enjeksiyon uygulandi;
30 mg/gin peroral hidrokortizon tedavisi replasman
tedavisi elektrolit dengesi dizeltildikten sonra verildi.

Hemorajik enfarkt, metastatik hastaliklar (akciger,
meme, mide, barsak kanseri gibi) varligini géz ardi
etmemek icin planlanan batin tomografisinde adrenal
bezlerde granilom ya da hemoraji saptanmadi.
Ketokonazol, flukanazol, etomidat, suramin, fenitoin,
rifampin gibi, ilaglarin da adrenal yetmezlige vyol
acabildigi bilinmektedir (7). Ancak olgu bu ilaglarn
kullanmamaktaydi. Literatiirdeki bir izlem calismasinda
cocuklarda Addison hastaliginin en sik nedeni olarak
konjenital adrenal hiperplazi (%72) bulunurken bu olgu
siralamada ikinci sirada yer alan otoimmiin hastalklar
(%13) grubu icinde tanimlandi (10).
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Adrenal yetmezlik tanisi olan, 6zellikle yeni tani alan
hastalari adrenal krizden korumak igin hastanin uzun
sure steroid kullandigini belirten bir kart ya da bileklik
tagimasi énerilmelidir. iki-lic haftadan uzun siire eksojen
glukokortikoid tedavisi alan hastalar da ilaglarini
birdenbire kesmemeleri konusunda uyarilmalidir. Acil
durumlarda hastanin hidrokortizon enjeksiyonunu kendi

durumlarin fark edilmesi durumunda adrenal yetmezlik
tanisinin akla gelmesi, ender gérilen ama tani aldiginda
tedavi edilebilen bu hastaligin yonetiminde c¢ok
o6nemlidir. Adrenal yetmezlik tanisini uzun sayilabilecek
bir siregte alan geng erkek hasta olgusu ile gincel
bilgilerle  konunun irdelenmesi amaglanmistir. Bu
hastalar igin erken tani ve tedavinin hayat kurtarici

kendine yapabilmesinin 6gretilmesi

de o6nemli bir oldudu da unutulmamalidir.

noktadir (9).

Cocuk ve ergen
dehidratasyon,

izleminde ya da hipotansiyon,
elektrolit  dengesizlikleri gibi  klinik
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Henoch-Schonlein purpurasi: Penis ve skrotum tutulumiu olgu
Henoch-Schonlein purpura: A case with involvement of the penis and scrotum

Mehmet Karaci®  Zuhal Ornek®  Burak Seyrek2 Mutlu Yiiksek® Nazmiye Yiiksek*

'Fatih Sultan Mehmet Egitim ve Arastirma Hastanesi, Cocuk Sagligi ve Hastaliklari Klinigi, istanbul,
Turkiye

2Biilent Ecevit Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Saghgi ve Hastaliklari Anabilim Dali, Zonguldak, Tiirkiye
®Bilent Ecevit Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Immunoloji ve Alerji Bilim Dali, Zonguldak, Tiirkiye
“Bilent Ecevit Universitesi Tip Faklltesi, Cocuk Onkoloji Bilim Dali, Zonguldak, Tirkiye

Oz

Henoch-Schénlein purpurasi (HSP), artrit / artralji, gastrointestinal ve genitouriner sistem tutulumunun eslik ettigi non-
trombositopenik purpura ile karakterize, ¢cocukluk ¢aginin en sik gorilen vaskdilitidir. Genitolriner sistem tutulumu
olan olgularda hem skrotum hem de penis etkilenmesi olduk¢a nadirdir. Bu yazida, tipik deri bulgulari, eklem
bulgulari, skrotum ve penis tutulumu olan ¢ buguk yasindaki bir erkek olgu sunulmak istenmistir. Hastada
prednizolon ve ibuprofen tedavisi ile dért glinde tamamen iyilesme saglanmistir. Sonug olarak, penis ve skrotum
tutulumu gosteren HSP olgularinda, tartismali olmakla birlikte, ibuprofen ve steroid tedavisi uygulanabilir.

Anahtar Sozciikler: Henoch-Schénlein purpurasi, penis ve skrotum tutulumu, ¢cocukluk ¢agi.

Abstract

Henoch-Schénlein purpura (HSP), characterized by non-thrombocytopenic purpura accompanied by arthritis /
arthralgia, gastrointestinal and genitourinary system involvement is the most common vasculitis in childhood. In case
of genitourinary system involvement, the involvement of both the scrotum and the penis is very rare. In this report, a
3.5 year-old boy with typical skin symptoms, joint symptoms, scrotum and penis involvement is presented. In this
patient, prednisolon and ibuprofen treatment has resulted in the resolution of the symptoms in four days. In
conclusion, ibuprofen and steroid treatment could be administered in HSP children with penile and scrotum
involvement although controversial.

Keywords: Henoch-Schénlein purpura, penile and scrotum involvement, childhood.

Girig

Hastalarin tanisi; alt ekstremitelerde daha belirgin olmak
Uzere, trombositopenik olmayan petesi ve/veya purpura
zorunlu kriter olmak Uzere, karin agnsi, tipik
histopatoloji, artralji veya artrit ve renal tutulumdan en az

Henoch-Schénlein purpurasi (HSP) purpurik dokintd,
artrit, nefrit ve gastrointestinal semptomlar ile
karakterize, nedeni kesin olarak bilinmeyen sistemik
kiguk damar vaskilitidir. Cocukluk c¢aginda gorilen

trombositopenik olmayan purpuranin en sik sebebidir.
Her yasta ortaya cikabilmesine karsin en sik 2-8 yaslari
arasinda ve erkeklerde kizlardan iki kat fazladir.
Toplumda gérilme orani 14-18/100.000 olarak tahmin
edilmektedir (1,2). Olgularin hemen timiinde gorilen
deri dokintlisi hastalik igin karakteristiktir. Bunu eklem,
gastrointestinal, renal ve santral sinir sistemi tutulumlari
izler (3).
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birinin olmasi ile konur (4). Skrotum ve testis tutulumlari
ile santral sinir sistemi tutulumu oldukga nadirdir.
Hastamizda g¢ok nadir gorilen hem penis, hem de
skrotum tutulumu beraber oldugundan sunmay! uygun
bulduk.

Olgu Sunumu

Olgumuz 3 yas 6 aylik erkek, Ekim 2013 tarihinde
klinigimize vicutta kizariklk, penis ve skrotumda morluk
sikayetleri ile getirildi. Hikayesinden vicuttaki dokintu-
lerin bir haftadan beri oldugu 6zellikle bacak ve kalganin
arka yuzenden basladi§i daha sonra yayildigini
6grenildi. Genital travma, cerrahi ya da Uretral sonda
deneme anamnezi yoktu. Ayrica ayni gin avug ici ve
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parmaklarinda sislik ve agrisi baslamisti. Olgunun karin
agrisi, melena hikayesi, idrar renginde degisme gibi
sikayetleri yoktu. Yakin zamanda gecirilmis herhangi bir
enfeksiyon hikayesi alinamadi. Hastanin 6z ve soy
gecmisinde bir 6zellik yoktu. Vicut agirhgr 16.5 kg (50-
75P), boyu 102 cm (75P) ve tum vital bulgulari normal
degerlerde idi. Sistem muayenesinde; her iki alt
ekstremitesinde, basmakla solmayan palpabl purpurasi
vardi. Ayrica her iki el bag parmakta sislik ve agri vardi. El
tenar bolgesinde kizariklik ve siglik goruldi (Sekil-1a).
Penis ucunda ve skrotumun tamaminda belirgin ekimoz
ve morluk ile hafif hassasiyeti gortldi (Sekil-1b).

.

Sekil-1. a. Tani anindaki alt ekstremitelerdeki tipik purpurik
dokanti ve elde tenar boélge tutulumu, b. Penis ucunda
ve skrotumun tamaminda gorilen ekimoz ve morluk ile
tedavinin 4. giinindeki hali.

