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ARASTIRMA MAKALESI / RESEARCH ARTICLE

Kadinlarin Genital Hijyene lliskin Davranislarinin

Belirlenmesi

Determination of Genital Hygiene Behaviors of Women

Duygu Akca', Rukiye Tiirk?

Kafkas Universitesi, Saglik Bilimleri Fakiiltesi, Hemgirelik Boliimii, Hemsgirelik Esaslar: Ana Bilim Daly; *Dogum ve Kadin Hastaltklar:

Hemgireligi, Kars, Tiirkiye

ABSTRACT
Aim: This study was conducted to determine the behaviors of
women on genital hygiene.

Material and Method: The sample of the study consisted of 375
women aged between 15-49 years who applied to the gynaecology
clinic. The data of the research were collected through a question-
naire form created by the researchers by scanning the literature.
In order to conduct the research, necessary permissions were ob-
tained from the ethics committee approval and the relevant institu-
tion. Data were analyzed with SPSS for Windows 20 package pro-
gram. Numbers, percentage calculation and Pearson’s ChiSquare
values were used to assess the data.

Results: In the study, it was determined that 36.8% of the women
were between 18-25 years of age. It was determined that 56.3% of
the women had a standing bath, 55.7% performed genital cleans-
ing from front to back and 36.6% of those experiencing such
problem were suffering from genital infection. It was determined
that 27.5% of women with vaginal discharge use materials such
as cream and perfume in genital cleansing and the difference be-
tween them is significant. It was found that women who expe-
rience pain and itching while urinating, 55.8% use diapers, 25%
cotton and 37.9% ready-made pads during the menstrual period
and the difference between them is statistically significant. In ad-
dition, 48.6% of women who experienced problems such as pain
and itching while urinating were found to have a vaginal douche.

Conclusion: It was determined that women had some wrong
practices and health problems related to genital cleansing.

Key words: genitalia; hygiene; behavior; women’s health

OZET
Amac: Bu calisma, kadinlarin genital hijyene iliskin davranislarinin
belirlenmesi amaciyla yapilmistir.

Materyal ve Metot: Arastirmanin 6rneklemini, jinekoloji poliklinigi-
ne basvuran 15-49 yas lireme caginda olan 375 kadin olusturmus-
tur. Arastirmanin verileri, arastirmacilar tarafindan literatir tarana-
rak olusturulan anket formu araciligi ile toplanmistir. Arastirmanin

yapilabilmesi igin etik kurul onayi ve ilgili kurumdan gerekli izinler alin-
mustir. Veriler, SPSS for Windows 20 paket programi ile analiz edil-
mistir. Verilerin degerlendiriimesinde, sayilar, ylizdelik hesaplamasi ve
Pearson ChiSquare kullanilmistir.

Bulgular: Calismada kadinlarin %36,8’inin 18-25 yas araliginda
oldugu belirlenmistir. Kadinlarin %56,3’(ndn ayakta banyo yap-
tigini, %55,7’sinin genital bélge temizligini énden arkaya dogru
silme seklinde gerceklestirdigi ve %36,6’sinin genital enfeksiyon
yasadigi belirlenmistir. Vajinal akintisi olan kadinlarin %27,5°i ge-
nital bélge temizliginde krem ve parfim gibi malzemeleri kullandigi
ve aralarindaki farkin énemli oldudu saptanmustir. idrar yaparken
agr ve kasinti yasayan kadinlarin adet déneminde %55,8’inin bez,
%25’inin pamuk ve %37,9’unun hazir ped gibi trdnleri kullandigi ve
aralarindaki farkin istatistiksel olarak anlamli oldugu bulunmustur.
Bunun yani sira, idrar yaparken agri ve kasinti gibi sorunlari yasayan
kadinlarin %48,6’°sinin vajinal dus aldigi saptanmistir.

Sonug: Kadinlarin, genital bélge temizligine iliskin bir takim yanhs
uygulamalarinin ve saglik sorunlarinin oldugu belirlenmistir.

Anahtar kelimeler: genital; hijyen; davranis; kadin saghgi

Girig

Diinya Saglk Orgiitii (DSO) saghg; “yalnizca hasta-
lik ve sakatligin olmamas: degil, bedenen, zihinsel ve
sosyal yonden tam bir iyilik halinin olmasi” seklinde
tanimlamigtir’. Ureme saglig1 ise, bireylerin; “tireme
sistemi, onun fonksiyonlar1 ve igleyisine iliskin biitiin
alanlarda sadece hastalik ve sakatligin olmamas: degil,
zihinsel ve sosyal yonden biitiiniiyle iyi olma hali” ola-
rak tanimlanmaktadir. Ayni zamanda bireylerin doyu-
rucu ve giivenli bir cinsel yagamlarinin olmasina tireme
yeteneginin ve bu yetenegi 6zgiirce kullanma hakkina
sahip olmalarini ifade etmektedir?.
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Kadinlarin cinsel olgunluga eristigi, tireme fonksi-
yonlarinin gerceklestigi ve tireme saglig sorunlarinin
artig gosterdigi 15-49 yas donemi riskli bir dénem-
dir’. Diinyada her yil ortalama bir milyon kadinda
cinsel yolla bulagmayan tiriner sistem enfeksiyonu
gelismekte %75’inde ise genital sistem enfeksiyon-
larina rastlanmaktadir®, Ulkemizde yapilan bir calis-
mada kadinlarin %65’inde genital enfeksiyon sapta-
mistir®. Yapilan caligmalarda, kadinlarin %53,2%inin,
%36,7’sinin genital enfeksiyon tanist aldig: belirlen-
mistir®”. Genital bélge dis ortamla iligkisi ¢ok az olan
ws1s1 yliksek, nemli bir bolge oldugundan hastalik ya-
pan mikroorganizmalarin kolaylikla yerlesebilecegi ve
tireyebilecegi bir ortam olmaktadir®. Biyolojik olarak
kadinlar, erkeklere oranla genital, tiriner sistem en-
feksiyonlarina daha yatkindir. Bunun en 6nde gelen
nedenlerinden birisi kadinlarin kii¢iik yagta evlenip
erken cinsel iligkiye baglamalari, vajinal mukoza ala-
ninin genis olmasi, erkeklerin genital bolge enfeksi-
yonlarinda asemptomatik olmalari saglikli kadinlara
enfeksiyonlar: bulagtirmalarina neden olmaktadir’.
Ayrica kadinlarda genital yol enfeksiyonlarinin olug-
masinda, iiretral meatiis, vajina ve antisiin birbirine ya-
kin olmasi, kadinlarda tiretranin erkeklere gore daha
kisa olmasi nedeniyle mikroorganizmalarin meatiise
ve vajinaya rahatlikla ulagmalarina neden olmaktadir.
Bundan dolay1 kadinlarda genital enfeksiyonlarin
onlenmesinde perine hijyeni son derece 6nemlidir™®.
Genital hijyenin bozulmasinda etkili olan gevresel
kogullar ise, altyap1 olanaklarinin ve saglikli sularin
yetersiz olmasi, insanlarin toplu olarak yasadiklari
yerlerde hijyen kosullarinin yetersiz olmasi seklinde
stralanabilir'’.

Genital bélgenin saglikli olabilmesi igin kisisel ve ge-
nital hijyen uygulamalarinin dogru, eksiksiz yapilmast
gerekmektedir. Genital hijyen eksik yapildig: taktirde
kadinin genital sistemi olumsuz etkilenebilmekte-
dir. Buda genital bolgede enfeksiyon varligini artiran
bir etmen olarak kargimiza ¢ikmaktadir™. Yapilan bir
caligmada, yanlis ve yetersiz genital hijyen davranigla-
rinin genital enfeksiyon riskini artirdigr belirtilmis-
tir'”. Vajina normalde kendine ait savunma sistemi ile
zararli mikroorganizmalara kargi kendini korumak-
tadir. Ancak kadinlarin yapug: yanlis ve yetersiz ge-
nital hijyen uygulamalarinin vajinal hijyeni bozdugu
ve bir ¢ok genital enfeksiyon sorununa neden oldugu
bilinmektedir’’.

Genital sisteme iligkin enfeksiyonlar, kadinlar arasinda
siklikla gorilmekeedir. Bu enfeksiyonlar, ¢ogu zaman

Kafkas J Med Sci 2021; 11(1):1-9

kadinin hayatini tehlikeye sokmaz ama 6nemli rahat-
sizliklara yol agmaktadir®. Bu nedenle de, bu ¢alisma,
“Kadinlarin Genital Hijyene Iliskin Davranislarinin
Belirlenmesi” amaciyla tanimlayici olarak yapilmug-
ur. Kadinlarin genital hijyene iligkin davraniglarinin
belirlenmesi, verilecek olan saglik hizmetlerinin plan-
lanmasi, ytritilmesi ve etkinligi agisindan 6nem arz
etmektedir.

Materyal ve Metot

Tanimlayic tipte yapilan bu ¢aligmanin yapilabilme-
si i¢in Kafkas Universitesi Tip Fakiiltesi Etik Kurul
Baskanligindan 27 Eylil 2017 tarih ve 08 numarali
oturumda alinan kararla etik onay alinmigtir. Daha
sonra Kars ili Kafkas Universitesi Saglik Arastirma
ve Uygulama Merkezi Bashekimliginden aragtirma-
y1 yapabilmek icin 13 Ekim 2017 tarihinde yazil izin
alinmigtir. Kadinlara aragurmanin amacr agiklanarak
onlarin yazili izinleri alinmigtir. Bu calisma Helsinki
Bildirgesi prensiplerine uygun olarak yirttilmis-
tiir. Caligmanin evrenini, Kars ili Kafkas Universitesi
Saglik Aragtirma ve Uygulama Merkezinde Jinekoloji
poliklinigine bir yilda bagvuran 14400 15-49 yas gru-
bu kadin olugturmugtur. Ornekleme alinacak kadinla-
rin sayist evreni bilinen 6rnekleme yontemi ile yapilan
hesaplama ile 371 kadin olarak bulunmugtur'®. Ancak
veri kaybi olacag: diistiniilerek 375 kadin aragtirmanin
orneklemini olugturmugtur.

Veriler, aragtirmaci tarafindan literatiir taranarak
olugturulan anket formu araciligs ile toplanmigtir’>".
Aragurmaci tarafindan gelistirilen anket formunun
orneklem grubu tarafindan anlagilabilirligi ve kulla-
nilabilirligini degerlendirmek amaciyla aragtirmanin
yapilacagi yerde 16-25 Ekim 2017 tarihleri arasinda
orneklemin %10'unu olusturan 34 kadina 6n uygula-
ma yapilmistir. On uygulamadan sonra veri toplama
formuna son sekli verilmigtir. On uygulamada top-
lanan veriler ¢alismaya dahil edilmemistir. Jinekoloji
poliklinigine bagvuran 15-49 yas grubu kadinlara veri
toplama formu verilerek aragtirmanin amact agiklan-
mis ve formu doldurmalari saglanmistir. Her bir an-
ket 35 dakikalik bir zaman siirecinde doldurulmustur.
Aragtirmanin orneklem sayisina, 30 Ekim 2017-30
Ocak 2018 tarihleri arasinda ulagilmigur. Kadinlarin,
caligmaya alinma kriterleri; okur yazar olmasi, 15-49
yag treme c¢aginda olmasi, jinekoloji poliklinigine
herhangi bir nedenle bagvurmasi, cinsel yonden akeif
olmast veya olmamasi, evli ya da bekar olmast olarak
belirlenmistir.



Veriler IBM SPSS Statistics 20 paket programina ak-
tarilarak analiz edilmistir. Verilerin analizinde sayilar,
yiizdelikler, minimum ve maksimum degerler ile orta-
lama ve standart sapmalardan yararlanilmigtir. Ayrica
veriler Pearson ChiSquare 6nemlilik testiyle kargi-
lagurilmigtir. Anlamlilbk dizeyi p<0,05 dizeyinde
degerlendirilmigtir.

Bulgular

Bu calisma ile kadinlarin genital hijyen davranigla-
1 incelenmigtir. Caligmada kadinlarin %36,8’ inin
18-25 yas grubunda, %64,0’1 evli %60,5’i ev hani-
mi1, %33,3’iniin egitim durumu tniversite ve tsti,
%51,5’nin geliri giderine esit, %70,5'nin 18 yag ve tistii
evlendigi, %55,4'niin evlilik yilinin 10 y1il ve tizeri oldu-
gu, %59,5’nin apartman dairesinde ikamet ettigi belir-
lenmistir (Tablo 1).

Caligmada kadinlarin %76,5’i genital hijyeni tanimla-
may1 bilmekte, %58,9'u daha 6nce genital hijyen hak-
kinda egitim almamug, egitim alanlarin %61,7’si egitimi
saglik personelinden aldigini ve %85,61 genital hijyen
hakkinda egitimi saglik personelinden almak istedigini
beliremistir. Kadinlarin %61,6’s1 taharetlenme hakkin-
dabilgi almug, bilgi alan bu kadinlarin %61,5’i bu bilgiyi
ailelerinden aldigini %75,5’1 taharetlenme hakkindaki
bilgiyi saglik personelinden almak istedigini belirtmis-
tir. Kadinlarin %53,6’1 daha 6nce vajinal akint hak-
kinda egitim almig ve egitim alanlarin %66,7’si egitimi
saglik personelinden aldigini ve %88,8’1 vajinal akintt
hakkinda egitimi saglik personelinden almak istedigini

belirtmigtir (‘Tablo 2).

Ayrica ¢aligmamizda kadinlarin %67,7’si 2-3 giinde bir
banyo yapmakta ve %56,3’ii ayakta banyo yapmakta-
dirlar. Kadinlarin %56,5’nin tuvaletten dnce ve sonra
ellerini yikadigi, %92,3’niin tuvaletten sonra genital
bolgelerini temizledigi, %55,7’sinin gential bolgelerini
onden arkaya dogru temizledigi, %63,2’sinin taharet-
lenirken su kullandigini ve %78,1’nin taharetlendik-
ten sonra genital bolgelerini kuruladig: belirlenmistir.
Kadinlarin %51,7’si genital bolgelerindeki tiyleri ji-
letle temizlemekte, %81,9’u diizenli adet gordigi ve
%85,1’i adet donemlerinde hazir ped kullandig bu-
lunmugtur.  Kadinlarin %65,9nun  adet  dénemle-
rinde banyo yapugi, %55,1’inin adet donemlerinde
bazen banyo yapugi, %48,4ntin adet donemlerinde
kanamanin artacagi digiincesi ile banyo yapmadig
ve %62,8'nin adet donemlerinde ayakta banyo yapti-
g1 belirlenmigtir. Kadinlarin %41,6%1 i¢ ¢camagiri ola-
rak renkli pamuklu triinleri tercih ettigini, %86,4u

genital bolgelerine krem, parfim gibi malzemeleri
kullanmadig1 ve %44,5’nin i¢ ¢amagirlarint her giin
degistirdigini ifade etmistir. Kadinlarin %51,2’sinin
vajinal dug yapmadigini ve %41,5'nin ise her banyoda
vajinal dug aldigin1 beliremistir. Kadinlarin %63,2’sinin
daha 6nce kokulu akintilarinin olmadigi ve %63,0'nin
kokulu akint1 oldugunda doktora gittigini belirtmis-
tir. Kadinlarin %14,4t su anda kokulu akintilarinin

Tablo 1. Kadinlarin sosyo-demografik dzelliklerinin dagilimi

Ozellikler n %
Yas Grubu

18 yas alti 24 6,4
18-25 138 36,8
26-32 82 21,9
33-41 83 22,1
42 ve (sti 48 12,8
Medeni Durum

Evli 240 64,0
Bekar 135 36,0
Meslek

Ev hanimi 227 60,5
Memur 95 25,3
Ogrenci 53 14,2
Egitim Durumu

ilkokul 89 23,7
Ortaokul 43 11,5
Lise 118 315
Universite ve iistii 125 333
Gelir Durumu

Gelir giderden az 135 36,0
Gelir gidere esit 193 51,5
Gelir giderden cok 47 12,5
Evlilik Yasi ( n=240)

18 yas alti 71 29,5
18 yas ve Ustii 169 70,5
Evlilik Y1l ( n=240)

1-3yil 60 25,0
4-6 yil 34 14,2
7-9yil 13 54
10 ve (izeri yil 133 55,4
Oturulan Evin Ozelligi

Apartman 223 59,5
Mustakil 139 37,0
Gecekondu 13 35
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Tablo 2. Kadinlarin genital hijyene iliskin bilgilerinin dagilimi

Bilgiler n %
Genital Hijyeni Tanimlayabilme

Evet 287 76,5
Hayir 88 23,5
Daha Once Genital Hijyen Egitimi Alma

Evet 154 41,1
Hayir 221 58,9
Genital Hijyenin Egitimi Alndigh Yer (n=154)

Arkadas 2,6
Televizyon 5,2
internet 25 16,2
Saglik personeli 95 61,7
Aile 22 14,3
Genital Hijyen Egitimi Alinmak istenen Yer

Arkadas 11
Televizyon 1,3
internet 21 5,6
Saglik personeli 321 85,6
Aile 24 6,4
Taharetlenme Hakkinda Bilgi Alma

Evet 231 61,6
Hayir 144 38,4
Taharetlenme Bilgisinin Alindigi Yer (n=231)

Arkadas 7 3,0
Televizyon 2,1
internet 9 3,9
Saglik personeli 63 27,4
Aile 142 61,5
Diger* 5 2,1
Taharetlenme Bilgisinin Alinmak istendigi Yer

Arkadas 2 0,5
Televizyon 2 0,5
internet 12 3,3
Saglik personeli 283 75,5
Aile 71 18,9
Diger** 5 1,3
Vajinal Akinti Hakkinda Bilgi Alma

Evet 201 53,6
Hayir 174 46,4
Vajinal Akinti Hakkinda Bilgi Alinan Yer (n=201)

Arkadas 12 6,0
Televizyon 2 1,0
internet 23 11,4
Saglik personeli 134 66,7
Aile 28 13,9
Diger*** 2 1,0
Vajinal Akinti Hakkinda Bilgi Alinmak istenen Yer

Arkadas 3 0,8
Televizyon 1 0,3
internet 14 37
Saglik personeli 333 88,8
Aile 24 6,4

*Kuran kursu *Kendi kendime *Okuldaki 6gretmenlerden *Kitaplardan
*Sohbet ortaminda **Kitaplardan 6grenmek **Kuran kursundan 6grenmek (2)
**Utaninm hi¢ kimseden **Ogretmenlerden *** Ogretmenlerden ***Kitaplardan
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oldugunu ve %50,0’nin bu nedenle doktora gittigini,
%40,3’11 idrar yaparken agr1 veya kagintisinin oldugu-
nu ve %74,2’si bu nedenle doktora gittigini belirtmistir

(Tablo 3).