Olgu HSP 6n tanisiyla klinigimize yatirildi. Biyokimyasi,
koagililasyon parametreleri, hemogrami ve trombosit
degeri normal idi. Periferik yaymasinda trombositler
yeterli sayida ve kumeli idi. CRP: 30 mg/L (0-8 mg/L),
sedimentasyon: 28/h, C3: 1.89 g/L (0.79-1.52 g/L), ASO,
IgA, 1gG, IgM, C4 ve ANA, anti ds-DNA, p-ANCA,
c-ANCA ve hepatit serolojisi normal idi. Tam idrar
tetkikinde protein negatif ve hicre yoktu takiplerinde de
ayni sekilde seyretti. Gaitasi normal idi, gaitada gizli kan
takiplerinde hep negatif saptandi. Olgu testis ve skrotum
gibi nadir gorulen bir tutulum sekliyle seyrettiginden
cocuk cerrahisine konslilte edildi ve cerrahi patoloji
saptanmadi. Cekilen doppler ultrasonografide sadece
skrotal deride minimal kalinhk artigi oldugu diger
bulgularin normal oldugdu ifade edildi. Mevcut tablosunda
deri tutulumu ve eklem tutulumu ve atipik penis ve
skrotum tutulumu olan olguya literatirde taranarak 1
mg/kg dozda prednizolon ve 10 mg/kg'dan ibuprofen
baslandi. Hastanin takiplerinde gastroistestinal sistem ve
renal sistem tutulumlarina ait klinik ve laboratuvar
bulgusu saptanmadi. Takibinin dordincii giniinde
genital organ lezyonlari tamamen geriledi. Dort aydir
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takip edilen olgunun baska bir sistem tutulumuna ait ek
bulgusu saptanmadi.

Tartisma

Henoch-Schonlein purpurasi gocukluk c¢aginda en sik
gorilen vaskdlittir.  Birgok faktor tanimlanmasina
ragmen, altta yatan etiyolojik mekanizma halen
aydinlatlamamistir.  Olgularin  prognozunu renal ve
gastrointestinal sistem tutulumlari belirler. Benign seyirli
olmasina ragmen farkh sistem tutulumlari ile karsimiza
gelebilir ve atipik klinik prezentasyon gosterebilir. Bizim
olgumuzda da penis ve skrotumda lezyonlarla seyreden
atipik bir tutulum vardi. Bobrek disindaki genitouriner
sistemde, genellikle mesane duvarinda hematom, Uretrit,
spermatik kanalda hemoraji, skrotal tutulum ve
epididimo-orsit gorilebilmektedir (5). HSP’li gocuklarda
sadece skrotal tutulum insidansi %2-38 arasinda
bildirilmistir. Ama literatiirde cocukluk caginda en sik
skrotal 6dem ya da sadece penis tutulumundan
bahsedilmektedir (5,6). Bizim olgumuzda cilt, eklem ve
penis ve skrotum tutulumu vardi.

Skrotal 6dem ve testislerde agri, kizariklik gibi akut
skrotum bulgulariyla basvuran hastalarin  ayiric
tanisinda testis torsiyonu, epididimit / orsit, travma,
cinsel istismar, selllit ve paliarteritis nodosa (PAN) gibi
durumlar diastndlmelidir (7). Akut skrotum ile basvuran
hastalarin %3’Unde HSP ile iligkili skrotal tutulum olabilir.
Ozellikle skrotal tutulum ile basvuran hastalarda hikaye
iyi ahnip, fizik muayene dikkatli yapiimalidir. Cinku
skrotal tutulumu olan HSP’sinda bizim olgumuzdaki gibi
her zaman tipik deri bulgulari skrotum bulgulari ile ayni
anda olmayabilir. Ayrica bizim olgumuzda PAN icin
bakilan testler normal idi. Ayirici tani igin 6zellikle skrotal
ultrason gereklidir. Epididimisin genislemesi, skrotal
deride kalinlasma HSP'daki ultrasonografik bulgulardir
(5). Olgumuza yapilan skrotal renkli doppler ultrasonda,
skrotal deride kalinlik artigi disinda belirgin bir patoloji
saptanmadi. Olgularda penis lezyonlari hastalidin
baslangicinda sistemik tutulumla birlikte gérulebildigi gibi
sistemik bulgularin dizelmesi sonrasinda tek basina
veya yine diger organ veya sistem tutulumlari ile birlikte
kendini gosterebilmektedir (8). Olgumuzdaki lezyonlar
sistemik bulgularin baslamasindan hemen sonra ortaya
cikmisti.

Literatirde skrotal semptomlarin tedavisinde steroid
tartismalidir. Farkli dozlarda steroidler kullanilirken,
tedavisizde takip edilen vakalar bildirilmistir. Ancak kisa
sureli verilen steroidle bulgularin dramatik sekilde hizlica
duzeldigi rapor edilmigtir. Literatiirdeki genel kani, penis
bulgularinin siddetli seyrettigi olgularda veya birlikte
sistemik  komplikasyonlarin  goéruldigi  durumlarda
steroid tedavisinin yeri oldugu seklindedir (5,8,9).
Olgumuzun penis ve skrotum bulgularinda ikinci gln
dizelme go6zlenmesi ve doérdinci gin bulgularin
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tamamen ortadan kalkmasi nedeniyle klinik slrecin
literatiirle uyumlu oldugunu séylemek mumkinduir.

Literatlirde ylksek Cs; dizeyi, skrotal tutulumu olan
hastalarda anlamli bulunmustur. Ayrica skrotal tutulum
ile bébrek tutulumu birlikteligi ¢galismalarda gésterileme-
mistir. Vakamizda da risk faktorleri ve organ tutulum
birliktelikleri agisindan literatirle uyumlu bulgular vardi
(5,10).

Sonug¢ olarak, HSP’li olgularinda skrotum ve penis
tutulumu olduk¢a nadir olmakla beraber iyi prognoziu
kabul edilebilir. Bu olgularda gerektiginde, steroid
tedavisi uygulanabilir. Tedavinin temelini yakin klinik
takip, komplikasyonlarin 6ngérulmesi ve tedavisi ile
birlikte destek tedavisi olugturmalidir.
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Primer septorinoplasti olgusunda rinolit
Rhinolithiasis in a primary septorhinoplasty case

Goksel Turhal Kerem Oztiirk Sercan Gdde Fazil Apaydin
Ege Universitesi Tip Fakiiltesi, Kulak Burun Bogaz Hastaliklari Anabilim Dali, izmir, Tiirkiye

Oz

Rinolitler nazal kavitede nadir gérilen ve genellikle unilateral, endojen ya da ekzojen bir nidusun gevresinde tuzlarin
birikmesiyle olusan kitlelerdir. Tipik semptomlari tek tarafli burun tikanikhdi, kétd kokulu pirilan burun akinti,
epistaksis, kabuklanma, burunda ya da yiizde sislik, anosmi, epifora ve bas agrisidir. Tani anterior rinoskopi, nazal
endoskopi ve bilgisayarl tomografiyle konmaktadir. Bu yazida herhangi bir sikayeti olmayan ve primer septorinoplasti
sirasinda rastlantisal olarak saptanan bir rinolit olgusunu bildiriyoruz.

Anahtar Sozciikler: Rinolit, septum deviasyonu, primer septorinoplasti.

Abstract

Rhinoliths are rare, mostly unilateral masses in the nasal cavity caused by the deposition of salt around an
endogenous or exogenous nidus. Typical symptoms are unilateral nasal obstruction, malodorous purulant discharge,
epistaxis, crusting, edema on the nose or face, anosmia, epiphora and headache. Diagnosis is made by anterior
rhinoscopy, nasal endoscopy or computerized tomography. In this manuscript we report a rhinolithiasis case
incidentally found in a primary septorhinoplasty patient without any previous symptoms.

Keywords: Rhinolithiasis, septum deviation, primary septorhinoplasty.