Kadinlarin %32,5’inin daha 6nce tireme organlarin-
da kaginu veya yanma oldugunu ve %61,5’i kaginti
veya yanma oldugunda doktora gittigini belirtmistir.
Kadinlarin %71,2%sinin diizenli olarak kadin dogum
muayenesi yaptirmadigi, %26,9’unun su ana kadar ka-
din sagligi sorunu yagamadigi ve yasayanlarin %36,6s1-
nin  enfeksiyon sorununun oldugu belirlenmigtir

(Tablo 3).

Caligmamizda kokulu vajinal akintsi olan kadinla-
rin %18,6’smnin vajinal dug aldigr tespit edilmistir.
Kadinlarin kokulu vajinal akintsi olma durumu ile
vajinal dug alma durumlar arasindaki farkin 6nemli

oldugu saptanmigtir (p<0,024; Tablo 4).

Kokulu vajinal akinusi olan kadinlarin %12,2sinin
hazir ped, %28,8inin bez vb. triinleri kullandig: sap-
tanmugtir. Kadinlarin guanda kokulu vajinal akintisi-
nin olma durumu ile adet déneminde kullandiklar:
triinler arasindaki farkin 6nemli oldugu bulunmugtur

(p<0,005) (Tablo 4).

Calismada kokulu vajinal akintis1 olan kadinlarin
%27,5’inin krem parfiim gibi malzemeleri kullan-
di1g1 bulunmustur. Kadinlarin kokulu vajinal akin-
t1 yasama durumu ile genital bolge temizliginde
krem, parfiim gibi malzemeleri kullanmasi arasin-
daki farkin énemli oldugu saptanmistir (p<0,004;
Tablo 4).

Kadinlarin kokulu vajinal akintisinin olmasi ile
banyo, tahretlenme ve adetli iken banyo yapma
sekli, i¢ ¢amasir1 tercihi, i¢ camasir1 degistirme
sikl1g1, vajinal tiiylerin temizlenme sekli arasinda
anlamli bir fark olmadig1 saptanmistir (Tablo 4).

Calismada idrar yaparken agr1 ve kasinti yasayan
kadinlarin, %45,7 sinin adetli donemde banyo yap-
t181, %29,7’sinin ise banyo yapmadig1 ve aralarin-
daki farkin istatistiksel olarak énemli oldugu sap-
tanmustir (p<0,003; Tablo 5).

Calismamizda idrar yaparken agri ve kaginti yasa-
yan kadinlarin, %47,3tintin i¢ ¢amagirini her giin,
%39,7’sinin 2-3 giinde bir, %21,7’sinin banyodan son-
ra, %40,6’s1n1n i¢ camagirt kirlendiginde degistirdigi
tespit edilmistir. Kadinlarin idrar yaparken agri ve
kagint yagama durumlar ile i¢ camagirlar1 degistirme
stkliklar1 arasindaki farkin istatistiksel olarak onemli

oldugu bulunmugtur (p<0,005; Tablo 5).



Tablo 3. Kadinlarin genital hijyen uygulamalarina iliskin ozelliklerinin dagilimi

Ozellikler n % Ozellikler n %
Banyo Yapma Sikhgi Genital Bélgede Krem Parfiim Gibi Malzemeleri Kullanma
Her giin 72 19,2 Evet 51 13,6
2-3 giinde bir 254 67,7 Hayir 324 86,4
Haftada bir 49 13,1 Ig Gamagir Degistirme Sikhdi
Banyo Yapma Sekli Her giin 167 44,5
Oturarak 133 354 2-3 giinde bir 116 30,9
Ayakta 211 56,3 B.anyodfp sonra 60 16,0
Kiivet tarzi 31 8,3 K|r!f3nd|g|nde 32 86
Ellerin Yikanma Zamani Vajinal Dus Alma
Evet 183 48,8

Tuvaletten sonra 163 43,5 Hayir 192 512
Tuvaletten dnce ve sonra 212 56,5 Vajinal Dus Alma Sikiii
Tuvaletten Sonra Diizenli Genital Bolge Temizligi Her banyoda 76 M5
Evet 346 92,3 Her cinsel iliski sonrasi 34 18,6
Hayir 9 2,4 Her tuvaletten sonra 73 33,9
Bazen 20 5,3 Daha Once Kokulu Akinti Olma Durumu
Genital Bolgeyi Temizleme Sekli Evet 138 36,8
Arkadan 6ne dogru 114 30,4 Hayir 237 63,2
Onden arkaya dogru 209 55,7 Kokulu Akintida Yapilan
Rastgele 52 13,9 Doktora gitme 87 63,0
Taharetlenme Malzemesi Temizlige dnem verme 14 10,1
Su 237 63,2 Higbir sey yapmama 29 21
Bez 12 32 G.i]n'lijk |.°ed Kullanmak 5 36
Tuvalet Kagidi 126 336 Bltklse! ila¢ kullanma 1 0,7

n - " Bol su igmek 2 1,4
Genital Bolgenin Kurulanmasi Su Anda Kokulu Akintinin Olma Durumu
Evet 293 78,1 Evet 54 14,4
Hayir 54 144 Hayir 321 85,6
Bazen 28 75 Su Anda Olan Kokulu Akintiya Yapilan (n=54)
Vajinal Tiiylerin Temizligi Doktora gitme 27 50,0
Eldiven 87 23,2 Temizlige dikkat etme 9 16,7
Jilet 194 51,7 Higbir Sey yapmama 16 29,6
Agda 94 25,1 Giinliik ped kullanma 2 3,7
Diizenli Adet Gorme idrar Yaparken Adri veya Kasinti
Evet 307 81,9 Evet 151 40,3
Hayir 68 18,1 !-Iaylr 224 59,7
Adet Doneminde Kullanilan Uriin Idrar Yaparken Agni ve Kasintida Yapilan (n=151)
Hazir ped 319 85,1 Doktora gitme 112 74,2
Bez vb iiriinleri 52 13,8 T(.ami‘zlige onem verme 16 10,6
Pamuk 4 1.1 Higbir §ey yapmama 21 13,9
Adet Doneminde Banyo Yapma Bol su .!(;me = 2 13

Daha Once Ureme Organlarinda Kasinti veya Yanma

Evet 247 65,9 Evet 192 325
Hayir 128 34,1 Hayir 253 67,5
Adet Doneminde Banyo Yapma Sikligi (n=247) Kasinti veya Yanmada Yapilan (n=122)
ilk gtin 64 25,9 Doktora gitme 75 61,5
Her giin 47 19,0 Temizlige 6nem verme 15 12,3
Bazen 136 55,1 Highir sey yapmama 28 23,0
Adet Déneminde Banyo Yapmama Nedeni (n=128) Bol su icme 3 2,5
Enfeksiyon gelisebileceginden 16 12,5 Bez koyma 1 0,7
Kanamanin azalacagindan 19 14,8 Diizenli Kadin Dogum Muayenelerine Gitme
Kanamanin artacagindan 62 48,4 Evet 108 28,8
Sanci olacagindan 29 22,7 Hayir 267 7,2
Uygun bulmama 2 16 Su Ana Kadar Kadin Saghd: Sorunu Yasama
Adet Doneminde Banyo Sekli (n=247) Evet 101 26,9
Oturarak 84 340 :Z:nan Kadin Saghgi Sorunu (n=101) = £
A¥a"ta 155 62,8 Adét sorunlar 12 11,8
!(uvet 8 3.2 Kist-myom problemleri 32 31,7
Ic Camasirt Tercihi infertilite sorunlari 3 3,0
Pamuklu beyaz 131 34,9 Gebelik ve dogum sonu problemler 13 12,9
Pamuklu renkli 156 41,6 Cerrahi islemler 4 4,0
Sentetik naylon 88 23,5 Enfeksiyon 37 36,6
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Tablo 4. Kadinlarin genital hijyen davranislarina gére kokulu vajinal akinti
olma durumlarimin dagilimi

Tablo 5. Kadinlarin genital hijyen davranislarina gére idrar yaparken agri

— kasint yasama durumlarina iliskin ozelliklerin dagilimi

Genital Hijyen Vajinal Akinti Olma Durumu

Genital Hijyen

idrar Yaparken Agri — Kasinti Yasama

Davranislan Olan, n (%) Olmayan, n (%) Test Davramiglan Yasayan, n (%) Yasamayan, n (%) Test
Banyo Sekli Banyo Sekli

Oturarak 60 (45,1) 73 (54,9 %%=0,880 Oturarak 60 (45,1) 73 (54,9 1?=3,098
Ayakta 82(389)  120(61,1)  P=064 Ayakta 82 (38,9) 129(61,1) p=0212
Kiivette 9(29,0) 22 (71,0) Kilvette 9(29,0) 22 (71,0)

Taharetlenme Sekli Taharetlenme Sekli

Onden arkaya dogru 30(144) 179856  y2=1,441 Arakadan 6ne dogru 39 (34,2) 75 (65,8) 12=3,594
Arakadan 6ne dogru 19(167)  95(833) p=0,486 Onden arkaya dogru 93 (44,5) 116 (55,5) p=0,166
Rastgele 5(9,6) 47 (90,4) Rastgele 19(36,5) 33 (63,5)

Adetli iken Banyo Yapma Durumu Adetli iken Banyo Yapma Durumu

Evet 35(14,2) 212 (85,8) ¥%=45,255 Evet 113 (45,7) 134 (54,3) %%=9,042
Hayrr 19148 109852  P=0.860 Hayir 38(29,7) 90 (70,3) p=0,003
ic Camagin Tercihi ic Gamagini Tercihi

Pamuklu beyaz 15(11,5)  116(885)  y2=1,422 Pamuklu beyaz 48 (36,6) 83 (63,4)

PamuKlu renkli 25(16,0) 131840  P=0491 PamuKlu renkli 73 (46,9) 83 (53,2) ﬁzfgggf
Sentetik-naylon 14 (15,9) 74 (84,1) Sentetik-naylon 30(34,1) 58 (65,9)

ic Gamasin Degistirme Sikhigi ic Gamasini Degistirme Sikligi

Hergiin 25(15,0) 142 (85,0) %?=0,591 Hergiin 79 (47,3) 88 (52,7) ¥?3=12,090
2-3 giinde bir 15129  101@7,1) P08 2-3 giinde bir 46 (39,7) 70 (60,3) p=0,007
Banyodan sonra 10 (16,7) 50 (83,3) Banyodan sonra 13(21,7) 47 (78,3)

Kirlendiginde 4(12,5) 28 (87,5) Kirlendiginde 13 (40,6) 19 (59,4)

Vajinal Dus Alma Durumu Vajinal Dus Alma Durumu

Evet 34(186)  149(81,4)  42=5065 Evet 89 (48,6) 94(51,4) 2=10,404
Hayir 20(104) 172896  P=0.024 Hayir 62 (32,3) 130 (67,7) p=0,001
Vajinal Tiiyleri Temizleme Durumu Vaginal Tiiyleri Temizleme Durumu

Eldiven 11 (12,6) 76 (87,4) ¥%=1,463 Eldiven 27 (31,0 60 (69,0 ¥%=4,033
Jilet 320165 162835  P=048 Jilet 83 (42,8) 11172  P=0138
Ajda 1(11,7) 83 (88,3) Ajda 41 (43,6) 53 (56,4)

Adet Déneminde Kullanilan Uriin Adet Déneminde Kullanilan Uriin

Hazir ped 39(122)  280(87,8)  #2=10,700 Hazir ped 121 (37,9) 198 (62,1) 22=6,307
Bez vb, iriinleri 15 (28,9) 37712  P=0.005 Bez vb iiriinleri 29 (55,9) 23 (44,2) p=0,043
Pamuk 0(0,0) 4(100,0) Pamuk 1(25,0) 3(75,0)

Genital Bolgede Krem, Parfiim Gibi Uriinler Kullanma Genital Bolgede Krem, Parfiim Gibi Uriinler Kullanma

Evet 14 (27,5) 37 (72,5) ¥?=8,157 Evet 28 (54,9) 23 (45,1) ¥?2=5,257
Hayir 40123 284877 ~ P=0.004 Hayir 123 (38,0) 201 (62,0) p=0,022

Idrar yaparken agri ve kaginti yagayan kadinla-
rin %48,6’sinin vajinal dug aldigi tespit edilmigtir.
Kadinlarin idrar yaparken agri ve kagintu yagama du-
rumlari ile vajinal dug almalar1 arasindaki farkin ista-

tistiksel olarak onemli oldugu saptanmigtir (p<0,001;
Tablo 5).

Kafkas J Med Sci 2021; 11(1):1-9

Calismada, idrar yaparken agr1 ve kagint yagayan kadin-
larin %37,9'unun, hazir ped, %55,8’inin bez vb. tirtinle-
ri %25’inin pamuk kullandig1 saptanmigtir. Kadinlarin
idrar yaparken agri ve kaginti yagamas ile adet done-

minde kullandiklar: tirtinler arasindaki fark istatistiksel

olarak anlamli bulunmugtur (p<0,043; Tablo 5).



Idrar yaparken agr ve kaginti yasayan kadinlarin
%54,9’unun krem, parfim gibi trtinleri kullandig: bu-
lunmugtur. Kadinlarin idrar yaparken agr ve kaginu
yasama durumlari ile genital bolge temizliginde krem,
parfim gibi triinler kullanmasi arasindaki farkin ista-
tistiksel olarak onemli oldugu saptanmistir (p<0,022;

Tablo S).

Kadinlarin idrar yaparken agr1 ve kaginti yagama du-
rumlari ile banyo yapma ve taharetlenme seklinin, ic
camagiri tercihinin, vajinal tityleri temizleme trtnleri
arasinda istatiksel olarak anlamli bir fark olmadig sap-

tanmugtir (Tablo 5).

Tartisma

Kadinlardaki tireme sagligi hastalik yiikii erkeklerin
hastalik yiikiiniin ti¢ kau kadardir®. Bu nedenle ka-
din sagligini korumaya ve gelistirmeye yonelik giri-
simlerde tireme sagligi sorunlarinin oncelikli olarak
ele alinmasi gerekmektedir. Genital enfeksiyonlar,
gelismis ve gelismekee olan tlkelerde sik kargilagilan
sorunlar olmasi nedeniyle 6nemli bir halk saglig: so-
runu haline gelmistir'®*. Bu ¢alismada ise, 15-49 yas
dogurganlik donemi gebelik ve dogumla ilgili olay ve
komplikasyonlarin en fazla yasandigi dénem olmasi
nedeniyle 15-49 yag arasinda bulunan kadinlarin ge-
nital hijyen davraniglari incelenmistir’.

Kadinlar genital hijyen davraniglarini bilmedigi ya
da yanlis yapu@ zaman onlarin yagam kalitesinde
diigme, beden imajinda degismeler ve infertilite gibi
sorunlara neden olmaktadir’. Caligmamizda kadin-
larin  %76,5’inin  genital hijyeni tanimlayabildigi,
%41,1’'nin daha once genital hijyen hakkinda bilgi
aldig1, %58,9unun genital hijyenle ilgili hi¢ bilgi al-
madigy, bilgi alanlarin %61,7’sinin ise, bilgiyi saglik
personelinden aldig1 ve kadinlarin %85,6’sin1n genital
hijyen hakkinda bilgiyi saglik personelinden almak
istedikleri saptanmugtir (Tablo 2). Vaka ve kontrol
gruplu yapilan bir ¢aligmada, vaka grubunda bulunan
kadinlarin %66,0’in1n, kontrol grubun da bulunan
kadinlarin ise %58,0’1n1n genital hijyen ile ilgili bilgi
almadiklar1 belirlenmigtir'?. Yapilan farkli bir ¢aligma-
da, kadinlarin %14,6’mn1n genital hijyen ile ilgili bilgi
aldigy, %85,4’tintin bilgi almadigy, %60,7’sinin ise geni-
tal hijyen ile ilgili bilgi almak istedigini belirlenmistir”.
Yapilan ¢aligmalarda kadinlarin genital hijyene iligkin
bilgi almama oranlarinin ¢aligmamizdan yiiksek oldu-
gu belirlenmigtir. Bu farkliligin nedeninin ¢aligmami-
zinyapildigi bolgede saglik personeline ulasmanin daha
kolay olmast ile iligkili olabilecegi diisiintilmektedir.

Banyo yapmak hijyen uygulamalarinin bir parcasi-
dir. Banyo yapmak deriden ter, olii hiicre, yag ve mik-
roorganizmalarin  uzaklagtrilmasini  saglamakeadir.
Temizleme siklig1 bireyin ihtiyacina ve tercihine gore
degismektedir'. Calismamizda kadinlarin %67,7’sinin
2-3 giinde bir banyo yaptigi bulunmugtur (Tablo 3).
Yapilan ¢aligmalarda kadinlarin, %37,0'in1n, %57,7’si-
nin 2-3 giinde bir banyo yaptig1 bulunmustur'>'¢. Bu
caligmalarin bulgusu ¢aligma bulgumuz ile benzerlik
gostermektedir.

Yapilan bu ¢aligmada kadinlarin % 92,3’G tuvalet-
ten sonra genital bolgelerini temizlemektedir. Fakat
%30,4’tintin gential bolge temizligini arkadan 6ne dog-
ru yaptiklari saptanmigtir (Tablo 3). Yapilan caligmalar-
da kadinlarin %39,9’unun, %45,6s1n1n, %62,4tintin,
%51,7’sinin tuvalet sonrasi genital bolge temizligini
arkadan 6nden dogru yapug: belirlenmistir'®*23, Bu
oranlarin tilkemizde bu denli yiiksek olmasinin nede-
ninin genital hijyen davraniglarindaki bilgi eksikligine
bagli olabilecegi disiiniilmekeedir.

Son vyillarda yapilan ¢aligmalarda adet d6neminde
hazir ped kullanma oraninin %90’a yakin oldugu ve
yillar gectik¢e kadinlarin hazir ped kullanma aligkan-
Iiginin artug saptanmugtir™>**4. Caligmamizda kadin-
larin %85,1’inin adet déneminde hazir ped kullandig,
%13,8’nin bez vb. tiriinleri kullandigs tespit edilmistir
(Tablo 3). Calismamizda hazir ped kullanim oraninin
diger caligmalardan diisiik olmasinin nedeni, ¢aligma-
mizda kadinlarin ¢cogunun mesleginin gelir getirmeyen
bir meslek olan ev hanimi olmast ile iligkili olabilecegi
digtinilmekeedir.

Caligmamizda kadinlarin %41,6’sin1n i¢ camagiri ola-
rak renkli pamuklu trtinleri tercih etigi %34,9unun
ise pamuklu beyaz i¢ camagir tercih ettikleri bu-
lunmugtur (Tablo 3). Buda kadinlarin toplamda
%76,5’inin pamuklu i¢ camagur1 tercih ettigini goster-
mektedir. Yapilan diger ¢alismalarda tercih edilen pa-
muklu i¢ ¢amagirinin rengi belirtilmemistir. Ancak,
kadinlarin %52,9’nun, %63,9’unun %385,5’inin, pa-
muklu i¢ camagiri tercih ettikleri yapilan ¢aligmalarda
belirlenmistir®>?*. Bu farkliliklarin nedeninin calis-
manin yapildig bolgelerin farkli olmast ile iligkili ola-
bilecegi disiintilmektedir. Caliymamizda kadinlarda
genital enfeksiyon goriilme sikliginin %36,6 oldugu
bulunmugtur (Tablo 3). Yapilan ¢aligmalarda, genital
enfeksiyon goriilme sikliginin %65,6, %60, %37,1,
%35,4 ve %71 oldugu bulunmugtur>*»*2, Diger
caligmalarda genital enfeksiyon oranlarin ¢aligmamiz-
dan yiiksek olmasinin nedeninin ¢aligmamiza kaulan
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kadinlarin daha 6nceden genital hijyene iligkin bil-
gi diizeylerinin yiiksek olmast ile iligkili olabilecegi
digtntlmekeedir.

Kadinlar, genital enfeksiyonun kendisi i¢in ciddi so-
nuglar doguracaginin farkina varmasi ve doktora
bagvurmasi saglanmalidir. Béylece kadinlarin erken
donemde tedavi olmalart saglanmig olacaktir”””. Bu
calismada, kokulu akintist olan kadinlarin %37,0'inin
doktora bagvurmadigi saptanmigtir (Tablo 3). Yapilan
caligmalarda kadinlarin %35’inin akintu sorunu ya-
samasina, %50’sinin genital enfeksiyonu olmasina
ragmen doktora gitmedigi ve tedavi almadig1 saptan-
mistir’”®. Bu durum bize kadinlarin genital akint ve
enfeksiyonu oldugunda doktora bagvurmada direngli
olduklarin: diigiindiirmektedir.

Idrar yaparken agri ve kaginti yasayan kadinlarin
%27,5’inin genital bolge temizliginde krem parfim
gibi malzemeleri kullandigi ve aralarindaki farkin
onemli oldugu saptanmigtir (Tablo 4). Bu da, krem
parfum gibi kimyasal malzemelerin genital bolge-
de irritasyona ve enfeksiyona neden olabilecegini
digtindiirmekeedir.

Caligmada kadinlarin idrar yaparken agri ve kagint
yasamast ile vajinal dug alma durumu arasindaki far-
kin anlamli oldugu bulunmugtur (Tablo 5). Yapilan
bir caligmada, haftada birden ¢ok vajinal dus yapan
kadinlarda vajinozis goriilme sikligr 1,80 kat daha
fazla oldugu belirlenmigtir®. Farkli bir ¢aligmada ise,
vajinal dug yapanlarda genital enfeksiyon siklig1 yiik-
sek bulunmugtur'®. Caligmamizda, kadinlarin kokulu
vajinal akintilarinin olmasi durumu ile vajinal dug
almasi arasindaki farkin istatistiksel olarak onemli
oldugu saptanmistir (Tablo 4). Ayni zamanda, idrar
yaparken agr1 ve kagint1 yagsayan kadinlarin %48,6’1-
nin vajinal dug yapug: ve aralarindaki farkin 6nemli
oldugu belirlenmistir (Tablo 5). Yapilan bir ¢aligma-
da, vajinal dug yapan kadinlarda yapmayanlara gore
vajinal akinu gorilme riskinin 3,9 kat daha fazla ol-
dugu bulunmugtur®. Buda kadinlarin yaptig: vajinal
dus uygulamasinin genital sagligi bozan olumsuz bir
davranis oldugunu gostermektedir.

Sonug olarak; calismamizda kadinlarin genital bélge
hijyenine iligkin bir takim yanlig uygulamalarinin ve
saglik sorunlarinin oldugu belirlenmigtir. Bu nedenle
de, saglik personelleri 6zellikle ebe ve hemsireler tara-
findan dogru genital hijyen davraniglarinin kazandi-
rilmasina yonelik egitim programlarinin planlanmasi,
uygulanmasi ve ilgili egitime iligkin bilgileri i¢eren bro-
strler verilmesi onerilmekeedir.
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Calismamiza goniilli olarak katilan kadin hastalara i¢-
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ARASTIRMA MAKALESI / RESEARCH ARTICLE

Can Total Antioxidant Capacity Predict Clomiphene Citrate
Resistance in Polycystic Ovary Syndrome Patients?

Polikistik Over Sendromlu Hastalarda Total Antioksidan Diizeyi Klomifen Sitrat Direncini Ongdrebilir mi?

Hasan Cilgin’

'Department of Obstetrics and Gynecology, Kafkas University Faculty of Medicine, Kars, Turkey

ABSTRACT

Aim: Previous studies have shown that oxidative stress may be
associated with polycystic ovary syndrome (PCOS) as well as in-
fertility and that antioxidant treatments can increase fertility rates.
Therefore, it was aimed to investigate whether total antioxidant
levels were useful in predicting clomiphene citrate (CC) resistance
in infertile polycystic ovary syndrome patients.

Material and Method: Seventy-seven (77) participants (45 sensitive
and 32 resistant) with polycystic ovary sendrome who met study
criteria were between 20 and 35 years of age and their partners had
normal spermiograms. Clomiphene citrate was given to all patients
up to three cycles between three and seven days of their menstrual
cycle, starting with a 50 mg/daily dose. If ovulation did not provided
dose was raised to 100 and 150 mg in subsequent cycles. Plasma
Total antioxidant status (TAS) was determined using an automated
measurement method. The CC sensitive group was compared with
the CC resistant group in terms of total antioxidant levels.

Results: Mean plasma total antioxidant levels were 1.21+0.42 and
2.4+0.49 mmolTrolEq/L in the CC resistant and sensitive groups,
respectively (p=0.001). In the receiver operating characteristic
(ROC) curve analysis while total antioxidant status value was <1.66
mmol Trolox equivalent/L had predictability on resistance develop-
ment with 93.75% sensitivity and 86.67% specificity.

Conclusion: Total antioxidant level was lower in infertile polycys-
tic ovary syndrome patients who were resistant to CC treatment.
Therefore, total antioxidant levels could be a useful marker in es-
tablishing CC resistance.

Key words: clomiphene resistance; ovulation induction; polycystic ovary
syndrome; reactive oxygen species; total antioxidant status

0ZET

Amag: Onceki calismalar oksidatif stresin polikistik over sendromu
(PKOS) yaru sira infertilite ile iliskili olabilecegini ve antioksidan te-
davilerin fertilite oranlarini artirabilecegini géstermistir. Bu nedenle,
infertil polikistik over sendromlu hastalarda total antioksidan sevi-
yelerinin klomifen sitrat (KS) direncini éngérmede faydali olup ol-
madiginin arastinlmasi amaclandi.

Materyal ve Metot: Calisma kriterlerini karsilayan ve polikistik over
sendromu olan yetmis yedi (77) katilimcinin (45 duyarli ve 32 direncli),
yaslari 20-35 arasindaydi ve partnerlerinin spermiyogramlari normal-
di. Klomifen sitrat, menstriiel sikluslarinin 3-7. glinleri arasinda, 50
mg/glinliik dozla baslanarak, li¢ siklusa kadar tlim hastalara verildi.
Eger ovulasyon saglanmadiysa, verilen doz sonraki sikluslarda 100
ve 150 mg’a kadar ylkseltildi. Plazma Total antioksidan durumu
(TAD) otomatik bir digtim yéntemi kullanilarak belirlendi. KS’ye du-
yarl grup ile KS’ye direncli grup, total antioksidan dizeyleri acisindan
karsilastinilal.

Bulgular: Ortalama plazma total antioksidan seviyeleri KS direngli
ve duyarli gruplarda sirasiyla 1,21+0,42 ve 2,4+0,49 mmolTrolEq/L
idi (p=0,001). ROC egrisi analizinde, total antioksidan durum degeri
<1,66 mmolTrolEq/L iken direng gelisimi icin %93,75 duyarlilik ve
%86,6 ozglilltik ile 6ngdrilebilirlik elde edildi.

Sonug: KS tedavisine direncli olan infertil polikistik over sendromu
hastalarinda total antioksidan dlizeyi daha dlstkti. Bu nedenle,
total antioksidan dizeyleri KS direncinin saptanmasinda yararli bir
belirtec olabilir.

Anahtar kelimeler: klomifene direng; ovulasyon indtiksiyonu; polikistik over
sendromu; reaktif oksijen tiirleri; total antioksidan durumu

Introduction

Polycystic ovary syndrome (PCOS) is one of the most
common endocrine and metabolic disorders, affecting
6-14% of reproductive age women'. This endocrinop-
athy is characterised by oligomenorrhea, ovarian cys-
tic follicles, insulin resistance (IR), hyperinsulinemia,
hyperandrogenism, increased luteinizing hormone
(LH), obesity, diabetes and chronic anovulation with
infertility®. In spite of not being well defined, IR has a
main role in the pathogenesis of PCOS, according to
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previous studies; in addition hyperinsulinemia appears
because of IR, and oxidative stress emerges in diabetic
patients because of a reduction in antioxidant status®*.
Accumulating arguments have shown that oxidative
stress induced by reactive oxygen species (ROS) may
contribute to the development of the main character-
istics of PCOS, such as IR and hyperandrogenism’.
Many studies conducted on obese patients have shown
that levels of reactive oxygen species or oxidant prod-
ucts have increased. In addition, in PCOS visceral adi-
posity increases, this is associated with co-morbidities
of this syndrome such as dyslipidemia, hyperglycemia
and IR*%,

The various features and relationships of PCOS, such
as androgen excess, abdominal adiposity, insulin resis-
tance and obesity may contribute to the development
of local and systemic oxidative stress that can mutually
worsen those metabolic abnormalities™’. A systematic
review and meta-analysis showed that oxidative stress
markers in several circulations were abnormal, regard-
less of excess weight in women with PCOS. Although
modest in magnitude, these abnormalities suggest that
oxidative stress may be involved in the pathophysiology
of this common disease''. As shown by several preced-
ing works, however, women with PCOS demonstrate
reduction in antioxidant status. As a few previous stud-
ies have shown, women with PCOS show reduced an-
tioxidant status and increased oxidative stress status.
The physiological levels of ROS in the reproductive
system of women play a fundamental role in folliculo-
genesis and oocyte maturation and may also affect the
results of assisted reproductive techniques'*. In addi-
tion, excessive production of ROS in ovarian follicular
fluid may have adverse effects on the above mentioned
procedures'.

In the presence of limited antioxidant defence, the
imbalance resulting from excessive oxidant forma-
tion is defined as oxidative stress’>. High reactive oxy-
gen species levels in granulose cells correlate with low
oocyte fertilization ability, low embryo quality and
reduced implantation rates. Oxidative stress is con-
sidered related to the pathology of reproduction and
development’®.

One of the first step pharmacological agents in the in-
duction of ovulation in anovulatory PCOS cases is clo-
miphene citrate (CC). In PCOS patients with the CC
treatment ovulation is obtained in 80% of the cases,
half of which result in pregnancy. Factors that play a
role in the etiology of CC resistance are still unclear,

1

however, despite the maximum treatment dose of 150
mg/day; those who do not ovulate are defined as CC
resistant patients'’.

The role of oxidative stress in infertility has been dem-
onstrated and fertility rates can be increased with an-
tioxidant treatments. In light of these data, I aimed to
investigate whether the total antioxidant capacity in
infertile patients with polycystic ovary syndrome was
useful in predicting clomiphene citrate resistance in
ovulation induction.