Girig Hastanin anamnezinde 7 yasinda travmaya bagh nazal
fraktir ~ Oykisi  mevcuttu. Hastaya fonksiyonel
septorinoplasti dnerilerek klinige yatisi yapildi. Hastanin
sol nazal kavitedeki septum deviasyonu rijit ve fleksibl

endoskop gegmesine olanak vermeyecek kadar ileri

Rinolit nazal kavitede bir nidus veya yabanci cisim
cevresinde zaman igeresinde tuzlarin birikmesiyle
olusan kitledir. Rinolitler nadir goérulir ve literatirde
genellikle olgu sunumlari olarak bildirilmigtir. Tipik

semptomlar tek tarafli burun tikanikig, koti kokuly ~94Zeyde izlendi. Acik teknik - primer septorinoplasti
purilan burun akinti, epistaksis, kabuklanma, burunda uygulandi. Operasyon sirasinda .septumun deviye
kisimlari ¢ikarilip sol nazal pasaj agildiktan sonra

ya da yluzde sislik, anosmi, epifora ve bas agrisidir (1).
Bazen uzun yillar belirti vermeyebilir ve rutin muayene
sirasinda rastlantisal olarak saptanabilir. Olguda ileri
derece septum deviasyonu ve eksternal burun
deformitesi nedeniyle primer septorinoplasti olan ve
operasyon sirasinda deviasyonun arkasinda rastlantisal
olarak saptanan bir rinolit vakasi bildirilmigtir.

deviasyonun hemen arkasinda alt konka ile septum
arasinda yerlesmis koyu gri renkli, Gzerinde sekresyon
ve koagulumlar olan sert, yabanci bir cisim izlendi.
Rinolitte uyumlu olan 3x1 cm uzunlugundaki cisim
cikarildi  ve  hastanin  primer  septorinoplastisi
tamamlandi. Nazal mukozada erozyon izlenmedi. Rinolit
kirilarak iginde yabanci cisim olup olmadigi arastirildi

Olgu Sunumu (Sekil-1) ancak rinolit igerisinde yabanci cisim izlenmedi.

17 yasinda bilinen higbir ek hastaliyi olmayan bayan
hasta burun tikanikligi ve sekil bozuklugu sikayetiyle
kulak burun bogaz hastaliklari poliklinigine basvurdu.

Tartisma

Rinolitlerin patogenezi tam olarak aydinlatilamamigsa da

Hastanin muayenesinde septum sola ileri derece deviye
izlendi ve nazal aksta C deformitesi izlendi.
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genellikle burun igindeki bir yabanci cismin gevresinde
mukus ve tuzlarin birikerek katilagsmasiyla olustugu
distnlimekte olup kadinlarda erkeklere gére daha sik
gorilmektedir (1). Yabanci cisimlerin ¢ogu ekzojen
kaynakli olmakla birlikte nadir olsa da endojen kaynakli
rinolit de olusabilmektedir.



Sekil-1. Rinolitin iki pargaya boliindikten sonraki gérinimu.

Boncuk, oyuncak parcalari, tas, meyve cekirdekleri,
bezelye, pamuk, tohumlar, fasilye, kagit, ahsap ya da
cam pargalari gibi egzojen ajanlar ya da dis, kemik
parcalari, trombus, kurumus purilan sekresyonlar ya da
deskuame epitel gibi endojen ajanlar rinolitin kaynagi
olabilmektedir (2,3). Yabanci cismin kronik yangisal bir
reaksiyon olusturdugu dusinilmekte ve bunun
sonucunda kalsiyum fosfat, kalsiyum karbonat ve
magnezyum fosfat gibi mineraller gokmektedir.

En sik gorllen sikayet burun tikanikhidi olmakla birlikte
bunun diginda sik goriilen sikayetler kétl kokulu purdlan
burun akinti, epistaksis, kabuklanma, burunda ya da
yuzde sislik, anosmi, epifora ve bas agrisidir (4).
Sikayeti olan hastalarin tani almasi yaklasik 6 ay ile 8 yil
arasinda surebilmektedir (2). Olguda burun tikaniklig
disinda bir semptom mevcut olmayip bu sikayetin de
septum deviasyonuna bagl oldugu dustnulmustar.

Rinolitler genellikle unilateral olmakla birlikte tipik olarak
nazal kavite tabaninda, maksiller sinus ile alt konka veya

Kaynaklar

septum ile alt konka arasinda bulunur (5). Rinonitler
siklikla gri, kahverengi veya yesil-siyah renkte olup
cevresinde ¢ogu zaman o6demli granilasyon dokusu,
koagulum ve purulan sekresyon bulunur.

Rinolitler magnezyum ve kalsiyum tuzlarinin ¢ékmesiyle
zaman icin buyume egilimindedir. Komsu kemik
yapilarda zaman iginde destriksiyon gelisebilmektedir.
Destruksiyon genellikle septum ve maksiller sinis medial

duvarinda gelisebilmekle birlikte sert damakta
perforasyon ve nadir de olsa naso-oral fistiller
gelisebilmektedir  (6,7). Olgumuzda herhangi bir

destriksiyon bulgusu izlenmedi.

Anterior rinoskopi ve endoskopik nazal baki gogu zaman
rinolitler igin tani koydurucudur. Sipheye dusilen
olgularda bilgisayarli tomografinin (BT) kullaniimasi
onerilmektedir (8). Bazi vakalar piriilan akintidan dolayi
rinosinlizit  olarak  degerlendirilip,  tibbi  tedavi
alabilmektedir. Endoskopik bakida ve BT'de rinolit
vakalarina sinlzit, kronik vestibulit, alerjik rinit, septum
deviasyonu ve skuamdz hicreli karsinomun eslik ettigi
bildirilmigtir (1).

Rinolitlerin tedavisi rinolitin boyut ve yerlesimlerine goére
lokal veya genel anestezi ile total olarak gikariimasini
icermektedir. Tek tarafli burun tikanikhdi ve uzun sureli
kotu kokulu akinti sikayeti olan hastalarda rinolit mutlaka
akilda tutulmasi gereken bir 6ntani olup olgumuzdaki
gibi ek bir sikayeti olmayip primer septorinoplasti
sirasinda rastlantisal olarak da saptanabilmektedir.
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2. Yuca K, Caksen H, Etlik O, et al. The importance of rigid nasal endoscopy in the diagnosis and treatment of rhinolithiasis. Auris

Nasus Larynx 2006;338:19-22.

© NOoO O ®

Cilt 55 Sayi 1, Mart 2016 / Volume 55 Issue 1, March 2016

Tarhan AE, O§uz H, Safak MA, Ozdek A, Samim E. Rhinolithiazis. KBB BBC Derg 2002;10(2):93-6.

Kharoubi S. General review of rhinolithiases. Ann Otolaryngol Cervicofac 2008;125(1):11-7.

Sakin YF, Gedik M. Rinolitiyazis: Klinik bulgular, tani, tedavi ve radyolojik bulgular. Goztepe Tip Dergisi 2009;24(2):95-100.
Bicknell PG. Rhinolith perforating the hard palate. J laryngol Otol 1970;84(11):1161-2.

Arora S, Garg LN, Julaha M, Tuli BS. Naso-oral fistula due to rhinolithiasis: A rare presentation. J Oral Sci 2009;51(3):481-3.
Hadi U, Ghossaini S, Zaytoun G. Rhinolithiasis: A forgotten entity. Otolaryngol Head Neck Surg 2002;126(1):48-51.

45



Derleme / Review

Ege Tip Dergisi / Ege Journal of Medicine 2016;55(1):46-49

Konjenital kalp cerrahisi sonrasi silotoraks tani ve tedavisine giincel yaklagim

Current management for diagnosis and treatment of chylothorax after congenital heart
surgery
Onur Isik

Muhammet Akylz Mehmet Fatih Ayik Yiksel Atay

Ege Universitesi Tip Fakiiltesi, Kalp ve Damar Cerrahisi Anabilim Dali, izmir, Tirkiye

Oz

Silotoraks, torasik duktusun hasarina bagl olarak plevral boslukta sil6z olarak bilinen sitimsu bir sivi birikimi olup,
cocuklarda plevral eflizyonun nispeten nadir bir nedenidir. Cocukluk c¢agindaki postoperatif silotoraks ciddi bir
komplikasyon olup, yonetimi zorludur. Goérilme sikhdi disik olmasina ragmen enfeksiyon, malnitrisyon,
immunsupresyona sebep olabilmesinden dolayi ciddi bir komplikasyon olarak karsimiza gikabilmektedir. Silotoraks
gelismesi sonrasinda sivi dengesinin de bozulmasi postoperatif dénemde hasta yénetimini daha da komplike hale
sokabilir. Bu baglamda pediyatrik kalp cerrahisi sonrasi gelisen silotoraks daha yiliksek morbidite ve mortaliteye
neden olabilir. Bu yazimizin amaci pediyatrik kalp cerrahisi sonrasi gelisen silotoraks kapsaminda kalarak anatomi,
etiyoloji, tani, insidans, patofizyoloji ve giincel yaklasima deginmektir.

Anahtar Sozciikler: Silotoraks, konjenital kalp hastalidi, oktreotit.

Abstract

Chylothorax, the accumulation of a milky fluid known as chyle in the pleural space due to damage to the thoracic
duct, is a relatively rare cause of pleural effusion in children. Postoperative chylothorax in childhood is a potentially
serious complication of any thoracic surgical procedure and its management represents a serious challenge. It has a
low prevalence but it can lead to serious complications, such as infection, malnutrition, and immunosuppression, in
newborn and infant patients. Once chylothorax occurs, postoperative management is complicated by incremental
hydrolability, which requires careful postoperative management. Consequently, chylothorax may cause greater
morbidity and mortality in pediatric heart surgery. The intent of our study was to explore the anatomy, etiology,
diagnose, incidence, pathophsiology and present the management of this type of chylothorax.

Keywords: Chylothorax, congenital heart disease, octreotide.

Girig

Cocuk yas grubunda silotoraks nadir gorilen bir
patolojidir. Silotoraks konjenital pulmoner ve torasik
lenfatik sistem anomalileri, majér boyun ameliyatlari
sonrasl, plevral / mediastinal timorler, superior vena
kava obstriiksiyonu, Turner veya Noonan sendromu gibi
dismorfik sendromlar nedenleriyle gorulebilir (1). Fakat
bu nedenler arasinda nisbeten sik karsilasilan durum
konjenital kalp cerrahisi sonrasi yogun bakim izlemidir
(2). Silotoraks tanisi plevral sivinin tetkiki sonrasi
silomikronlarin ve ftrigliseritlerin goérilmesiyle konur.
Postoperatif dénemde metabolik, immunolojik ve
nutrisyonel morbiditeye yol acabilen bu komplikasyonun
tani ve tedavi sirecini c¢esitli bagliklar altinda
degerlendirdik.

Yazisma Adresi: Muhammet Akyuz

Ege Universite_si Tip Fakiiltesi, Kalp ve Damar Cerrahisi
Anabilim Dali, Izmir, Tirkiye

Makalenin Gelis Tarihi: 01.10.2014  Kabul Tarihi: 14.11.2014
46

Torasik Lenfatik Sistem Anatomisi

Silotoraksli bir hastanin yonetiminde torasik lenfatik
sistemin anatomisinin bilinmesi 6nem arz eden bir
konudur. Torasik duktus; toraks kavitesine 10. veya 12.
torasik vertebralarin hizasindan diyafram Uzerindeki
aortik hiatusdan gegerek girer. Toraks icinde posterior
mediastende, vertebral kolonun saginda ve &nunde;
Ozefagus ile perikardin arkasinda yukari dogru seyreder.
Besinci veya 6. torasik vertebra hizasinda torasik duktus
sola dogru gecerek aortik arkusun posterioruna ulasir.
Bu noktadan sonra da ilerleyerek stperior torasik
aciklhiktan toraks sinirlari disina ¢ikar. Toraks sinirindan
cikip boyuna gelen sil6z dolasim skalen kasin
anteriorunda ve sol klavikuladan birka¢g milimetre
uzaklikta (servikal 7. vertabra hizasinda) sol internal
juguler ve subklaviyan ven bilesiminde vendz dolagima
dabhil olur.



Torasik  duktun  anatomik  varyasyonlarina  sik
rastlanmaktadir (3). Duplikasyon triplikasyon ve diger
anatomik varyasyonlarinn gérilme sikhgi %35 ila 50
arasinda deg@ismektedir (4). Lenfatik agda yaygin
kollateral aglar bulunmaktadir. Bu yaygin gelisen
kollateral aglar sayesinde torasik duktus torasik ve
servikal seyri boyunca herhangi bir alanda staza neden
olunmadan rahatlikla baglanabilir (5).

Tani

Yenidoganda, kalp veya mediastinal cerrahi gegirmis
hastalarda, mediastinal kitlesi olan hastalarda, majér
lenfatik malformasyonu oldugu bilinen hastalarda yaygin
plevral efiizyon gorildiginde silotoraks tanisi akilda
tutulmalidir. Taninin  kesinlestiriimesi adina plevral
sivinin incelenmesi gerekmektedir. Torasentez plevral
mayiden érnek almak ve taniy1 kesinlestirmek amaciyla
sik sik basvurulan basit, giivenli bir girisimdir.

Silotoraksda plevral sivi tipik olarak sit benzeri ve
pihtisiz niteliktedir. Fakat diyeti yetersiz hastalarda ve
postoperatif kalp cerrahisi hastalarinda siit benzeri renk
olmayabilir (6). Tani koymada anahtar nokta &6rnegin
Sudan 3 boyaslyla boyanarak silomikronlarin varhiginin
gOsterilmesidir. Bu zor teknigin yerine ginimuizde daha
stk olmak Uzere ftrigliseritlerin arastinimasi tercih
edilmektedir.  Trigliseritlerin ~ konsantrasyonunun 1.1
mmol/L Uzerinde olmasiyla tani konabilir (7,8). Eger
tanida halen suphe varsa hastanin diyetinin
desteklenmesi  sonrasi  alinan  ¢rneklerde  tani
kesinlegtirilebilir.

Siloéz plevral sivinin diger karakteristiklerinden de sz
edilecek olursa; bunlar arasinda T lenfositleri,
immungloblinler,  pihtilasma  faktorleri,  vitaminler,
elektrolitler sayilabilir. Bu bilgiye dayanarak tanisinin
kesinlestirilemedigi  hastalarda lenfosit sayisi da
degerlendirilebilir. Sivi 6érneginde beyaz kire sayisinin
1000 hicre/mL ve %80’den fazlasinin lenfosit olmasi
taniyi destekler (6).

insidans

Konjenital kalp cerrahisinde daha kompleks ameliyatlarin
yapilma sikhginin artmasi ve postoperatif dénemde
erken enteral beslenmenin 6ne c¢ikmasi sonucu son iki
dekatta sikhgi artarak %5 civarina yikselmistir (9).

Patofizyoloji

Lenf sisteminin 3 ana gorevi tanimlanmistir. Bunlar yag
ve yagda ¢oOzliinen vitaminlerin tasinmasi, interstisyal
boslukta kalan sivi-proteinleri ve T lenfositleri dolagima
geri tasimaktir. Kalp cerrahisi geciren ¢ocuklarda,
ameliyat sonrasi doénemde, silotoraks gelismesinin
sebepleri 6zetlenecek olursa:

e Ameliyat sirasinda torasik duktta veya dallarinda
meydana gelen direk hasar ( en sik gortlen) (10).
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e Tek ventrikil palyasyonu sonrasi superior vena
kavada basin¢g yilkselmesine sekonder intratorasik
lenf basincinin artmasiyla plevraya olan kacak (10).

¢ Santral venlerde trombus gelismesi sonrasi (11).

Konjenital kalp cerrahisi sonrasi meydana gelen
silotoraks hastanin izlem slrecinde belirgin morbidite
artisina neden olarak mortalite oranlarini degistirebilir
(12). Postoperatif débnemde lenfatik sivinin kaybi birkag
farkli sistemi etkileyerek hastanin postoperatif iyilesme
ve rehabilitasyon dénemini bozabilir. Ayrica siléz sivinin
plevral boslukta birikmesi hastanin solunum fonksiyon-
larinda bozulmaya yol agip solunum yetmezligine ve
mekanik ventilatérden ayrilma glcligine neden olabilir
(13). Siléz sivi proteinden zengin oldugu kadar yagdan
da zengindir. Bu sivinin drenaji ile protein ve lipidlerin
kaybi hastalari protein enerji malnitrisyonuna benzer bir
duruma itebilir. Bu durumda katabolik bir stirece giren
hastanin genel durum bozuklugu gorilebilir (14,15).
Ayrica bu sivinin kaybiyla hipovolemi ve elektrolit
dengesizlikleri  gorulebilir.  Genellikle  hiponatremi,
hipokalsemi ve metaboik asidoz tabloya eslik eder (16).
Lenfatik sivinin kaybi beraberinde lenfositlerin ve gama-
globulunlerin kaybina da neden oldugundan hastayi
enfeksiyonlara acik bir hale getirmektedir (17,18). Ek
olarak bu hastalarda fibrinojen, protrombin, antitrombin
gibi koagllasyon kaskadinin énemli elemanlarinin kaybi
kanama ve tromboz riskini beraberinde getirmektedir
(29).