Material and Method
Study Design

Seventy seven infertile women with PCOS (32 resis-
tant to CC and 45 sensitive to CC) aged 20-35 years,
nonobese, with normal insulin sensitivity based on
of clinical and laboratory criteria were recruited and
registered. PCOS diagnosis was based on the 2003
ESHRE/ASRM diagnostic criteria; patients who had
at least two of the following conditions were accepted
as having polycystic ovary syndrome: oligo or anovu-
lation, clinical and/or biochemical signs of hyperan-
drogenism or polycystic ovarian morphology. Other
anovulation cases were excluded; thyroid dysfunction,
hyperprolactinemia, pregnancy, past ovarian surgical
history, hypothalamic amenorrhea, premature ovarian
failure, type 1 diabetes, androgen-secreting tumours
or ovarian tumour, Cushing syndrome and congeni-
tal adrenal hyperplasia were taken into consideration.
Before initiating ovulation induction with CC clinical,
sonographic, and endocrine screening were performed.
Age, infertility and cycle history, body mass index, pre-
vious medications and/or surgeries were considered for
clinical screening.

Unless pregnancy was not achieved clomiphene ci-
trate (Klomen 50 mg, Kocak Farma, Istanbul, Turkey)
was administered at a daily dose of 50 mg (when ovu-
lation was not provided dose was raised to 100 and
150 mg in subsequent cycles) for three cycles, three to
seven day after initiation of spontaneous or progestin-
induced withdrawal bleeding. Patients diagnosed with
dominant follicle under ultrasound evaluation (when
>1 follicle reached >18-20 mm) were subjected to
10.000 IU human chorionic gonadotropin (hCG)
(Choriomon, IBSA, Lugano, Switzerland) and ovula-
tion was assessed by midluteal (21 days) serum proges-
terone measurement (>10 ng/ml), combined with vi-
sualization of the preovulatory follicle on transvaginal
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ultrasonography >18 mm mean diameter and subse-
quent rupture. If ovulation was observed, the dose was
not increased in subsequent cycles. The follow-up pe-
riod for all patients included in the study was at least
three treatment cycles unless pregnancy was provided.
The first ovulation after CC was determined as the last
point. Good responders were defined as patients who
ovulated after CC, independent of the dose adminis-
tered. Treatment cycles number and the first ovulation
at which CC dose was observed were noted. Despite
the maximum treatment dose of 150 mg/day, those
who did not ovulate were defined as CC-resistant an-
ovulatory patients.

While creating exclusion criteria; negative postcoital
test, any tubal or peritoneal factor, previous CC or go-
nadotropin treatment, history of ovarian surgery were
considered. Women who were under 20 years of age
and over 35 years of age were excluded from the study,
as well as those using drugs affecting ovarian function
until 6 months. Patients with an infertile partner who
did not meet the criteria of World Health Organization
in terms of concentration, mobility and/or morphol-
ogy were also excluded from the study. Patients with
a diet, smoking, systemic disease and without oligo or
amenorrhea were also excluded.

Concentration of estradiol (Ez), follicle stimulating
hormone (FSH), luteinizing hormone (LH), proges-
terone, testosterone, androstenedione (AS), dehydro-
epiandrosterone sulphate (DHEA-S) and the total an-
tioxidant status (TAS) were evaluated and compared
in the CC sensitive and resistant groups.

Blood samples were collected from both groups before
the treatment on day three of their menstrual cycle
between 9.00 and 10.00 a. m., after an overnight fast.
The samples were centrifuged two hours after with-
drawal and assessed the same day. FSH, LH, E, AS,
DHEA-S, progesterone and testosterone were mea-
sured in Immulite 2006 (IEMA; Diagnostic Products
Corporation, Los Angeles, USA). The plasma TAS
was determined using an automated measurement
method, developed by Erel'®. This method is based on
the loss of blue and green colour according to anti-
oxidant concentration and antioxidant capacity level
of 2.2’-azino-di~ (3-ethylbenzthiazoline sulfonate)
(TAS-liquid stable kit; Fortress Diagnostics Limited,
UK) which is a more stable radical cation. This co-
lour change was assessed by measuring the absorbance
value at 660 nm. The results were expressed in mmol
troloxequivalent/L.
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Statistical Analysis

Statistical analysis was carried out using the SPSS ver-
sion 20 (SPSS IBM, New York, U. S. A). Demographic
and biological measures were summarised as means
(+ standard deviation) and categorical data were sum-
marised as percentages. Differences among groups were
evaluated using Student’s t test. For serum total anti-
oxidant levels, a receiver operating characteristic curve
analysis was used to establish the cut-off values for
optimising the CC resistance prediction. Sensitivity
and specificity were then calculated. In addition, ar-
eas under the curves (AUC) were evaluated for total
antioxidant levels. A value of p<0.05 was considered
statistically significant.

Ethical Approval

This study was conducted with the approval of the
Scientific Ethics Committee of Kafkas University
Faculty of Medicine in the Department of Obstetrics
and Gynecology between 01.03.2017 and 01.03.2018.
(Approval No: 80576354-050-99/56, 01/03/2017).
Informed consent was obtained from all women
and approval was obtained from the Human Ethics
Committee of Kafkas University. The principles of the
Declaration of Helsinki were followed.

Results

A total of 77 primer infertile women with PCOS aged
between the 20-35 years with a BMI between 20-30
kg/m? (non obese) were enrolled in this prospective
case controlled clinical trial.

Age and body mass index (BMI) were similar in both
groups (p=0.84, p=0.845). There were no differences
in terms of duration of infertility and marriage, serum
levels of LH, FSH, E2, P, PRL, TSH, AS, TT, and
DHEAS between the groups. Total number of trials
and number of antral follicles were significantly higher
in the clomiphene citrate resistant group. While we
compare the clomiphene citrate sensitive group with
clomiphene citrate resistant group in resistant group
plasma total antioxidant levels were significant low
(p=0.001). Mean plasma total antioxidant levels were
1.2140.42 and 2.440.49 mmolTrolEq/L in clomi-
phene citrate resistant and sensitive group respectively

(Table 1).

In the ROC curve analysis total antioxidant status val-
ue <1.66 mmol Troloxequivalent/L were have predict-
ability on resistance development with 93.75% sensi-

tivity and 86.67% specificity (Figure 1).



Table 1. Comparison of characteristics, and the concentration of TAS (mmolTrolEq/L) between cases regard to response to CC therapy

Variables Group 1: (CC sensitive) (N=45) Group 2: (CC resistant) (N=32) P value
Female age (years) 27.78+7.31 28.13+7.72 0.84
Male age (years) 34.24+8.15 34.59+8.11 0.85
Duration of infertility (years) 21118 3.12+2.77 0.074
Marriage duration (years) 6.22+1.78 7.62+1.89 0.062
BMI (kg/m?) 26.80+2.23 27.11£2.45 0.845
Total number of trials 1.53+0.69 3.75+0.43 0.024*
FSH (mlIU/ml) 5.53+0.99 5.68+0.96 0.499
AF number 15.3+2.59 18.3£3.37 0.043*
AS (ng/mL) 5.66+1.04 5.50+0.88 0.464
LH (mIU/mL) 8.13x1.12 8.53+0.56 0.064
TAS (mmolTrolEq/L) 2.40+0.49 1.21x0.42 0.001*
TT (ng/dL) 81.62+5.12 83.24+5.56 0.198
E, (pg/mL) 47.02+19.54 58.84+21.61 0.462
Progesterone (ng/mL) 1.84+0.47 1.93+0.24 0.313
DHEA-S (ug/dL) 436.13+13.02 438.22+17.21 0.563

AF, number of antral follicles; TAS, total antioxidant status; TT, total testosterone; BMI, body mass index; Ez estradiol; LH, luteinizing hormone; FSH, follicle stimulating hormone; AS, androstenedione.

Values are given as mean + SD.
*Values expressing significance in the table are indicated as shift characters.
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Figure 1. Receiver operating characteristic (ROC) curve analysis. To determine
the critical values that could predict clomiphene citrate resistant, ROC curves
were generated for total antioxidant levels. Receiver operating characteristic
curves for serum total antioxidant levels (area under the curve [AUC], 0.956;
standard error [SE], 0.0198; P<0.001) for predicting clomiphene citrate resist-
ant in PCO women.

Discussion

PCOS, a devastating diagnosis for women of repro-
ductive age, is quite common. The causes of PCOS
may vary, including genetic susceptibility, autoim-
mune and enzymatic disorders. Although PCOS
diagnosis is relatively easy, management should be
initiated immediately, especially in infertile pa-
tients. At the moment, clomiphene citrate is the
one of first step treatment of anovulatory infertility.
However, 20% to 25% of patients remain anovula-
tory after CC treatment”. The selection of patients
with polycystic ovary disease who can benefit from
CC therapy reduces the rate of failure and unneces-
sary costs.

The results of present study demonstrated that in
CC sensitive group a marked correlation of elevated
plasma total antioxidant levels when compared with
the resistant group. For the prediction of CC resis-
tance, the primary finding of the study demonstrat-
ed that when total antioxidant status cut-off value
was taken <1.66 mmol Troloxequivalent/L the best
sensitivity of 93.75% and specificity of 86.67%,

were achieved respectively.

Kafkas J Med Sci 2021; 11(1):10-15
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Although, many studies have shown the relationship
between oxidative stress and PCOS, an exact opinion
has not been drawn regarding their probable asso-
ciation®. High ROS levels in granulosa cells correlate
with low oocyte fertilisation ability, low embryo qual-
ity and reduced implantation rates*'. Oyawoye et al.
have suggested that high levels of total antioxidant ca-
pacity could be used to predict fertilization potential®.
Attaran et al. reported that the follicular fluid reactive
oxygen species level at the physiological level might be
indicative of the predicting in vitro fertilisation suc-
cess®. It is anticipated that oxidative parameters will
be improved by giving antioxidant agents due to the
negative effects of free radicals on female fertility. As a
result, oxidative stress seems to relate to reproduction
and development pathology. The importance of reac-
tive oxygen species and antioxidants should be consid-
ered in the regulation of reproduction and fertilisation.
The role of oxidative stress in fertility has demonstrat-
ed that fertility rates can be increased with antioxidant
treatments®.

In a study conducted by Lai et al, which compared the
in vitro fertilization and embryo transfer (IVF-ET) re-
sults of PCOS patients with tubal factor infertility by
ROS levels, the PCOS group had slightly lower fertili-
sation, cleavage, grade I/II embryo, clinical pregnancy,
and implantation rates, as well as a higher miscarriage
rate than the tubal factor group (£>0.05). They also
found a significantly higher ROS level of granulosa
cells in the PCOS group than in the tubal factor group
(P<0.05)>.

Verit et al demonstrated that levels of TAC could pre-
dict which patients could not ovulate after CC admin-
istration. In their study, total antioxidant capacity had
the AUC value of (0.91) in CC-resistant anovula-
tion®. In this study, I found an AUC value of 0.956, so

my results are consistent with the results of this study.

Although studies indicate that the factors determin-
ing ovarian response to clomiphene citrate are age,
obesity and hyperandrogenemia, we did not find a
significant difference between these variables in our
study because obese cases were already excluded”. We
found that in the clomiphene citrate resistance group,
the number of antral follicles was significantly higher
(P<0.05). Ovarian volume and menstrual regularity
were among the factors that determined ovarian re-
sponse to CC in a study conducted by Eijkemans et
al.?®. However we could not assess the relationship be-
tween menstrual pattern and CC resistance because

Kafkas J Med Sci 2021; 11(1):10-15

all the patients in our study were oligo or amenor-
rheic. We also did not evaluate the ovarian volume in
our study, but we found that the antral follicle num-
ber was significantly higher in the CC resistant group
which can be accepted as an indirect finding of ovar-
ian volume.

When we look at the literature, we observed that
PCOS patients were compared with women who had
no evidence of androgen excess and, in some cases,
other metabolic disorders as a control group. One ad-
vantage of the present study was that both groups were
selected from PCOS patients; this means that the cur-
rent study was partially homogeneous. ROS produc-
tion as a result of ovarian stimulation has been shown
to cause oxidative stress and disrupt oxidant-antioxi-
dant balance but in our study for ovulation induction
we used CC in both groups, which was another ad-
vantage®. This study is also the only study in the lit-
erature that evaluates the relationship between PCOS,
and ovulation induction with CC and TAS leading to
wider studies to perform thereafter.

The small sample size is a limitation of the present
study. An other one is that CC dose didn’t rise up to
250 mg as recommended in literature. So, it is neces-
sary to put forward a new optimizing method for di-
minishing the impact of various stimulation protocols
thoroughly and then assess the changes.

Conclusion

Current study found that total antioxidant levels
were significantly lower in the clomiphene resistant
group so I believe that the measurement of total an-
tioxidant level before clomiphene citrate treatment
can helps to select the appropriate ovulation induc-
tion protocol in polycystic ovary syndrome patients.
This study demonstrates the rationale for continuing
with a prospective study to determine the positive
and negative predictive values of these measures in
clinical practice. Ability to diagnose the patient by
measuring total antioxidant capacity (TAC) at the
time of admission to the hospital whether they will
clomiphene citrate sensitive or not make a significant
contribution to current clinical care.
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ABSTRACT

Aim: There are many toxic substances in cigarette smoke and
cigarette. These toxic substances affect the health of smokers and
people around. Smoking and passive smoking exposure adverse
effects on the health of many children. One of the adverse effects
of smoking on health directly influences children in the growing
period and especially on infants. The free radicals found in ciga-
rette smoke can damage all the tissues in our body and cellular
structures. Oxidative stress due to the increased free radicals
cause a decrease in the levels of A, C, E vitamins which are part
of antioxidant system. In this study, we aimed to evaluate serum
antioxidant vitamin (A, C, E) levels of passive smokers.

Material and Method: The study includes 78 babies at 3 months.
The same infants were re-evaluated in the at 6 months. Feeding
of babies’ exposure to the cigarette were asked to the mothers.
Serum vitamin A, C and E levels and urinary cotinine/creatinine
ratios were measured at third and sixth months. Breastmilk vitamin
A, C, E levels were measured at third and sixth months.

Results: Infants with smoking mothers at 3 and 6 months, serum
vitamin A, C, E levels were lower than other babies with active-
passive non-smoking mothers. Infants with smoking mothers have
urinary cotinine/creatinine ratios are higher than that of active-
passive non-smoking mothers. There was no difference in terms
of nutrition with respect to smoke exposure at 3 and 6 months.
Infants with smoking mothers have vitamins A, C, E levels lower
than that of active-passive non-smoking mothers.

Conclusion: Smoke exposure of infants affects antioxidant vitamin
levels of the babies. Urinary cotinine/creatinine ratio, an indicator
of exposure to smoke, are higher in infants of passive smokers. In
addition, mothers’ exposure to smoke affects the vitamins A, C, E
levels of mother’s milk.

Key words: breastmilk; vitamin A; vitamin C; vitamin E; passive smoking

OZET

Amag: Sigara ve sigara dumaninda bircok toksik madde bulun-
maktadir. Bu toksik maddeler sigara icen kisilerin ve ¢evresindeki-
lerin sagligini etkilemektedir. Sigara ve pasif sigara iciciliginin cocuk
saghgi lzerinde birgok olumsuz etkileri bulunmaktadir. Sigaranin,
saglik Uzerine olan olumsuz etkilerinden blylme strecinde olan
cocuklar ve Ozellikle infantlar etkilenmektedir. Sigara dumaninda
bulunan serbest radikaller viicudumuzdaki tim dokulara ve hiic-
resel yapilara zarar verebilir. Serbest radikallerin artmasiyla olusan
oksidatif stres, antioksidan sistemin bir pargasi olan vitamin A, C, E
dlizeylerinde azalmaya neden olmaktadir. Bu ¢calismada, pasif siga-
ra icici bebeklerin serum antioksidan vitamin (A, C, E) dizeylerinin
degerlendirilmesi amaclandi.

Materyal ve Metot: Calismaya (¢ aylik olan 78 bebek calismaya
dahil edilmistir. Ayni bebekler alti ayda yeniden degerlendirilmistir.
Annelere bebeklerin beslenmeleri ve evde sigaraya maruziyetleri so-
ruldu. Bebeklerin 3.-6. aydaki serum vitamin A, C, E dizeyleri ve id-
rarda kotinin/kreatinin oranlan élctldi. 3. ve 6. aylarda anne stitiinde
vitamin A, C, E dlizeyleri bakild.

Bulgular: Annesi sigara icen bebeklerin 3. ve 6. aydaki serum vi-
tamin A, C, E dlzeyleri annesi aktif-pasif sigara icmeyen bebekle-
re gbre daha dlsUikti. Annesi sigara icen bebeklerin idrar kotinin/
kreatinin oranlar, annesi aktif-pasif sigara icmeyen bebeklerin idrar
kotinin/kreatinin oranlarina gére daha yliksekti. Bebeklerin sigaraya
maruziyetlerine gére 3. ve 6. aydaki beslenmelerinde farklilik yoktu.
Annesi sigara icenlerin anne sdtlindeki vitamin A, C, E diizeyleri,
annesi aktif-pasif sigara icmeyenlere gére belirgin distktd.
Sonuc: Bebeklerin sigaraya maruziyetleri; antioksidan vitamin du-
zeylerini etkilemektedir. Sigaraya maruziyetin bir gdstergesi olan
idrar kotinin/kreatinin oranlan pasif sigara icici bebeklerde daha
ylksektir. Ayrica annelerin sigaraya maruziyetleri; anne sitlindeki
vitamin A, C, E dlizeylerini etkilemektedir.

Anahtar kelimeler: anne stitii; vitamin A; vitamin C; vitamin E; pasif sigara
igiciligi
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Giris

Geligmekte olan tilkelerde giderek yayginlagan sigara
i¢imi ve pasif sigara iciciligi, tiim diinyada 6nlenebilir
bir halk sagligi sorunudur'. Pasif sigara igiciligi; tiitiin
tiriinlerinin yanmasindan olugan duman ile sigara icen
kisinin digar1 tifledigi karigiminin solunmasi sonucu ki-
sinin sigara igmedigi halde sigaranin etkilerine maruz
kalmasidir®.

Pasif sigara iciciligi her dénemde ve her birey i¢in za-
rarli olmasina ragmen ¢ocuklar i¢in ozellikle yagamin
ilk yillarinda daha da zararlidir. Pasif sigara iciciligiy-
le tim diinyada 700 milyon ¢ocuk sigaranin zarar-
Ii etkilerine maruz kalmaktadir’. Sigara dumaninda
bulunan serbest radikaller viicudumuzdaki tiim do-
kulara ve hiicresel yapilara zarar verir. Sigaranin yan-
mastyla birka¢ dakikada maksimum konsantrasyona
ulagan serbest radikaller viicutta bulunan vitamin A,
vitamin C, vitamin E gibi bazi antioksidan maddeleri
titketmekeedir®>.

Pasif sigara igiciliginde ise artan oksidatif strese bagli
serum vitamin A, C, E diizeyleri azalmaktadir. Diinya
Saglik Orgiiti'ne gore diinyada yaklagik 250 milyon
kadin sigara icmekeedir. Sigara icen annelerin gebelik
dénemlerinde kotinin amniyotik siviya, plasentaya ve
fetal seruma gegerken, dogum sonrasinda da anne si-
tiine gegmektedir®.

Sigara, annenin serum ve siitiindeki antioksidan vi-
tamin diizeylerinde azalmaya neden olarak bebegin
biyime ve gelismesini etkilerken, enfeksiyonlara du-
yarliligini da arttirmakeadir. Erigkinlerde aktif ve pasif
sigara i¢iciliginin antioksidan vitamin diizeylerine etki-
sini gosteren ¢ok ¢aligma olmasina ragmen ¢ocuklarda
pasif igiciligin antioksidan vitamin diizeylerine etkisini
gosteren az sayida galigma vardir”®. Ilk bir yagta bu etki-
yi gosteren ¢aligmalar ise gok daha az sayidadir®°.

Bu caligmada, pasif sigara igici bebeklerin serum an-
tioksidan vitamin (A, C, E) diizeyleri ve beslenme ile
iligkisinin degerlendirilmesi amagland.

Materyal ve Metot

Bu c¢aligma 2010-2011 yillar1 arasinda Atatiirk
Universitesi Tip Fakiiltesi Yakutiye Arastirma
Hastanesinde yapildi. Gerekli etik kurul onay1 Atatiirk
Universitesi T1p Fakiiltesi Etik Kurulundan 12.06.2009
tarihli 5 sayili oturumun 185 karar numarast ile alindu.
Caligmaya ¢ocuk hastaliklar1 poliklinigine rutin kont-
rol amagli getirilen anneleri akeif sigara igicisi olan, pa-
sif sigara igicisi olan ve anneleri aktif ya da pasif olarak
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sigara icicisi olmayan miadinda dogum 6ykiisii olan3
aylik bebekler dahil edildi. Kontrol grubu ayni yasta
olan ve sigara dumanina maruz kalmayan (annesi ak-
tif-pasif sigara igicisi olmayan) saglikli bebeklerden
olusturuldu. Herhangi bir enfeksiyon bulgusu olan,
malniitrisyonu olan ve polivitamin preparati kullanan

bebekler ¢aligmaya dahil edilmedi.
Bebeklerin annelerine ¢aligma hakkinda bilgi verildi.

Bu hususta annelerden siit 6rnegi, bebekten idrar ve
kan o6rnegi alinacag: bilgisi verildi. Caligmay1 kabul
eden annelerden yazili onam alindu.

Caligmaya dahil edilen bebeklerin fizik muayenele-
ri yapildi. Beslenme gekilleri 3. ve 6. ayda sorgulandi.
Annelerden; vitamin A, C, E diizeyleri i¢in anne siti,
bebeklerden; vitamin A, C, E diizeylerinin dl¢timii igin
kan ve idrar kotinin/kreatinin diizeyi i¢in spot idrar
ornegi alindi. Bebeklerden vitamin diizeylerinin ¢ali-
stlmas icin biyokimya tiipiine 2 cc serum 6rnegi, anne-
lerden 5 cc anne siitii alinarak ¢aligildi. Serum ve anne
sttil vitamin diizeyleri hastanemiz biyokimya labora-
tuarinda HPCL yontemiyle calisildi. Idrar érnekleri
bebekler beslendikten sonra idrar toplama torbalar ile

alind1 ve caligildu.

Caligmaya dahil edilen bebekler; annelerinin sigara
icme durumuna gore ti¢ gruba ayrildi:

1- Annesi aktif sigara igici grup: Annesi giinde en
az bir adet sigara i¢en

2- Annesi pasif sigara iici grup: Annesi sigara icme-
yen ancak evde yagayanlardan en az biri sigara icen

3- Annesi aktif-pasif sigara icici olmayan (kont-
rol) grup: Anne-baba ve evdeki diger yagayanlar-

dan sigara icmeyen.

Calismaya kabul edilen ti¢ aylik bebekler alt1 aylik ol-
duklarinda ikinci kez kontrole ¢agrildi. Kontrolde be-
beklerden serum vitamin A, C, E diizeyleri ve idrarda
kotinin/kreatinin oranlari, annelerinden anne siitii vi-

tamin A, C, E dizeylerine bakild1.

Caligmada elde edilen sonuglarin analizi i¢in SPSS for
Windows 15.0 paket programi kullanildi. Tim verile-
rin ortalama ve standart sapmalar1 hesaplandi ve istatis-
tiksel analiz igin gerekli testler uygulandi. Tkiden fazla
grup arasinda bagimsiz degiskenin ortalamalarinin
kargilagtirllmasinda Kruskal-Wallis testi, iki grubun ol-
dugu bagimsiz degiskenin ortalamalarinin kargilagtiril-
masinda Mann-Whitney U testi kullanild1. Istatistiksel
olarak anlamlilig1 P degeri gosterdi. Sonuglarda P<0,05
ise istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

Kafkas J Med Sci 2021; 11(1):16-22
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Bulgular

Caligmaya annesi sigara icen 17 (%21,8), annesi pasif
sigara icen 30 (%38,5), annesi aktif—pasif sigara icici
olmayan 31 (%38,5) bebek olmak tizere 78 olgu alind.
Gruplar arasinda cinsiyet bakimindan istatistiksel ola-

rak anlamli fark yokeu (Tablo 1).

Annesi aktif sigara i¢en gruptaki bebeklerin idrar ko-
tinin/kreatinin diizeyi, annesi pasif sigara igici ve an-
nesi aktif-pasif sigara icici olmayan gruba gore yiiksek-
ti. Bebeklerin 3. aydaki serum vitamin A, vitamin C,
vitamin E diizeyine bakildiginda; annesi akeif sigara
i¢ici grupta vitamin diizeyleri, annesi pasif sigara igici
ve annesi aktif-pasif sigara i¢ici olmayan gruba gore be-
lirgin digiikeii. Annenin sigara igme durumu 3. aydaki
bebeklerde idrar kotinin/kreatinin oranini ve antiok-
sidan serum vitamin (A, C, E) diizeylerini istatistiksel

olarak etkilemektedir (Tablo 2).

Alu aylikken kontrole ¢agrilan bebeklerde; annesi akeif
sigara i¢en gruptaki bebeklerin idrar kotinin/kreatinin
diizeyi, annesi pasif sigara iici ve annesi aktif-pasif si-
gara icici olmayan gruba gore yiiksekti. Bebeklerin 6.
ayindaki serum vitamin A, vitamin C, vitamin E diize-
yine bakildiginda; annesi aktif sigara i¢ici grupta vita-
min diizeyleri, annesi pasif sigara icici ve annesi akeif-
pasif sigara icici olmayan gruba gére belirgin digtikei.
Annenin sigara igme durumu 6. aydaki bebeklerde
idrar kotinin/kreatinin oranini ve antioksidan serum
vitamin (A, C, E) diizeylerini istatistiksel olarak etki-

lemektedir (Tablo 3).

Uciincii ayda anne siitiindeki vitamin diizeyleri ince-
lendiginde; akeif sigara igici ve pasif sigara igici grup-
taki annelerin anne siitiindeki vitamin A dizeyleri
arasinda belirgin farklilik olmamakla birlikete, akeif-
pasif sigara icici olmayan gruptaki anne siitiindekine
kiyasla daha disiik degerdeydi. Annelerin aktif-pasif
sigara iciciligi anne siitiindeki vitamin C ve vitamin
E diizeylerinde azalmaya neden olmaktadur. Istatiksel
olarak sigara icimi ve pasif sigara i¢iciligi anne siitiin-
deki vitamin A dizeyini etkilememekteyken, anne
suttiindeki vitamin C ve vitamin E diizeylerini etkile-

mektedir (Tablo 4).

Alunct ayda annesi aktif sigara icici ve pasif sigara
igici grupta anne siitiindeki vitamin A, vitamin C ve
vitamin E duzeyleri digiikken, annesi aktif-pasif siga-
ra igici olmayan gruba goére daha yiiksek degerdeydi.
Istatistiksel olarak sigara i¢imi ve pasif sigara iciciligi
anne stitiindeki vitamin A, vitamin C ve vitamin E di-
zeylerini anlamli olarak etkilemektedir (Tablo 5).

Kafkas J Med Sci 2021; 11(1):16-22

Annenin sigara iciciligi bebeklerin serum vitamin di-
zeylerini etkilerken, beslenme gekli bebeklerin 3. ve 6.
aylardaki serum vitamin diizeylerini etkilememekeeydi

(Tablo 6).

Tartisma

Pasif sigara icici olan bebeklerde idrar kotinin diizey-
leri artmakrtadir. Sigara icen annelerin bebeklerinde
nikotin oranlari emzirme, inhalasyon ve dermal yol
nedeniyle nikotin-kotinin oraninin daha yiiksek kon-
santrasyonlarda olmasina neden olabilir. Luck-Nau
anne siitiinde nikotin ve kotinin konsantrasyonunun
plazmaya gore ortalama 3 kat daha fazla bulundugunu
one stirmiglerdir''%

Yapilan bir ¢aligmada ise; sigara i¢en anne bebekleri-
nin kotinin diizeyleri sigara igmeyen bebeklerin ko-
tinin diizeylerine gore yitksek bulunmugtur. Yine bu
caligmada annesi sigara icmeyen bebeklerin, beslenme
tipiyle idrarda kotinin diizeyleri acisindan anlamli
farklilik yoktur. Caligmada ayrica; annesi sigara icen
ve anne siitityle beslenen bebeklerin ortalama kotinin
duzeyleri 4207 ng/mg iken, annesi sigara icen ma-
mayla beslenen bebeklerin ortalama kotinin degeri
361 ng/mg bulunmugtur. Annesi sigara i¢en 22 bebe-
gin incelendigi diger bir ¢caligmada; anne siitii/plazma
nikotin oraninin 2,9 oldugu bulunmug ve sigara i¢en
annelerin bebeklerini emzirmeleri sonrasi bebege ge-
¢en nikotin konsantrasyonunun 0,09 mcg/kg'dan
1,03 mcg/kg’a ciktigr tespit edilmigtir. Caligmada, be-
bege anne siitiiyle gegen nikotin oraninin 6 meg/kg/
giin oldugu da saptanmistir'.

Bizim ¢aligmamiz da yapilan ¢aligmalarin sonuglarina
benzer sekilde; annesi sigara icen bebeklerin idrar koti-
nin diizeyleri (111,6+48,4 ng/mg), annesi pasif sigara
icici bebeklerin kotinin diizeyine (31,8+37,8 ng/mg)
gore belirgin diizeyde yiiksek bulundu. Caligmamizda;
annesi aktif-pasif sigara icici olmayan gruptaki bebek-
lerin kotinin diizeyi (7,4+9,1ng/mg) ise diger grupla-
ra gore en diisiikeii (Tablo 2). Idrar kotinin degerleri
arasindaki bu fark istatistiksel olarak anlamliydi. Bu
sonuglarin 151ginda, annesi akeif sigara igici gruptaki
bebeklerin hem gastrointestinal ve inhalasyon yoluy-
la nikotine maruz kalarak sigaranin zararli etkilerine
daha fazla maruz kalabilecegini digiinmekteyiz. Buna
ragmen sigaranin kognitif ve biligsel fonksiyonlar
tizerindeki olumsuz etkilerinin emzirmeyle azaltla-
bilmesi, sigara icen annelerde anne siitiiniin solunum
yolu enfeksiyonlarina kargi mamayla beslenenlere
gore koruyucu etkisinin fazla olmast ve daha bir¢ok
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Tablo 1. Olgularin annelerinin sigara igme durumlari ve cinsiyete gére dagilimi

Annesi aktif sigara icici (n: 17) Annesi pasif sigara icici (n:30)  Annesi aktif+ pasif sigara igici olmayan (n: 31) Toplam

Cinsiyet Sayl % Sayl % Sayl % Sayl %

Erkek 11 64,7 19 63,3 21 67,7 51 65,4
Kiz 6 35,3 1 36,7 10 32,3 27 34,6
Toplam 17 100,0 30 100,0 31 100,0 78 100,0
p: 0,93 (p>0,05)

Tablo 2. Annelerin sigara icme durumuna gére, bebeklerin 3. aydaki serum vitamin A, vitamin C, vitamin E ile idrarda kotinin/Kreatinin ortalamalarinin
karsilastinimasi (Ortalama + Standart Sapma)

Annesi aktif sigara igici Annesi pasif sigara igici Annesi aktif-pasif sigara icici olmayan
(n: 17) (n: 30) (n: 31) p
3.ay’da
Vitamin A (umol/L) 0,17+0,07 0,23+0,14 0,82+0,36 0,001
Vitamin C (umol/L) 13,3+2,76 14,5+6,3 23,1+3,35 0,001
Vitamin E (umol/L) 8,78+2,17 9,33+2,44 17,1£2,9 0,001
Kotinin/kreatinin (ng/mg) 111,6+48,4 31,8+37,8 7,4+9,1 0,001

Tablo 3. Annelerin sigara icme durumuna gére, bebeklerin 6. aydaki, serum Vitamin A, vitamin C, vitamin E ile idrar kotinin/kreatinin ortalamalarinin
Karsilastinimasi (Ortalama + Standart Sapma)

Annesi aktif sigara icici Annesi pasif sigara igici Annesi aktif-pasif sigara igici olmayan p
(n:12) (n: 22) (n:18)
6. ay’da
Vitamin A (umol/L) 0,20+0,06 0,23+0,07 0,32+0,18 0,015
Vitamin C (umol/L) 10,8+5 13,1+4,5 17,8+10 0,047
Vitamin E (umol/L) 5,9+1,6 9,163 10,4+5,1 0,01
Kotinin/kreatinin (ng/mg) 122+43,5 34,5+40,1 4,6+2,8 0,001

Tablo 4. Annelerin sigara igme durumunun bebeklerin vitamin (A, C, E) diizeyleri ve beslenme sekli ile iliskisi

Annesi aktif-pasif sigara igici Annesi aktif-pasif sigara igici olmayan
Anne siitii Anne siiti-mama Anne siitii Anne siiti-mama p

3.ay’da

Vitamin A (umol/L) 0,21+0,12 0,22+0,13 0,82+0,4 0,81+0,28 0,001
Vitamin C (umol/L) 14,2457 14+4,3 23,2+3,2 23+3,8 0,001
Vitamin E (umol/L) 9,3+2,2 8,1+2,1 17,3+2,9 16,6+3 0,001
6. ay’da

Vitamin A (umol/L) 0,21+0,06 0,23+0,07 0,3+0,1 0,33+0,21 0,15
Vitamin C (umol/L) 12+4.4 12,3+4,9 25+16,5 15+5,6 0,047
Vitamin E (umol/L) 8,1+2,6 7,9+3.2 10,7+1,5 10,26 0,01

Tablo 5. Annelerin sigara icme durumuna gére, bebeklerin 3. aydaki anne stitlindeki vitamin A, vitamin C, vitamin E dtizeyleri (Ortalama + Standart Sapma)

Annesi aktif sigara igici Annesi pasif sigara icici Annesi aktif-pasif sigara icici olmayan
(n:17) (n: 30) (n:31) p
3.ay’da
Vitamin A (umol/L) 0,67+0,37 0,71+0,23 0,85+0,4 0,312
Vitamin C (umol/L) 10+1,6 11,8+4,9 22,9+5,22 0,001
Vitamin E (umol/L) 7,96+2,65 9,85+3,1 15,1+2,95 0,001

Tablo 6. Annelerin sigara icme durumuna gére, bebeklerin 6. aydaki anne stitiindeki Vitamin A, vitamin C, vitamin E diizeylerinin karsilastirimasi
(Ortalama + Standart Sapma)

Annesi aktif sigara igici Annesi pasif sigara igici Annesi aktif-pasif sigara i¢ici olmayan
(n:12) (n:22) (n:18) p
6. ay’da
Vitamin A (umol/L) 0,26+0,09 0,22+0,14 0,38+0,21 0,011
Vitamin C (umol/L) 13,137 15,5+5 21,110 0,004
Vitamin E (umol/L) 7,437 8,8+3,7 10,5+3,2 0,040

Kafkas J Med Sci 2021; 11(1):16-22
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yararinin olmasi nedeniyle; anneleri sigara icen bebek-
erin fazla oranda nikotine maruz kalmalarina ragmen,
lerin fazl da nikot kalmal g

bu bebeklerin emzirilmeleri yoniinde anneleri tegvik
edilmelidir'*".