Tedavi

Tedavide amacg lenf akisini azaltarak torasik duktun
iyilesmesine zaman tanimak ve gelisen veya gelisebile-
cek komplikasyonlardan korunmaya yonelik olmaldir.
Gunlik drene edilen efizyon miktari 10 ml/kg altina
distuglinde tedavi amacina ulasmis sayilmaktadir (1).
Hastalarin c¢odunlugunda medikal tedavi amacina
ulasmakta ve ek cerrahi girisime gerek kalmamaktadir
(20). Fakat bu hasta grubunda medikal tedaviye direngli
olan alt grup santral vendz basinci ylksek olanlardir
(1,10).

Tedavi surecini ydnetmede kesin algoritmalar olmasa da
tedavide ilk adim diyetin dizenlenmesiyle baslamak-
tadir. Daha sonrasi oktreotit ile devam etmekte ve
tedaviye yanitsiz olarak nitelendirilen hastalarda cerrahi
tedavi son segenek olarak saklanmaktadir. Her tedavinin
baslanmasinda veya dider bir tedavi secenegine
gecilmesinde zamanlama konusunda fikir birligine
variimig degildir. Tedavi semasi merkezlerin klinik
deneyim ve tercihlerine gore sekillenmistir (21-24).

Tedavinin dizenlenmesinde genellikle ilk basamak
disuk yagh olarak diyetin diizenlenmesidir. Uzun zincirli
yag asitleri silomikronlar olusturarak lenfatik kanallara
ve torasik dukta gecerlerken; orta zincirli yad asitleri
direk olarak portal sistem yoluyla vendz dolasima
katilirlar. Bu nedenle diyet uzun zincirli yag asitlerinden
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fakir, orta zincirli yag asitlerinden zengin olacak sekilde
dizenlenmelidir. Diyet tarif edildigi sekilde uygulandigi
takdirde klinik iyilesme oldugu gézlenmistir (6,22). Ayrica
yagdan fakir anne sitinlin orta zincirli yad asitleri
takviyesi yapabildigi g0Osterilmigtir. Ek olarak anne
sutiindn immuinolojik faydalarinin da oldugu bilinmektedir
(25,26).

Total parenteral beslemenin silotoraks tedavisindeki yeri
tartismalidir. Total parenteral beslemenin santral venéz
katetere ihtiyagc duymasi ve enteral yolun kullaniimama-
sinin imminolojik durumu bozulmus olan postoperatif
hastada enfektif komplikasyon ihtimalini arttiracagi
distndlmektedir  (27). Ayrica parenteral beslenen
hastada surekli devam eden aglik duygusu huzursuzluk
ve hemodinamik bozukluklara neden olabilecedi gibi
santral vendz kateterden ylksek osmolariteli sivinin
devamli inflizyonu santral vendz sistemde tromboza
neden olabilir. Yapilan caligmalarda yalnizca total
parenteral beslenme alan ve diyete uygun enteral
beslenen hastalar arasinda klinik sonuglarda farklihga
ulagilamamistir (27,28). Fakat siléz efizyonun tedaviye
ragmen gerilemedigi, cok fazla oldugdu, yerine konmakta
glcluk ¢ekildigi segilmis hasta grubunda kisa bir zaman
boyunca agizdan beslenme kesilebilir ve total parenteral
besleme tercih edilebilir.

Tedavide kullanilan en etkin ilag bir somatostatin
analogu olan ‘oktreotit'dir. Silotoraks patofizyolojisindeki
yeri ve mekanizmasi tam anlagilamamasina ragmen
etkisinin splanknik kan akimini azaltmasi ve lenf sivisi
uretimini  dusidrmesi oldugu disuUnilmektedir. Klinik
kullanimda somatostatine kiyasla daha potent olmasi,
yarilana dmrinun daha uzun olmasi ve daha az yan etki
profilinin olmasi oktreotitin silotoraks tedavisinde tercih
nedeni olmasini saglamistir. Cogu yazar oktreotit
tedavisinin diyetin ardindan 2. basamak tedavi olarak
Onermektedir. Diyetin basarisiz olarak kabul edildigi
hastalarin ¢ogunda oktreotit tedavisi ile amaca
ulagilmaktadir (29,30).

Oktreotitin pediyatrik dozu ve verilis yolu hakkinda
literatlirde kesinlesmis bir bilgi yoktur. Hem intravendz
surekli inflizyon seklinde 0.3-10 mikrogram/kg/saat doz
araliginda hem de subkutan enjeksiyon yapilarak 10-40
mikrogram/kg/gin araliginda kullanildid1 literatirde
yaymlanmistir (29-31). Her ne kadar literatiirde genis bir

Kaynaklar

doz arahdi ve Kklinik kullanimda guvenli oldudu
belirtiimisse nadir bir komplikasyon olarak nekrozitan
enterokolit akilda tutulmaldir. Doz karari verilirken disuk
dozlardan baglayarak cevaba gére doz artimi yapiimasi
ve ilacin kesilecedi zaman titre edilerek kesilmesi uygun
bir yaklasimdir. Yapilan c¢alismalarda ilacin etkisi
genellikle 5.,6. glinlerde baslamakta ve tedavi ortalama
suresi 10-18 glin civarindadir (2,6,9,12,20-23,27-31).

Cogu yazar 2-4 haftalik medikal tedavi ardindan basari
saglanamadiginda medikal tedaviye yanitsiz olarak
kabul etmektedir. Bu asamanin ardindan hastalarini
cerrahi  tedaviye  yonlendirmektedirler  (6,22,23).
Kullanilan cerrahi teknikler torasik dukt ligasyonu,
plérodez ve ploroperitoneal santtir. Bunlardan en sik
basvurulan ybéntem torasik duktun ligasyonudur ve
yaklasik %90 basarili bir ydontemdir (32). Torasik duktun
geleneksel cerrahi torakotomiyle yapilmasi yani sira bu
prosedliri daha az invaziv olarak video-asiste
torakoskopi ile gergeklestiren yayinlar da mevcuttur (33).
Perkutan torasik duktun embolizasyonu yakin zaman
icerisinde erigkin hasta grubunda yayginlasmaya
baslamasina kargin pediyatrik hastalarda bu deneyim
cok kisithidir (34,35). Gelecekte bu etkili ve non-invaziv
teknigin  silotoraks  tedavisinde ik  basamakta
uygulanmaya baslanmasi mimkindir.

Sonug

Cocukluk c¢aginda ¢ok nadir gorilen silotoraksin
sikhginda artis goOrulmuistir; bunda pediyatrik kalp
cerrahisi alaninda 6zellikle kompleks olgularda basariyla
ameliyat edilen hasta sayisinin artmasinin payi
biyuktir. Sivi elektrolit dengesini, solunum fonksiyon-
larini, immuniteyi, koagllasyon sistemini, nutrisyonu
etkileyen bu komplikasyon postoperatif donemde ciddi
bir morbidite nedenidir. Bu komplikasyon iyi taninmali ve
tani sonrasi gerekli tedavi plani gizilmelidir. ik
basamakta diyet dizenlenmeli, cevap alinamadiginda
oktreotit tedavisine gegilmelidir. Medikal tedavinin
basarisiz olarak nitelendiriimesi ardindan ise merkezin
deneyimine uygun bir cerrahi metod secilmelidir. Bu
tedavi semasinda hastanin genel durumu ve gunluk sil6z
mayi kaybi g6z o6niinde bulundurularak basamaklarin
yerlerinde degisiklik yapilabilir.
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yayimlanmak Uzere gonderilmedigi, calismaya katilan tim
yazarlar tarafindan yazinin son halinin onaylandigi,
yayinlanacak yazi ile ilgili telif haklarinin dergiye devredildigi,
tum yazarlarin imzalarn ile “Yayin Hakki Devir Formu’nda
belirtiimesi gerekir.