Sigara ve sigara dumani icerdigi reaktif oksijen radikal-
leriyle viicutta oksidatif strese ve antioksidan vitamin-
lerin azalmasina neden olmaktadir. Sigara igenlerde
artmug oksidatif strese bagli alfa-tokoferol, ve plazma
askorbik asit diizeyleri dugiiktiir. Sigara dumanina bag-
l1 artmug oksidatif strese karst aktif-pasif sigara icicilerin
diyetlerindeki askorbik asit gereksinimleri daha da art-
maktadir. Insanlarda plazma alfa-tokoferolkonsantras-
yonlarinda sigara icenler ve icmeyenler arasinda anlam-
Ii farklilik oldugu caligmalarda gosterilmigtir'®"”.

2-12 yaslarinda 512 ¢ocuk tizerinde yapilan bir ¢alis-
mada ¢ocuklarin ebeveynleri tarafindan sigara icmele-
rine bagli olarak pasif sigara icicilikleri, idrar kotinin
dizeyleri, serum askorbik asit diizeyleri ve diyetle C vi-
tamini alimlar1 degerlendirilmistir. Caligmaya alinanlar
arasinda diyetle C vitamini alimi agisindan fark buluna-
mamugtir. Yapilan degerlendirmelerde pasif sigara icici
sayilan ¢ocuklar 2—4 yag ve 5-12 yas olmak tizere iki
gruba ayrilmig ve kii¢iik cocuklarin i¢ilen sigaraya daha
fazla maruz kaldig: tespit edilmistir. Sigara dumanina
maruz kalanlarda serum askorbik asit diizeyleri sigara
dumanina maruz kalmayanlara gore istatistiksel olarak
anlamli derecede dusitk bulunmugtur. Caligmada 2-4
yag arast gruptaki ¢ocuklarda idrar kotinin/kreatinin
oranlart diger gruptaki ¢ocuklarin idrar kotinin/krea-
tinin oranina gore yitksek bulunmug fakat bu istatistik-
sel olarak anlamli kabul edilmemigtir'®.

6-28 hafta aras1 84 infant tizerinde yapilan ¢aligmada
pasif sigara icenlerde C vitamini, oksidatif strese bag-
I olarak i¢meyenlere gore daha diisitk bulunmugtur®.
Cevresel sigara dumaninin serum askorbik asit diize-
yine etkisinin aragtirildig bagka bir ¢aligmada 2968
cocuk ¢aligmaya dahil edilmis. Calismada ¢ocuklarin
diyetle aldiklar1 C vitamini diizeyi ayniyken, CSD
(cevresel sigara dumani) maruz kalan ¢ocuklarda C
vitamini diizeyinin digtigi gorilmis. Bu ¢aligmada
doza bagli olarak (icilen sigara sayisi arttik¢a) C vi-
tamini diizeyinde distklugiin artag belirtilmigtir'
Cocuklar tzerinde yapilan bagka bir ¢aligmada ise
ebeveynleri sigara igmeyen 28 cocuk ile ebeveyni si-
gara icen 25 ¢ocugun plazma askorbik asit, DHEAA
(dehidroaskorbik asit), ve plazma-eritrosit ici vitamin
E diizeyleri kargilagtirilmis. Calismada pasif sigara ici-
mine ugrayan ¢ocuklarda DHEAA yiiksek bulunur-

ken; plazma-eritrosit ici vitamin E ve askorbik asit
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diizeyi de diigitk bulunmugtur’®. Yilmaz ve arkadaglari-
nin 6 aylik bebeklerde yaptig: baska bir ¢aligmada ise
annesi sigara icen 124 bebek ve annesi sigara igmeyen
130 bebegin serum vitamin A, C, E diizeyleri kargi-
lagtrilmistr. Caligmada annesi sigara i¢en bebeklerin
serum vitamin A, C, E diizeyleri, annesi sigara i¢me-
yen bebeklerin serum vitamin A, C, E dizeylerine
gore istatistiksel olarak daha digiik bulunmugtur.
Ayni ¢alismada bebeklerin idrarda kotinin/kreatinin
oranina bebeklerin serum vitamin A, C, E dizeyleri-
ne bakildiginda idrarda kotinin/kreatinin orani yiik-
sek olan grupta serum vitamin diizeyi en disiik iken,
idrarda kotininkreatinin orani disiik olan grupta ise
vitamin A, C, E diizeyleri en yiiksek degerde bulun-
mugtur. Bebeklerin idrarda kotinin/kreatinin orani
artikga serum vitamin A, C, E diizeylerinin azaldig
gosterilmig®.

Cocuk ve erigkinlerde yapilan caligmalarda C vitami-
nin CSD’na maruziyet sonrasi serumda azaldig: tespit
edilmis olup diyetle alinan C vitaminin bunu 6nledigi
yapilan ¢aligmalarda gorilmistiir. Pasif sigara igiciler-
de C vitaminindeki azalma sigara dumanina maruz
kalma siiresinden etkilenmektedir. Ortamda sigara
dumani konsantrasyonu ne kadar fazlaysa C vitami-
ni diizeyinde daha fazla digiiklik olacakur. Sigaranin
C vitamini tizerindeki bu olumuz etkilerinden dolay
sigara icenlere igmeyenlere ek olarak 35 mg/giin ilave
C vitamini alimi (ihtiya¢ duyulan miktar iizerinden)
onerilmektedir?®.

Calismamizin sonuglari yapilan ¢aligmalarin sonugla-
riyla 6rtiigmekeedir. Annelerin sigara igme durumuna
gore bebeklerin 3. aydaki serum antioksidan vitamin
dizeylerine bakildiginda vitamin A, C, E’nin serum
diizeylerinin annesi aktif sigara igici olanlarda en du-
stk, annesi akrif-pasif sigara i¢ici olmayan grupta ise en

yiiksek oldugu gozlendi (Tablo 2).

Annenin sigara igme durumu antioksidan vitamin di-
zeylerini istatistiksel olarak ta anlamli etkilemisti. 6.
ayda bakilan serum A, C, E vitamin diizeylerinde de 3.
ayla benzer sonuglar elde edildi. 6. ayda da annesi ak-
tif-pasif sigara icici olmayan grupta vitamin diizeyleri
daha yiiksekti ve istatistiksel olarak da anlamli farklilik
vard1 (Tablo 3).

Bu sonuglar annenin aktif-pasif sigara iciciliginin 3.
ve 6. ayda bebeklerin antioksidan vitamin diizeyle-
rini olumsuz etkiledigini gosterdi. Annelerin sigara
icme durumuna gore bebeklerin 3. ve 6. aydaki vita-
min dizeyleri kargilagtirildiginda ise annesi aktif ve
pasif sigara icici grupta vitamin A, C, E diizeylerinde



belirgin degisiklik yoktu. Ancak 6. ayda aktif-pasif si-
gara icici olmayan grupta bebeklerin vitamin diizeyleri
azalmaktayd.

Caligmamizin kisitliligr olarak annelerin diyetlerini
sorgulamadigimizdan annenin aldig vitamin du-
rumunu bilmiyoruz. Bu belirgin dugiiklikte alim
cksikliginin de katki saglayip saglamadigina yorum
yapamiyoruz. 3. ayda ¢ogunlukla anne siitityle bes-
lenen bebeklerin vitamin diizeylerindeki bu belirgin
dugiiklikte sadece sigaranin antioksidan vitamin
dizeylerini azaltmasi tizerine olan etkisine mi yoksa
alim eksikliginin de buna katk: saglayip saglamadig-
n1 net olarak bilememekteyiz. ilk 3 ay da bebeklerin
9%69,2’si sadece anne siitil alirken, %25,6’1 da anne
sutll ve mamayla beslenmekteydi. 6. ayda ise bebek-
lerin %59,7’si anne sttt ve karigik beslenmekteydi 6.
ayda bebeklerin diyetleri ve giinliik aldiklari vitamin
ieriklerini bilmedigimizden 6. aydaki annesi akeif-
pasif sigara icici olmayan gruptaki vitamin dizey-
lerinin bu kadar belirgin diisiik olmasini net olarak
aciklayamamaktayiz. Ayrica bebeklerin 3. ayda calis-
maya alinirken sigara ve sigaranin zararl etkilerini
konugtugumuz ailelerde pasif sigara i¢cimine ugrayan
bebeklerinin beslenmelerine daha ¢ok dikkat etmis ve
6. ayda vitamin destegi iceren ek gidalar veriyor ola-
bilirler. 3. aydaki belirgin duisikliik tizerinde bebegin
kiigikken sigaranin, bebek tizerinde daha fazla etkile-
digini de diigiinebiliriz. Caliymamizda 3. ve 6. aylarda
bebeklerin serum vitamin A, C, E diizeylerini annele-
rin sigara icme durumu etkilerken, beslenme seklinin

etkilemedigi gorilda (Tablo 4).

Pasif sigara dumanina maruz kalma oksidatif stres
kaynagi oldugundan, pasif igicilerde de sigara igme-
yenlere gore antioksidan vitamin diizeyi disiik olabi-
lir®®. Caligmamizda pasif sigara igici cocuklarin 3. ve
6. aylarda bakilan serum vitamin A, C, E duzeyleri
pasif icici olmayan gruba gore diisitk bulundu (Tablo
2 ve Tablo 3).

Yilmaz ve arkadaglarinin 6. aylik bebeklerde yapug:
bir ¢aligmada idrar kotinin/kreatinin orani arttik¢a
antioksidan vitamin A, C, E dizeylerinin azaldigini
gostermiglerdir. Ayni ¢alismada idrarda kotinin/kre-
atinin orani ile vitamin A, C, E diizeyleri arasindaki
korelasyona bakildiginda; idrarda kotinin/kreatinin
orani arttik¢a vitamin diizeylerinde azalma oldugu
gosterilmistir®. Bizim ¢aligmamizda da ¢evresel sigara
dumaninin bir gostergesi olarak bebeklerde bakilan
idrarda kotinin/kreatinin oranina gore; 3. ayda se-
rum vitamin A, C, E diizeylerine bakildiginda idrarda
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kotinin/kreatinin orani arttik¢a vitamin diizeyleri
azalmakreaydi.

Yapilan ¢aligmalar anne siitiindeki vitamin A, C, E
dizeyinin laktasyonla azaldigini géstermistir® .
Annesi sigara icen bebeklerde annesi sigara i¢me-
yen bebeklere gore anne siitiinde gegen vitamin C,

E azalmakta bu da bebege gegen vitamin diizeyini
etkilemektedir*"*,

Ugiincii trimestirde ve dogum sonrast dénemde
[spanyol kokenli kadinlarla yapilan bir ¢aligmada; do-
gum sonrast dénemde gegis ve olgun dénem anne siit-
lerinde vitamin E diizeyleri incelenmistir. Sigara icen
ve igmeyen annelerin aldiklari E vitamini diizeyi ve
serumda bakilan E vitaminleri diizeyleri arasinda fark
olmadig goriilmistiir. Olgun siitte vitamin E diizeyi
sigara icenlerde, sigara icmeyenlere gore daha diusik,
sigara igen ve sigara icmeyenlerde gecis siitiinden ol-
gun siite gegisle vitamin E diizeyinin azaldig: tespit
edilmigtir®.

Bizim ¢aligmamizda da annesi aktif sigara icenlerde 3.
ayda anne siitiindeki vitamin A, C, E diizeyleri en di-
sikken, annesi aktif-pasif sigara icici olmayan grup-
taysa en yuksekti. 3. aydaki anne stittindeki vitamin
duzeylerindeki farklilik istatistiksel olarak anlamliyd:
(Tablo 5). 6. ayda da annesi aktif-pasif sigara igici ol-
mayan grupta vitamin A, C, E dizeyleri en yiiksekei.
6. ayda vitamin diizeylerindeki bu farklilik istatistik-
sel olarak anlamliyd: (Tablo 6). Annesi sigara ienler-
de hem bebegin beslenmesiyle hem de pasif iciciligin
antioksidan vitamin diizeylerine olan etkileri sonu-
cunda bebekteki vitamin A, C, E diizeyleri, bebegin
sadece solunum yoluyla pasif igici oldugu gruplara
gore daha diisiik olmasina neden olabilir.

Sonugta; annelerin sigara icme durumlari ve bebek-
lerin pasif sigara dumanina maruz kalmalar1 bebek-
lerin antioksidan vitamin diizeylerini etkilemektedir.
Annelerin sigaraya maruziyetlerine goére bebegin
ilk 6 ayda temel besin maddesi olan anne siitiindeki
vitamin diizeylerini de olumsuz yonde etkilemekte-
dir. Pasif sigara i¢iciliginin gostergesi olan kotini-
nin, bebeklerdeki diizeyini annelerin sigara i¢cme
durumu, emzirmeleri ve evde i¢ilen sigara sayisi et-
kilemektedir. Bebeklerin saglikli olarak buiytimeleri,
yasamlarinin ileriki dénemlerinde de sigaranin za-
rarlt etkilerinden korunabilmeleri i¢in dogumdan
itibaren evde sigara icilmesi engellenmelidir. Aileler
ve Ozellikle anneler sigara ve sigaranin insan saglig
tizerine olan olumsuz etkileri agisindan egitilmeli ve
bilin¢lendirilmelidirler.

Kafkas J Med Sci 2021; 11(1):16-22
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ABSTRACT

Aim: Although bariatric surgery for elderly obese patients is hav-
ing high complication risks and with indefinite results, can be still
beneficifial. The aim of this study is to evaluate the results of sleeve
gastrectomy in elderly patients.

Material and Method: All 65 years or older patients under-
went laparascopic sleeve gastrectomy operation between April
2013-September 2017 included in this retrospective study.
Demographic data, comorbidities due to obesity, body mass index,
pre and post operative weight, recovery from comorbidities, follow-
up time, postoperative complications, and duration of hospital stay
were recorded. Elderly patients and patients under 65 years under-
went sleeve gastrectomy were comparised according to results.

Results: Fourteen patients (mean age 66.9+1.9 years) operated
on for laparascopic sleeve gastrectomy. Mean 52.9% BMI loss
obtained in the patients after 19-month follow-up. In the elderly
patients, significant improvements were obtained for the comor-
bidities due to obesity. Complication rates were similiar among the
two groups.

Conclusion: Laparascopic sleeve gastrectomy is an effecitive and
safe operation in elderly obese patients, but weight loss is more
tolerable compared to younger patients. A selective group of el-
derly patients may benefit from bariatric surgery.

Key words: obesily surgery; sleeve gastrectomy; elderly patients; bariatric
surgery; obesity

O0ZET

Amac: Bariatrik cerrahi ileri yas obez hastalar icin riskli ve uzun d6-
nem sonuclarn miiphem olsa da, fayda gérmektedirler. Bu calisma-
miz da ileri yastaki hastalarimiz da sleeve gastrektomi sonuclarini
degerlendirmeyi amacladik.

Materyal ve Metot: Bu retrospektif calismada Nisan 2013-Eyll
2017 tarihleri arasinda Laparoskopik sleeve gastrektomi gegirmis 65
yas ve Ustl tim hastalan calismaya dahil ettik. Hastalarn demografik
verileri, obezite ile ilgili komorbidite, beden kitle indeksi (BKI), ame-
liyat éncesi ve sonrasinda kilo durumlari, komorbiditenin iyilesmesi,

takip stresi, ameliyat sonrasi komplikasyonlar ve hastanede kalis st-
resi kaydedildi. lleri yastaki hastalar 65 yas alti sleeve gastrektomi
hastalariyla karsilastirdik.

Bulgular: On dért hastaya (ortlama yas 66,9+1,9 yil) laparoskopik
sleeve gastrektomi uygulandi. Hastalar 19 aylik takipten sonra or-
talama %52,9 BKI kaybina ulasti. Yasl hastalar obeziteye badl tim
komorbiditelerde belirgin iyilesme gésterdi. Komplikasyon oranlari
iki grup arasinda benzerdi.

Sonug: Yasli obezler de laparoskopik sleeve gasterktomi glivenli ve
etkilidir ancak kilo kaybr genc obez Kisilere gére nisbeten daha az-
dir. Uygun secilmis yasli hastalar bariatrik cerrahiden yararlanabilir.

Anahtar kelimeler: obezite cerrahisi; tiip mide; yash hastalar; bariatrik
cerrahi; obezite

Girig

Diinya genelinde obezite pandemik boyuta ulagmis olup
ciddi tedbirler alinmasini gerektirmekeedir. Erigkin po-
piilasyonun %69u fazla kilolu olup (BKI >25 kg/m?) ve
%35,6'sinin ise obez (BMI >30 kg/m?) oldugu bildiril-
mistir ve obezite prevalansi artigtadir™”. Yagam beklentisi
arttikea, yash niifus diinyada en hizli artan popiilasyon-
dur ve obezojenik ortamdan etkilenmektedir’. Yaglanma
bir¢ok hastalik i¢in predispozan faktordiir. Yaghlarin
obezite kaynakli komorbiditelere kargt meyli daha fazla-
dur’. Bariatrik cerrahinin, stirdiiriilebilir kilo kaybini sag-
lamada ve obezite ile iligkili komorbiditeleri iyilestirme
degiivenli ve etkili oldugu gosterilmistir*. Son dekatta
Laparoskopik sleeve gastrektomi (LSG) yiiksek etkinligi
ve diisitk komplikasyon oranlari ile diinya ¢capinda yapil-
ma siklig1 artmigtir ve roux-n-y gastrik bypasstan sonra

ikinci siklikeadir®.
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Cerrahi teknik ve perioperatif bakimda saglanan ge-
lismelerle bariatrik cerrahide yag sinirlari sorgulanir
hale gelmistir. Gegen yillara kadar bariatrik cerrahide
yas morbidite ve komplikasyonlar nedeniyle goreceli
kontrendikasyon olarak degerlendirilmigtir®®. leri yag
grubunda hastalar1 segerken daha titiz olmak gerekir,
cinkii olasi komplikasyonlar1 kaldiramayabilirler. Bu
grup hastalarda yagam beklentisi azaldigindan bariatrik
cerrahinin yararini degerlendirmek zordur. Yagh hasta-
larda diyabet ve yiiksek tansiyon gibi siiregelen yandag
hastaliklarin geri dontistimsiiz hedef organ hasariyla so-
nuglanip sonug¢lanmadigi ve remisyonun hastaya gergek
fayda saglayip saglamadig1 goz 6niinde tutulmalidir'".

Yasli hastalarin perioperatif morbidite ve mortalite
riski alunda oldugunu gosteren literatiir ¢aligmalar
mevcuttur. Yaghlikea, fizyolojik kapasitede azalma,
komorbidite ihtimalinde artig nedeniyle yaglilarda
ameliyat toleransi azalabilir. Yagt 65 ve tistii olanlarda
geng hastalara gore ti¢ kat perioperatif mortalite riski
oldugu gésterilmigtir'>'%. Secilmig bariatrik hastalarda
ameliyat 6ncesi hazirlik iyi yapilip deneyimli bariatrik
cerrahlarca uygulandiginda daha dugiik risk oldugu

gorulmugtir' 2.

Bu ¢aligmamizin amaci, ileri yag obezlerde sleeve gast-
rektomini uygulanabilirligi, endikasyonlarinin geger-
liligi, iligkili komplikasyonlar, morbidite ve ameliyat
sonuglarini degerlendirmektir.

Materyal ve Metot
Bu retrospektif ¢aligmada Nisan 2013 - Eylal 2017

tarihleri arasinda Laparoskopik sleeve gastrektomi ya-
pilan hastalarin dosyalar: retrospektif olarak incelendi.
Caligmaya 65 yag ve tizerindeki hastalar d4hil edildi. Bu
hastalar1 65 yas alu sleeve gastrektomili kontrol gru-
buyla kargilagtirdik. Tiim hastalar ameliyat 6ncesi mul-
tidisipliner bir ekip tarafindan degerlendirildi ve LSG
icin kriterleri belirlenmis Metabolik ve Bariatrik cer-
rahi kilavuzuna (beden kitle indeksi (VKI) 40 kg/m?
veya BKI >35 kg m2+yandas hastalik) gore hazirlandu.
Hastalarla ilgili demografik 6zellikler, komorbiditeler,
preoperatif BKI, obezite ile ilgili komorbiditeler, reo-
perasyon durumu, viicut agirhigr ile ilgili orta dénem
sonuglar degerlendirildi. Kilo kayb1 BKI >35 veya ag1-
11 kilo kayb1 <%50 olarak tanimland:. Takip siiresi alt:
aydan az olan hastalar ¢aligma dig1 birakild:.

Istatistik Dederlendirme

[statistik degiskenlerin normal ve/veya anormal dagi-
limlarini tanimlamak i¢in Kolmogorov-Smirnov testi
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kullanilds. Tki grubun kargilagtirilmasinda nitel verilere
uygun oldugunda Fisher kesin testi ve analiz 2 analizi,
kantitatif veriler i¢in normal degiskenler i¢in Student t
testi, normal olmayan degiskenler icin Mann-Whitney
U testi kullanildi. Normal dagilim gésteren degisken-
lerde varyanslarin esitligi Levene testiyle incelendi.
Grup ciftlerinin kargilagtirilmasinda ¢iftli t testi, ok
degiskenli analiz i¢in Lojistik regresyon teknigi uy-
guland1. 0,05 veya daha digsiik bir olasilik istatistiksel
olarak anlamli kabul edildi. Nisan 2013-Eylal 2017
tarihleri arasinda 65 yas tstii 14 hastaya morbid obe-
zite i¢in sleeve gastrektomi uygulandi. Her iki ¢aligma
grubunun demografik ve klinik ozellikleri Tablo 1'de
verilmigtir. Klinik veya metabolik endikasyonu olan
bircok durumda yandag rahatsizliklar, diabetes melli-
tus, dislipidemi ve pulmoner patolojiler Tablo 2°de ve-
rilmistir. Intraoperatif ve postoperatif komplikasyonlar
Tablo 3’te verilmistir.

Tablo 1. Hasta demografisi

Galisma grubu (n)  Kontrol grubu (n) P degeri
Hasta 14 15
Agirlik, kg 117,1 120,1 Anlamli degil
Yas, yil 65,9+1,7 39,3+9,3 <0,0001
VKI, kg/m? 43,945 44,3+3,7 Anlamli degil
Erkek/kadin 6/8 6/9 Anlamli degil
VKI, Viicut kitle indeksi.
Tablo 2. Komorbid hastaliklar

Galisma grubu  Kontrol grubu
(n/ %) (n/%) P degeri

Diyabet 9(64,2) 3(20,0) <0,0001
Uyku apne sendromu 4 (28,5) 2(13,3) <0,0001
Hiperlipidemi 7 (50,0) 3(20,0) <0,0001
Ortopedi 5(35,7) 3(20,0) 0,043
Hipertansiyon 11 (78,5) 3(20,0) <0,0001

Tablo 3. Postoperatif komplikasyonlar ge¢ komplikasyon: 30 giinden sonrasi

Galisma grubu  Kontrol grubu P degeri
(14) (15) (0,898)
Erken
Abse, kagak 0 1 0,321
Kanama 1 0 0,321
Pnomoni 1 1 1
ikinci operasyon 1 0 0,321
Geg
Disfaji 1 0 0,321
Reflui dsefajit 1 0 0,321
Ventral herni 0 1 0,321




Ortalama hastanede kalig siiresi ¢caligma grubunda dért
giindii. Ameliyat sonrasi takip siiresi ortalama 21 aydi
ve 6 ile 37 ay arasinda degismekteydi. Takipteki ortala-
ma BKI %53,5 fazla BKI kayb1 (EMBIL) ve %32,8lik
objektif basarisizlik orani (BKI >35 veya agint kilo
kayb1 <%50) olarak tanimland: (%5,8), 5/9 hastada
(%55,5) diyabet, 5/11 hastada (%45,4) hipertansiyon,
4/7 hastada (%57,1) hiperlipidemi ve 2/5 (%40) hasta-
da ortopedik sikéyetler diizeldi.

Kontrol grubu i¢in ameliyat sonrasi ortalama hastane-
de kalig siiresi ii¢ giindii (2-13 giin). 7 hastada ameliyat
sonrast komplikasyon gelisti (%10,7). Bir olguda int-
raoperatif kanama nedeniyle splenektomi, bir olguda
pnomoni, bir olguda intraabdominal apse, bir olguda
kan transfiizyonu gerekti.

Ameliyat sonrasi ortalama takip siiresi 17 aydi. Takip
siiresince ortalama BKI 29,3, EMBIL 77,3 ve objektif
basarisizlik oran1 %10,8 idi. 2/3 hastada (%66,6) tip 2
diyabet, 2/3 hastada (%66,6) hipertansiyon, 2/3 hasta-
da (%66,6) hiperlipidemi, 2/3 hastada (%66,6) orto-
pedik sikayetler diizeldi. Yagh gruptaki hastalar, kont-
rol grubundaki hastalarla kargilagtirildiginda aradaki
fark daha baskindi (Tablo 1). Ortalama BKI degerleri
42,7’ye kiyasla 44,2 idi, ancak istatistiksel olarak an-
lamli degildi (p=0,17). Hipertansiyon ve diyabet gibi
eslik eden komorbiditeler, ileri yas grubunda daha siktt
(Tablo 2). (Sirastyla %78,5 ve %20,0 ve %64,2 ve %20
,0) (p<0,0001). Geng yas grubunun BKI sleeve gast-
rektomi sonrast ortalama 42,7'den 29,3 (p<0,0001)
dugerken, yagl grupta ayni islemden sonra ortalama
44,2+7,0'dan ortalama 34,2+5,4% diistii (p<0,0001).
EMBIL, yashi grupta 53,5 kiyasla 77,3 idi (p<0,0001)
ve geng grupta objektif bagarisizlik %10,8, caligma gru-
bumuzda %32,8 idi (p<0,0001).

Tartisma

Bariatrik cerrahinin gelismesinde ve daha spesifik ola-
rak yasli obezlerde uygulanmasinin benimsenmesinde
bir¢ok neden vardir*. Laparoskopik cerrahinin do-
gusu ve laparoskopik teknolojinin gelisimi bariatrik
cerrahiye de sinerji saglayip hizli ve erken iyilesmeyi
kolaylastirdi*-%%.

Son dekatta saglanan deneyim giivenilirlik kaygila-
rint azalttr ve cerrahlar bu teknikleri yagli hastalara
teklifte daha rahat davranmaya bagladilar. LSG, yik-
sek etkinligi ve diisitk morbidite ve mortalitesiyle bu
grup hastalar icin bariatrik cerrahlar tarafindan ter-
cih edilen yaklagim olmaktadir. Kilavuzlar yaglilarda
ameliyat icin benzer endikasyonlari destekler, ¢ok
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fazla komorbit nedenlerden dolay: bariatrik cerrahi
talebi artmigtur.

Yasli obezlerde ameliyat sonrasi hastanede kalis sii-
resinin, komplikasyon oranlarinin ve reoperasyon
oranlarinin benzerligi bu cerrahinin yagh obezlerde
de giivenli oldugunu goéstermektedir. Komplikasyon
oranlarinin kargilagtirilmasi bir¢ok metanalitik calig-
mada bildirilmistir**-%¢, LSG sonrast bir yil icindeki
kilo kayb1 oranin benzer oldugu farkli yayinlarda da

gosterilmigtir®®.

Calismamizda postoperatif kilo kaybi ve BKI'de dii-
sis geng yas grubunda, yagl gruba gore kismen belir-
gindir. Bu sonuglar literatiirdeki ¢aligmalarla benzer-
dir. Yaghlardaki daha az kilo kaybini agiklamak i¢in
cesitli tezler belirtilmigtir. Bu durum yagh popiilas-
yondaki metabolik aktivite disiikligi, yasa bagli yag
oksidasyonundaki azalma, yas grubundaki fiziksel ak-
tivite azlig1, kadinlardaki zayiflamg lipolitik aktiviteyle
aciklanabilir®”—°.

Komorbiditeler diger iki ¢aligmaya gére yash grupta
daha sik ve anlamliyd: (Tablo 2). Bu sonug ameliyatla-
rin bu yag grubunda da yapilmasini desteklemektedir.
Meta-analize goére biiyiik ve 6nemli komorbiditeler
geng ve yash gruplarda benzerdi. Postoperatif komor-
biditeler bakimindan iyilesme ve diizelme goz 6niine
alindiginda ameliyat endikasyonu ileri yagta da tam
olarak mevcuttur. Tum yo6nlerden bakildiginda pre-
operatif, intra-operatif ve post-operatif agidan yasli-
larda bariatrik cerrahi tanimlanmigtir. Caligmamizin
kisithilik yont 6rneklemdeki say1 azligt ve retrospekeif
olmas: gosterilebilir.

Caligmamiz, daha 6nceki caligmalart destekler. Yaslh
hastalar da komplikasyonlar, mortalite ve morbidite
bakimindan cerrahi riske katlanmaya deger oldugunu
gostermektedir.
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Dogu Anadolu Bolgesi Gelisimsel Kalca Displazisi
Rastlantisal Insidans Galismasi

Incidental Incidence Study of Developmental Dysplasia of Hip in Eastern Anatolia Region
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ABSTRACT

Aim: Developmental dysplasia of hip (DDH) is a common disease
that can be treated successfully if early diagnosis and treatment
are possible. In our study, we aimed to determine the incidence
of DDH by examining the pelvic radiographs of 12-24 months old
children who were admitted to the pediatric emergency depart-
ment for reasons other than suspicion of DDH.

Material and Method: Between May 1, 2016 and March 9, 2017,
12-24 months old children who were admitted to our pediatric
emergency department for various reasons were included in
the study. The abdominal radiographs of these patients were
obtained from the digital recording system and the radiographs
were examined. For measurement; hip quadrants, Shenton-
Menard line and acetabular index angle were examined and used
for diagnosis. The incidence of DDH was calculated with the data
obtained.

Results: A total of 2044 patients were included in this study and
152 of them were diagnosed with DDH. Of the 152 patients with
DDH, 98 were female and 54 were male. 73 of these patients had
pathology in bilateral hips. Of the 152 patients with pathology, 23
had no information about this pathology. It was found that 15.1%
of the patients diagnosed with DDH were not diagnosed with DDH.
When hip dislocation was compared according to gender, Pearson
chi-square test was found to be p<0.001 and it was found to be
significantly higher in girls.

Conclusion: The early diagnosis of patients with DDH will pre-
vent the irreversible hip problems and surgeries in older ages.
Emergency physicians should keep in mind the diagnosis of DDH,
especially when examining the abdominal radiographs of children
under 2 years of age, regardless of their complaints.

Key words: developmental dysplasia of the hip; congenital hip dislocation;
residual acetabular dysplasia

OZET

Amac: Gelisimsel kalca displazisi (GKD) sik gériilen ve erken
tani konulup tedavi edilirse basarili sonuclar alinabilen bir has-
taliktir. Calismamizda GKD slphesi disinda ki nedenlerle cocuk
acil servisine basvuran 12-24 aylik cocuk hastalarin cekilen pelvis
grafileri incelenerek GKD rastlantisal insidansinin tespit edilmesi
amaclandi.