Ege Tip Dergisi, Uluslararasi Tip Dergileri Editorleri
Kurulu'nun (International Committee of Medical Journal
Editors) “Biyomedikal Dergilere Gonderilen Makalelerin

Uymasi Gereken Standartlar: Biyomedikal Yayinlarin Yazimi
ve Baskiya Hazirlanmasi (Uniform Requirements for
Manuscripts Submitted to Biomedical Journals: Writing and
Editing for Biomedical Publication)” standartlarini kullanmayi
kabul etmektedir. “Ege Tip Dergisi Yazarlara Bilgi” iceridi, bu
sirimden yararlanarak hazirlanmigtir. Bu konudaki bilgiye
www.icmje.org adresinden ulasilabilir.

Etik Sorumluluk

Hastalarin gizlilik haklarina saygi gosterilmeli, aydinlatiimig
onamlari mutlaka alinmali, aydinlatiimis onam ile Etik Kurul
onayl alindigi bilimsel yazinin iginde belirtiimelidir.

Fotograflarda ylUzu belli olan hastalardan yazili izin alinmali
ve Dergi Editérluglne posta ya da faks yoluyla iletilmelidir.
Ege Tip Dergisi, deney hayvanlari ile yapilan calismalarda,
genel kabul géren ilgili etik kurallara uyulmasi zorunlulugunu
hatirlatir. Ainmis Etik Kurul Onayi, makale ile birlikte sisteme
yuklenmelidir.

Yazar(lar), ticari baglanti veya galisma igin maddi destek
veren kurum varliginda; kullanilan ticari Gran, ilag, firma vb.
ile nasil bir iligkisi oldugunu sunum sayfasinda Editére
bildirilmelidir. Bdyle bir durumun yoklugu da yine ayri bir
sayfada belirtiimelidir.

YAZI TURLERI
Yazilar, elektronik
adresine gonderilir.
Orijinal makaleler, 3000 sézcik sayisini asmamali, “Oz (250
sOzclkten fazla olmamali), Giris, Gereg ve Yontem, Bulgular,
Tartisma, Sonug, Kaynaklar” bélimlerinden olugmalidir.

Olgu Sunumu, “Oz, Giris, Olgu Sunumu, Tartisma,
Kaynaklar” seklinde dizenlenmelidir. En fazla 1000 sézcuk

ortamda  www.egetipdergisi.com.tr

ve 10 kaynak ile simirlidir. Bir tablo veya sekil ile
desteklenebilir.
Editére Mektup, yayimlanan metinlerle veya mesleki

konularla ilgili olarak 500 s6zcugu asmayan ve bes kaynak ile
bir tablo veya sekil icerecek sekilde yazilabilir. Ayrica daha
once dergide yayinlanmis metinlerle iligkili mektuplara cevap
hakki verilir.

Yayin Kurulu'nun daveti lzerine yazilanlar disinda derleme
kabul edilmez.

MAKALENIN HAZIRLANMASI

Dergide yayinlanmasi istenilen yazi icin asagidaki kurallara
uyulmalidir.

a) Yazi; iki satir aralikli olarak, Arial 10 punto ile yazilmaldir.
b) Sayfalar baslk sayfasindan baslamak Uzere, sad Ust
kdsesinde numaralandiriimahdir.

c) Online makale sistemine yiiklenen word dosyasinin baslik
sayfasinda (makalenin adini igeren baslik sayfasi), yazarlara
ait isim ve kurum bilgileri yer almamalidir.

d) Makale, su bolimleri igermelidir: Her biri ayn sayfada
yazilmak Uzere; Tirkge ve Ingilizce Baslhk Sayfasi, Oz,
Abstract, Anahtar Sozcikler, Keywords, Giris, Gere¢ ve
Yoéntem, Bulgular, Tartisma, Sonug, Agiklamalar (varsa),

Kaynaklar, Sekil Alt Yazlari, Tablolar (bashklarn ve
aciklamalariyla beraber), Ekler (varsa).
Yazinin Bashigi

Kisa, kolay anlasilir ve yazinin igerigini tanimlar &zellikte
olmalidir.

Ozetler

Tirkge (Oz) ve ingilizce (Abstract) olarak yazilmali, Amag,
Gereg ve Yontem, Bulgular ve Sonu¢ (Aim, Materials and
Methods, Results, Conclusion) olmak Uzere dort bolimden
olusmali, en fazla 250 so6zclk igermelidir. Arastirmanin
amacl, yapilan islemler, gozlemsel ve analitik yontemler,
temel bulgular ve ana sonuglar belirtimelidir. Ozette kaynak
kullaniimamalidir. Editére mektup igin 6zet gerekmemektedir.

Anahtar Soézciikler

Tirkge Oz ve ingilizce Abstract bélimiiniin sonunda, Anahtar
Sozcukler ve Keywords bashg altinda, bilimsel yazinin ana
basliklarini yakalayan, Index Medicus Medical Subject
Headings (MeSH)’e uygun olarak yazilmis en fazla bes
anahtar sézcuk olmalidir. Anahtar sdzciklerin, Turkiye Bilim
Terimleri’nden  (www.bilimterimleri.com) segilmesine 6zen
gosterilmelidir.

Metin

Yazi metni, yazinin tirlne gdére yukarida tanimlanan
bélimlerden olusmalidir. Uygulanan istatistiksel ydntem,
Gereg ve Yontem bdlimunde belirtiimelidir.
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Kaynaklar

Ege Tip Dergisi, Turkce kaynaklardan yararlanmaya o6zel
onem verdigini belirtir ve yazarlarin bu konuda duyarl
olmasini bekler.

Kaynaklar metinde yer aldiklari sirayla, cimle iginde atifta
bulunulan ad veya o6zelligi belirten kelimenin hemen bittigi
yerde, ya da ciimle bitiminde noktadan 6nce parantez iginde
Arabik rakamlarla numaralandiriimahdir. Metinde, tablolarda
ve sekil alt yazilarinda kaynaklar, parantez iginde Arabik
numaralarla nitelendirilir. Sadece tablo veya sekil alt
yazilarinda kullanilan kaynaklar, tablo ya da seklin metindeki
ilk yer aldigi siraya uygun olarak numaralandiriimahdir. Dergi
bagliklar, Index Medicus’ta kullanilan tarza uygun olarak
kisaltimaldir. Kisaltlmig yazar ve dergi adlarindan sonra
nokta olmamalidir. Yazar sayisi alti veya daha az olan
kaynaklarda tim yazarlarin adi yazilmali, yedi veya daha
fazla olan kaynaklarda ise Ui¢ yazar adindan sonra et al. veya
ve ark. yaziimalidir. Kaynak gosterilen derginin sayi ve cilt
numarasi mutlaka yazilmalidir.

Kaynaklar, yazinin alindigi dilde ve asagidaki 6rneklerde
gorildugu sekilde diizenlenmelidir.

Dergilerdeki yazilar

Tkacova R, Toth S, Sin DD. Inhaled corticosteroids and
survival in COPD patients receiving long-term home oxygen
therapy. Respir Med 2006;100(3):385-92.

Ek sayi (Supplement)

Solca M. Acute pain management: Unmet needs and new
advances in pain management. Eur J Anaesthesiol
2002;19(Suppl 25):3-10.

Henliz yayinlanmamig online makale

Butterly SJ, Pillans P, Horn B, Miles R, Sturtevant J. Off-label
use of rituximab in a tertiary Queensland hospital. Intern Med
J doi: 10.1111/j.1445-5994.2009.01988.x

Kitap

Bilgehan H. Klinik Mikrobiyoloji. 2. Baski. izmir: Bilgehan
Basimevi; 1986:137-40.

Kitap bélimii

McEwen WK, Goodner IK. Secretion of tears and blinking. In:
Davson H (ed). The Eye. Vol. 3, 2" ed. New York: Academic
Press; 1969:34-78.

Internet makalesi

Abood S. Quality improvement initiative in nursing homes:
The ANA acts in an advisory role. Am J Nurs [serial on the
Internet] 2002 [cited 12 Aug 2002]. Available from:
www.nursingworld.org/AJN/2002/june/wawatch.htm

Web Sitesi

Cancer-pain.org [homepage on the Internet]. New York:
Association of Cancer Online Resources [updated 16 May
2002; cited 9 July 2002]. Available from: www.cancer-
pain.org

Yazar olarak bir kurulus

The Intensive Care Society of Australia and New Zealand.
Mechanical ventilation strategy in ARDS: Guidelines. Int Care
J Aust 1996;164:282-4.

Aciklamalar

Varsa finansal kaynaklar, katki saglayan kurum, kurulus ve
kisiler bu bélimde belirtiimelidir.

Tablolar

Tablolar metni tamamlayici olmali, metin igerisinde
tekrarlanan bilgiler icermemelidir. Metinde yer alma siralarina
gore Arabik sayilarla numaralandirilip tablonun Ustine kisa
ve agiklayici bir bashk yazilmaldir. Tabloda yer alan
kisaltmalar, tablonun hemen altinda agiklanmalidir.
Dipnotlarda sirasiyla su semboller kullanilabilir: *, 1, %, §, .

Sekiller

Sekil, resim, grafik ve fotograflarin timu “Sekil” olarak
adlandinimal ve ayri birer .jpg veya .gif dosyasi olarak
(yaklasik 500x400 piksel, 8 cm eninde ve 300 dpi
¢ozunurllikte) sisteme eklenmelidir. Sekiller metin iginde

kullanim siralarina gore Arabik rakamla numaralandiriimali ve
metinde parantez icinde gdsterilmelidir.

Sekil Alt Yazilari

Sekil alt yazilan, her biri ayri bir sayfadan baslayarak,
sekillere karsilik gelen Arabik rakamlarla cift aralikli olarak
yazilmaldir. Seklin belirli bélimlerini isaret eden sembol, ok
veya harfler kullanildiginda bunlar alt yazida agiklanmalidir.
Baska yerde yayinlanmig olan sekiller kullanildiginda, yazarin
bu konuda izin almig olmasi ve bunu belgelemesi gerekir.

Olgiimler ve Kisaltmalar

Tum Olglimler metrik sisteme (Uluslararasi Birimler Sistemi,
Sl) gére yazilmaldir. Ornek: mg/kg, ug/kg, mL, mL/kg,
mL/kg/h, mL/kg/min, L/min, mmHg, vb. Olgimler ve
istatistiksel veriler, ciimle baginda olmadiklari strece rakamla
belirtiimelidir. Herhangi bir birimi ifade etmeyen ve dokuzdan
kicuk sayilar yazi ile yazilmalidir.

Metin icindeki kisaltmalar, ilk kullanildiklar yerde parantez
icinde acgiklanmalidir. Bazi sik kullanilan kisaltmalar; iv, im,
po ve sc seklinde yazilabilir.

ilaglarin yaziminda jenerik isimleri kullaniimalidir.
iletigim

Ege Universitesi Tip Fakiiltesi Yayin Biirosu
Bornova 35100-iZMIR

Tel 0 232 3903103/ 232 3903186
Faks 0232 3422142

E-posta editor@egetipdergisi.com.tr
Web adresi www.egetipdergisi.com.tr

Kontrol Listesi

¢ Tiirkge ve Ingilizce baslik

o Tiirkge ve Ingilizce 6zet

o Tiirkge ve Ingilizce anahtar sézciikler (En fazla 5 sézciik)
o ki satir aralikli yazilmis metin (Arial, 10 punto)

o Kurallara uygun hazirlanmis tablo ve sekiller

o Kurallara uygun yazilmig kaynaklar

¢ Imzali “Yayin Hakki Devir Formu” (makale yayin igin kabul
edildikten sonra istenmektedir)
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INFORMATION FOR AUTHORS

AIMS AND SCOPE

Ege Journal of Medicine is the official journal of Ege University
Faculty of Medicine with four issues published quarterly. Its
purpose is to publish high-quality original clinical and
experimental studies, case reports and letters to the editor.

Ege Journal of Medicine provides open access for academic
publications. The journal provides free access to the full texts of
all articles immediately upon publication. The journal does not
request any charges for article processing or article submission.
There is no charge for readers to download articles, case
reports and reviews for their own scholarly use. The journal is
free to all at any time. To provide this the journal relies on
financial resources of Ege University, the voluntary work of its
editorial team and advisory board, and the continuing support of
its network of peer reviewers.

The Journal will not consider manuscripts any that have been
published elsewhere, or manuscripts that are being considered
for another publication, or are in press. Studies previously
announced in the congresses are accepted if this condition is
stated. If any part of a manuscript by the same author(s)
contains any information that was previously published, a
reprint or a copy of the previous article should be submitted to
the Editorial Office with an explanation by the authors.

All manuscripts are reviewed by the Editor, Associate Editor or
a member of the Editorial Board. The Editor, Associate Editor
and the member of the Editorial Board have right not to publish
or send back to author(s) to be amended, edit or reject the
manuscript. For further review, the Associate Editor or Editorial
Board member sends the article to the refree(s). If necessary,
author(s) may be invited to submit a revised version of the
manuscript. This invitation does not imply that the manuscript
will be accepted for publication. Revised manuscripts must be
sent to the Editorial Office within 21 days, otherwise they will be
considered as a new application. The corresponding author will
be notified of the decision to accept or reject the manuscript for
publication.

Statements and suggestions published in manuscripts are the
authors’ responsibility and do not reflect the opinions of the
Editor, Associate Editors and the Editorial Board members.

The manuscript will not be returned to the authors whether the
article is accepted or not. Copyright fee is not paid for the
articles published in the journal. A copy of the journal will be
sent to the corresponding author.

Language of the Journal

The official languages of the Journal are Turkish and English.
The manuscripts that are written in Turkish have abstracts in
English, which makes the abstracts available to a broader
audience.

Authorship Criteria

After accepted for publication, all the authors will be asked to
sign “Coyright Transfer Form” which states the following: “This
work is not under active consideration for publication, has not
been accepted for publication, nor has it been published, in full
or in part (except in abstract form). | confirm that the study has
been approved by the ethics committee.” All authors should
agree to the conditions outlined in the form.

Ege Journal of Medicine has agreed to use the standards of the
International Committee of Medical Journal Editors. The
author(s) should meet the criteria for authorship according to
the "Uniform Requirements for Manuscripts Submitted to
Biomedical Journals: Writing and Editing for Biomedical
Publication. It is available at www.icmje.org.

Ethical Responsibility

Patient anonymity should be preserved and all studies on
patients must include a statement that informed consent and
approval of ethical committee were obtained. Written
permission from identifiable patients appearing in photographs
(as in case reports) must be obtained by the author(s) and must
be surface mailed or faxed to the Editorial Office.

Any experiments involving animals must include a statement in
the Materials and Methods section giving assurance that all
animals have received humane care in compliance with the
Guide for the Care and Use of Laboratory Animals
(www.nap.edu/catalog/5140.html) and indicating approval by
the institutional ethical review board.

Note also that for publishing purposes, the Journal requires
acknowledgement of any potential conflicts of interest. This
should involve acknowledgement of grants and other sources of
funds that support reported research and a declaration of any
relevant industrial links or affiliations that the authors may have.

TYPES OF MANUSCRIPT

Manuscripts should be
www.egetipdergisi.com.tr.
Original Articles should not exceed 3000 words and should be
arranged under the headings of Abstract (not more than 250
words), Introduction, Materials and Methods, Results,
Discussion, Conclusion and References.

Case Reports should not exceed 1000 words and 10
references, and should be arranged as follows: Abstract,
Introduction, Case Report, Discussion and References. It may
be accompanied by a figure or a table.

Letter to the Editor should not exceed 500 words. Short relevant
comments on medical and scientific issues, particularly
controversies, having no more than five references and one
table or figure are encouraged. Where letters refer to an earlier
published paper, authors will be offered right of reply.

Reviews are not accepted unless written on the invitation of the
Editorial Board.

PREPARATION OF MANUSCRIPTS

All articles submitted to the Journal must comply with the
following instructions:

a) Submissions should be doubled-spaced and typed in Arial 10
points.

b) All pages should be numbered consecutively in the top right-
hand corner, beginning with the title page.

¢) The title page should not include the names and institutions
of the authors.

d) The manuscript should be presented in the following order:
Title page, Abstract (English, Turkish), Keywords (English,
Turkish), Introduction, Materials and Methods, Results,
Discussion, Conclusion, Acknowledgements (if present),
References, Figure Legends, Tables (each table, complete with
title and foot-notes, on a separate page) and Appendices (if
present) presented each on a separate page.

Title

The title should be short, easy to understand and must define
the contents of the article.

Abstract

Abstract should be in both English and Turkish and should
consist “Aim, Materials and Methods, Results and Conclusion”.
The purpose of the study, the setting for the study, the subjects,
the treatment or intervention, principal outcomes measured, the

submitted online via


http://www.icmje.org/
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type of statistical analysis and the outcome of the study should
be stated in this section (up to 250 words). Abstract should not
include reference. No abstract is required for the letters to the
Editor.

Keywords

Not more than five keywords in order of importance for indexing
purposes should be supplied below the abstract and should be
selected from Index Medicus Medical Subject Headings
(MeSH), available at www.nIm.nih.gov/meshhome.html.

Text

Authors should use subheadings to divide sections regarding
the type of the manuscript as described above. Statistical
methods used should be specified in the Materials and Methods
section.

References

In the text, references should be cited using Arabic numerals in
parenthesis in the order in which they appear. If cited only in
tables or figure legends, they should be numbered according to
the first identification of the table or figure in the text. Names of
the journals should be abbreviated in the style used in Index
Medicus. The names of all authors should be cited when there
are six or fewer; when seven or more, the first three should be
followed by et al. The issue and volume numbers of the
referenced journal should be added.

References should be listed in the following form:

Journal article

Tkacova R, Toth S, Sin DD. Inhaled corticosteroids and survival
in COPD patients receiving long-term home oxygen therapy.
Respir Med 2006;100(3):385-92.

Supplement

Solca M. Acute pain management: Unmet needs and new
advances in pain management. Eur J Anaesthesiol 2002;
19(Suppl 25): 3-10.

Online article not yet published in an issue

Butterly SJ, Pillans P, Horn B, Miles R, Sturtevant J. Off-label
use of rituximab in a tertiary Queensland hospital. Intern Med J
doi: 10.1111/j.1445-5994.2009.01988.x

Book

Kaufmann HE, Baron BA, McDonald MB, Waltman SR (eds).
The Cornea. New York: Churchill Livingstone; 1988:115-20.

Chapter in a book
McEwen WK, Goodner IK. Secretion of tears and blinking. In:
Davson H (ed). The Eye. Vol. 3, 2nd ed. New York: Academic
Press; 1969:34-78.

Journal article on the Internet

Abood S. Quality improvement initiative in nursing homes: The
ANA acts in an advisory role. Am J Nurs [serial on the Internet]

2002 [cited 12 Aug 2002]. Available from:
www.nursingworld.org/AJN/2002/june/wawatch.htm

Website

Cancer-pain.org [homepage on the Internet]. New York:

Association of Cancer Online Resources [updated 16 May
2002; cited 9 Jul 2002]. Available from: www.cancer-pain.org
An organization as an author

The Intensive Care Society of Australia and New Zealand.
Mechanical ventilation strategy in ARDS: Guidelines. Int Care J
Aust 1996;164:282-4.
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Tables

Tables should be complementary, but not duplicate information
contained in the text. Tables should be numbered consecutively
in Arabic numbers, with a descriptive, self-explanatory title

above the table. All abbreviations should be explained in a
footnote. Footnotes should be designated by symbols in the
following order: *,1, 1, §, 1.

Figures

All illustrations (including line drawings and photographs) are
classified as figures. Figures must be added to the system as
separate .jpg or .gif files (approximately 500x400 pixels, 8 cm in
width and at 300 dpi resolution). Figures should be numbered
consecutively in Arabic numbers and should be cited in
parenthesis in consecutive order in the text.

Figure Legends

Legends should be self-explanatory and positioned on a
separate page. The legend should incorporate definitions of any
symbols used and all abbreviations and units of measurements
should be explained. A letter should be provided stating
copyright authorization if figures have been reproduced from
another source.

Measurements and Abbreviations

All measurements must be given in metric system (Systéeme
International d'Unités, Sl). Example: mg/kg, pg/kg, mL, mL/kg,
mL/kg/h, mL/kg/min, L/min, mmHg, etc. Statistics and
measurements should always be given in numerals, except
where the number begins a sentence. When a number does not
refer to a unit of measurement, it is spelt out, except where the
number is greater than nine.

Abbreviations that are used should be defined in parenthesis
where the full word is first mentioned. Some common
abbreviations can be used, such as iv, im, po, and sc.

Drugs should be referred to by their generic names, rather than
brand names.
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EGE TIP DERGISI
YAYIN HAKKI DEVIR FORMU

Makalenin Bagligt:

Sorumlu yazarin;

Adi, soyad:

Adresi:

Tel: E-posta: imza:

Biz, asadida isimleri olan yazarlar, bu makalenin yazilmasi yaninda, c¢alismanin planlanmasi,
yapilmasi ve verilerin analiz edilmesi asamalarinda da aktif olarak rol aldigimizi ve bu c¢alisma ile
ilgili her turlt sorumlulugu kabul ettigimizi beyan ederiz. Makalemiz gegerli bir galismadir. Hepimiz
makalenin son halini gézden gecirdik ve yayinlanmasi icin uygun bulduk. Ne bu makale ne de bu
makaleye benzer icerikte baska bir calisma hicbir yerde yayinlanmadi veya yayinlanmak Uzere
gonderiimedi. Gerekmesi durumunda makale ile ilgili butlin verileri editérlere géndermeyi de
garanti ediyoruz.

Ege Tip Dergisi’nin bu makaleyi dederlendirmesi ve yayinlamasi durumunda, makale ile ilgili tim
telif haklarimizi Ege Tip Dergisi’'ne devrettigimizi beyan ve kabul ederiz.

Yazarlar olarak, telif hakki ihlali nedeniyle Uglncl sahislarca istenecek hak talebi veya
acllacak davalarda Ege Tip Dergisi Editér, Editdér Yardimcilari ve Yayin Kurulu’nun higbir
sorumlulugunun olmadidini yazarlar olarak taahhit ederiz. Ayrica, makalede higbir su¢ unsuru
veya kanuna aykiri ifade bulunmadigini, arastirma yapilirken kanuna aykiri herhangi bir
malzeme ve yontem kullaniimadigini, g¢alisma ile ilgili tim yasal izinleri aldigimizi ve etik
kurallara uygun hareket ettigimizi taahhat ederiz.

Yazar Adi, Soyadi imza Tarih
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EGE JOURNAL OF MEDICINE
COPYRIGHT TRANSFER FORM

Title of Manuscript:

Corresponding author’s;

Name, surname:

Address:

Tel. E-mail: Signature:

We all the authors certify that, we have all participated sufficiently in the conception and
design of this work and the analysis of data, as well as the writing of the manuscript to take
public responsibility for it. We declare that the manuscript represents valid work. We have all
reviewed the final version of the manuscript and approve it for publication. Neither this
manuscript nor one with substantially similar content under our authorship has been
published or being considered for publication elsewhere. Furthermore, we declare that we
will produce the data upon which the manuscript is based for examination by the editors or
associates if requested.

In consideration of the action of Ege Journal of Medicine in reviewing and editing this
submission (manuscript, tables and figures) all copyright ownership is hereby transferred,
assigned or otherwise conveyed to Ege Jounal of Medicine, in the event that such work is
published by Ege Journal of Medicine.

We also warrant that Editor, Associate Editors and the Editorial Board members of Ege
Journal of Medicine will not be held liable against all copyright claims of any third party or in
lawsuits that may be filed in the future. We acknowledge that the article contains no libellous
or unlawful statements, we did not use any unlawful method or material during the research,
we obtained all legal permissions pertaining to the research, and we adhered to ethical
principles during the research.
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=

© |l N || s~ wWIDN

[EEN
©







	Dergi iç 1. sayfa
	2016-1 Içindekiler
	1) 2-2015 ege 2337
	2) 112-2014 ege 2320
	3) 113-2014 ege 2317
	4) 3-2015 ege 2336
	5) 26-2015 ege 2466
	6) 29-2015 ege 2492
	7) 80-2014 ege 2170
	8) 62-2014 ege 2108
	9) 57-2014 ege 2088
	10) 86-2014 ege 2199
	11) 67-2014 ege 2121
	12) 104-2014 ege 2282
	Turkçe Dergi Yazım Kuralları
	Ingilizce Dergi Yazım Kuralları
	Yayın Hakkı Devir Formu
	Copyright Transfer Form
	Boş Sayfa
	Boş Sayfa
	Boş Sayfa