Materyal ve Metot: Calismamiza 1 Mayis 2016 — 9 Mart 2017 tarih-
leri arasinda hastanemiz cocuk acil servisine cesitli nedenlerle basvu-
ran 12-24 ay arasi ¢cocuk hastalar dahil edildi. Bu hastalarin ¢ekilen
batin grafilerine dijital kayit sisteminden ulasilip, grafiler incelendi.
Olciim icin kalca kadranlari, Shenton-Menard hatti ve asetabular in-
deks acisi incelenerek tani konuldu. Elde edilen verilerle GKD rastlan-
tisal insidansi hesaplandl.

Bulgular: Toplamda 2044 degerlendirmeye alinan hastanin
152’sinde GKD varligi tespit edildi. GKD saptanan 152 hastanin
98’i kiz, 54°U erkek idi. Bu hastalarin 73’lnde bilateral kalgcada
patoloji gérildi. Patoloji saptanan 152 hastadan 23 hastanin
patolojiden haberi yoktu. GKD tanisi alan hastalarin %15,1 ora-
ninin GKD tanisi almadigi tespit edildi. Kalca cikigi olan hastalar
cinsiyete gbre gbre karsilastirildiginda Pearson ki-kare testine
gbre p<0,001 olup kiz cocuklarinda anlamli olarak ylksek tespit
edildi.

Sonuc: GKD’li hastalarin erken tani almasi ileri yaslarda yasayacak-
lar geri déntisimU olmayan kalca problemlerini ve ameliyatlarini
Onleyecektir. Acil hekimleri her ne sikéyetle gelirse gelsin 6zellikle
iki yas alti cocuklanin batin grafilerini incelerken GKD tanisi akilla-
rinda bulundurmalidiriar.

Anahtar kelimeler: gelisimsel kalga dispazisi; dogumsal kalga ¢ikigi; kalici
asetabular displazi
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Girig

Gelisimsel kalca displazisi (GKD), kalcayr olusturan
yapilarda dogum oncesi, dogum esnasinda ya da dogum
sonrast olugan yapisal bozukluklarin olugtugu dinamik
bir hastaliktir. Ge¢miste dogumsal kal¢a ¢ikigi terimi
femur bagi ¢ekirdeginin dogumsal olarak asetabulu-
mun merkezinde olmamasi olarak tanimlanmaktayd.
Fakat bu durumun her zaman dogustan ortaya ¢tkma-
mast nedeniyle “dogumsal kalca ¢ikigi” terimi yerine
giiniimiizde artik “gelisimsel kalca displazisi (GKD)”

terimi yaygin olarak kullanilmakeadir'?.

GKD goriilme sikligr irklara, cografi bolgelere, be-
bek biiyiitme aligkanliklarina, geleneklere ve pek ¢ok
etkene gore degisiklik gostermektedir. Bu nedenle
literatiirde bildirilen insidans caligmalar1 bolgelere
gore cok farkli sonuglar gostermektedir. Yapilan calig-
Avrupada ise %1,5-2 arasinda gortldagi bildirilmis-
tir. Turkiye genelinde GKD insidanst %1-1,5 arasinda
bildirilmekle beraber, Tiirkiye'nin ¢esitli bolgelerinden
yapilan caligmalar incelendiginde %0,1-17 arasinda
bir sikliktan bahsedilmektedir’. Bu yapilan ¢aligmalar
bolgesel olarak GKD insidansinin ne denli degistigini

gozler dniine sermektedir®=¢.

GKD icin pek ¢ok risk fakeorii tanimlanmigtir. Pozitif
aile oykiisii, beyaz 1k, ilk dogan kiz ¢ocugu, makadi
durus, ¢oklu gebelik, oligohidroamniyoz, tortikolis,
pes ekinovarus, metatarsus adduktus ve kundaklama
risk faktorleri arasindadir’. Yeni dogmus bir bebegin
kalcalarinin normal fizyolojik pozisyonu fleksiyon ve
abduksiyondur. Bebegin kalcalarinin ekstansiyon ve
adduksiyona zorlandigi durumlar GKD olusumu igin
risk olugturacaker®.

Bu ¢aligmada, GKD siiphesi diginda ki nedenlerle ¢o-
cuk acil servisine bagvuran 12-24 aylik ¢ocuk hastala-
rin gekilen pelvis grafileri incelenerek rastlantisal GKD
insidansinin tespit edilmesi amaglandu.

Materyal ve Metot

Retrospektif olarak planlanan ¢aligmamiza 1 Mays
2016-9 Mart 2017 tarihleri arasinda hastanemiz ¢o-
cuk acil servisine cesitli nedenlerle bagvuran 12-24
ay arast ¢ocuk hastalar dahil edildi. Arastirma icin,
Atatiirk Universitesi Tip Fakiiltesi Klinik Aragtirmalar
Etik Kurulu'ndan 27 Aralik 2018 tarih ve 08/13 say1
karari ile onay alindi. Bu hastalarin ¢ekilen batin grafi-
lerine dijital kayt sisteminden ulagilip, grafiler retros-
pektif olarak incelendi. Incelemede ii¢ ortopedist ve bir
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radyolog birbirlerinden bagimsiz olarak kalca grafileri-
ni degerlendirdi.

Olgiim igin kalca kadranlar1 (Sekil 1), Shenton-
Menard hatt1 (Sekil 2) ve asetabular indeks agis1 (Sekil
3) incelenerek tani konuldu. Hekimler tarafindan ayr
ayri incelenerek grafilere konulan tanilar kargilagtirila-
rak dogrulandi. GKD tanisi konulan hastalara ulagila-
rak muayene ve bilgilendirme i¢in hastaneye ¢agirildi.
Incelenen grafilerde daha 6nce GKD tanist konulma-
mis fakat geriye doniik bu incelemede GKD tanist
konulan hastalarin bu rastlantisal insidans: kayit altina
alind1. Herhangi bir siniflama sistemi kullanmadigimiz
calismamizda hastalarin yalnizca yag ve cinsiyetleri goz
ontinde bulundurularak GKD var ya da yok olarak de-
gerlendirildi. Istatistiksel analizlerde, frekans analizi
icin SPSS 23.0 (Armonk, NY: IBM Corp.) programi
kullanildi.

Bulgular

Hastalarin demografik verileri incelendiginde GKD
tespit edilen kizlarin yag ortalamasi 14 ay iken erkekler-
de ise 15 ay olarak saptandi.

Calisma siiresi icinde GKD dig1 nedenlerle acile bas-
vurmus ve batin grafisi ¢cekilmis 12—24 aylik 1120 kiz
ve 947 erkek toplam 2067 hastanin retrospektif grafi
incelenmesi yapildi. Incelenen batin grafilerinden 17
hastanin kalgalar1 kaset alaninda yer almadig iin ve
alt hastanin da batun grafilerinde kotii ¢ekim nede-
niyle toplamda 23 hasta degerlendirme digt birakil-
di. Toplamda 2044 degerlendirmeye alinan hastanin
152%sinde GKD varligr saptandi. GKD saptanan 152
hastanin 98’i kiz, 547 erkek idi. Bu hastalarin 73’tinde
bilateral kalcada (44 kiz, 29 erkek) patoloji goriildii.
Patoloji saptanan bu 152 hastadan 23 (15 kiz 8 erkek)
hastanin patolojiden haberi yoktu. Yapmis oldugumuz
taramada, %15,1 oranindan hastaya yeni GKD tani-
st konuldu ve ailelerine haber verildi (Tablo 1). Daha
onceden tant almamig bu 23 hasta, toplam hastalarin
%1,1’ini olugturmaktadir.

Kal¢a cikigr tanisi konulan hastalarin cinsiyete gore
kargilagtirildiginda pearson ki-kare testi p<0,001 olup
kiz coguklarinda anlamli olarak yiiksek tespit edildi.

Tartisma

GKD, asetabulum ile femur bagi arasindaki normal
iligkinin bozulmasidir’. GKD tanisi femur bagt ke-
miklesme merkezinin asetabulumun merkezinde yer
aldigy, fakat asetabulumun 6rtiimiiniin yetersiz oldugu
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Sekil 1. Cinsiyetler arasindaki iliski.
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Sekil 3. Daha énceden GKD tanisi olan ve olmayan hastalarin iliskisi.
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hipoplazik vakalardan kal¢anin muayene ile ¢ikartila-
bildigi vakalara; femur bagi ve asetabulum arasindaki
normal iliskinin tamamen bozuldugu, femur baginin
asetabulumun tamamen diginda yer aldig1 tam kalca ¢1-
kiklarina kadar varan genis bir yelpazeyi icermektedir®’.
Hilgenreiner hatt, Perkin hatti, Shenton-Menard hatti
ve asetabular indeks acist tanida kullanilan direk grafi-
deki 6l¢tim metotlaridir®.

Erken tan1 ve tedavinin GKD prognozunda ¢ok 6nem-
li bir roli oldugu asikardir. GKD insidans: diinyada
ve lilkemizde azimsanmayacak kadar yiiksekeir. Erken
tedavi edilmediginde GKD'nin tedavi maliyeti, baga-
r1s1 ve komplikasyon oranlari ok artar hatta sakatlhiga

kadar neden olur?°.

Mulpuri ve ark. ', yayimlamig olduklart makalede, ge¢
GKD tanisi alan hastalarda nedenleri ortaya koymaya
calismiglardir. Bag gelis ve kundaklamanin en sik ne-
denler arasinda oldugunu gostermiglerdir.

Lindberg ve ark. ', yapmis olduklar1 bir ¢aligmada has-
taya bagli olarak ge¢ GKD tanisi alma nedenlerini arag-
urmiglardir. Ailenin saglik sigortasinin olmamasi ve alt
gelir grubunda olmasi ge¢ tan1 konmasinda etkili olan
faktorler oldugunu bildirmiglerdir. Ayrica, bag gelis, sag
kalcada GKD ve aile oykiisiiniin olmamast ile geg tan:
arasinda baglant oldugunu ortaya koymuglardir.

Yenidogan fizik muayenenin, GKD’nin tanisinda bi-
rincil yaklagim olmasina ragmen yalniz bagina fizik
muayenenin duyarliligi sinirhidir. Glintimiizde ultra-
sonografi (US) kullanimi fizik muayeneye yardime
olarak siklikla kullanilan bir yéntemdir®. GKD risk
faktorii tagtyan ya da pozitif fizik muayenesi olan
yeni doganlar1 US ile tarama gerekliligi konusunda
fikir birligi olusmug tlkemizde de bu konuda tarama
ve kayit sistemi mevcuttur. Fakat bizim yapugimiz bu

Tablo 1. Hastalarin demografik verileri

Demografik degiskenler p degeri
Hasta sayisi 152
Kiz 14 ay
Yas (ortalama) Erkek 15 ay
L Kiz 98 (%64,5) N
Cinsiyet Erkek 54 (%35,5) p<0,001
Tek tarafli 79 (%52)
Taraf Bilateral 73 (%48) 0,685
Var 129 (%84,9
GKD tanisi Yok 2 (51/001 5 1)) p<0,001*
*p<0,001
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rastlantisal insidans ¢aligmasi gosteriyor ki iki yagina
kadar tani almamig azimsanmayacak kadar ¢ok hasta
bulunmaktadir. Bunun nedeni olarak ise ailelerin konu
ile ilgili yeterli bilgiye sahip olmamasi ve detayl: yeni-
dogan muayenesi yapilmadigini digiinmekteyiz.

Alfonso ve ark. ', 2019 yilinda yayinlamis olduklar:
makalede US taramasinin pozitif fizik muayene bul-
gusu olan ¢ocuklara ve pozitif aile 6ykiisii olan veya
makat gelis dogum 6ykiisii olanlara uygulanmasini
onermektedirler. Ortoloni testi pozitif olan ¢ocukla-
ra tedavi baglanmasini nermekeedirler. Ilk alt1 aylik
tedavide pavlik bandaji’® kullanimini belirtilmigtir.
Tedavi de kapali veya agik cerrahi kararinin kalga art-
hrogramu ile kararlagtirilmasi gerektigini belitmisler-
dir. Avaskiiler nekrozun en sik goriilen komplikasyon
oldugunu ve bunun da en sik nedeninin kalgalarin
agir1 abduksiyona alinmasi sonucunda gergeklestigini
belirtmislerdir.

Bu caligmayla bildirdigimiz ytiksek oran gosteriyor ki
acil hekimine ortopedi dig1 sikédyetlerle bagvuran has-
talarin baun grafileri incelenirken hekimlerin grafide
yer alan kalca eklemlerini de degerlendirmeleri ile
rastlantisal bir GKD tanisi koyabilmeleri miimkiin-
dur®. Bu hastalara rastlantisal olarak konulan GKD
tanistyla ortopedi doktoruna yonlendirilmeleri ileri-
de yasanacak ciddi sakatliklar1 veya kal¢a problem-
lerini 6nleyebilecektir. GKD tanist erken dénemde
konuldugunda konservatif yontemlerle ¢ok yiiksek
basar1 sansi ile tedavi edilirken, ge¢ dénemde daha
karmagik, cerrahi gerektirebilecek ve uzun siiren teda-
vi yontemleri ile ancak tedavi edilebilmektedir. Erken
tant hastalarin ileri yaglarda yasayacaklari geri doni-
sumil olmayan kalca problemlerini ve ameliyatlarini
onleyecektir.

Sonug olarak, acil serviste gorevli hekimlerin her ne
sikdyetle gelirse gelsin 6zellikle iki yag alt1 cocuklarin
baun grafilerini incelerken GKD tanisi akillarinda bu-
lundurmalidirlar. GKD tanis1 her zaman 6nemli bir
saglik sorunu olarak akilda tutulmali, bu hastalarin
kalca grafilerinin de dikkatlice degerlendirilmesi, ge-
rektiginde konunun uzmani olan hekimlere yonlendi-
rilmesi olduk¢a 6nemlidir. Ozellikle kiz goguklarinda
GKD insidansinin daha fazla goriildiigii unutulmama-
lidir. Hekimlerin pelvis grafileri incelerken rastlantisal
olarak GKD stiphesi bile ileride bu ¢ocuklarin ciddi
problemler ile kargilagmamasi agisindan 6nemli bir
role sahiptir.
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Evde Bakim Biriminden Hizmet Alan Hastalarin Yakinlarinda
Ruhsal Saglik Durumunun ve Bakim Yukiniin Incelenmesi

Investigation of the General Mental Health Status and Caregiver Burden of Relatives of Patients

Using Home Care Services

Ridvan Dogan', Nevin Onan?
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ABSTRACT

Aim: This study was carried out to examine the mental health sta-
tus and care burden of relatives of patients receiving care from the
home care unit.

Material and Method: This descriptive study was performed
with the relatives of 102 patients who were served from the Home
Care Unit of Karablik Training and Research Hospital between
September and December 2018. The data were collected with
a Participant Information Form, General Health Questionnaire-28
(GHQ-28) and the Burden Interview (Bl). Data analyzed using
descriptive statistics, Mann-Whitney U test, Kruskal-Wallis test,
Spearman correlation analysis.

Results: 58.8% of the caregivers were female, 69.6% were married
and the mean age was 42.96+13.69. The mean total score of GHQ-
28 was 5.76+4.07. The mean total score of Bl was 51.11+19.86.
A weak positive correlation was found between the GHQ-28 total
score and the Bl score (r=0.233; p=0.018). It was found that 54.9%
of caregivers were at risk for mental health, and 65.5% were over/
overly burden of caring. According to age, gender, marital status
and occupation, in GHQ-28 scores; a significant difference was
found in the scores of caregiving burden according to financial
problems, degree of closeness and gender of the patient.

Conclusion: Taking measures to reduce the burden of care is
thought to be effective in protecting and improving mental health.

Key words: care giving burden; home care; mental health

OZET

Amagc: Bu calisma evde bakim biriminden hizmet alan hastalarin
yakinlarinin ruhsal saglik durumlari ve bakim verme yik(nin ince-
lenmesi amaciyla gerceklestirildi.

Materyal ve Metot: Tanimlayici olan bu calisma, Eylil-Aralik 2018
tarihleri arasinda Karablik Egitim ve Arastirma Hastanesi Evde Bakim
Biriminden hizmet alan 102 hastanin yakini ile gerceklestirildi. Veriler
Katimei Bilgi Formu, Genel Saglik Anketi-28 (GSA-28) ve Bakim

Verme Yiikii Olcegi (BVYO) ile toplanal. Veriler tanimlayici istatistik-
ler, Mann-Whitney U testi, Kruskal-Wallis testi, Spearman korelasyon
analizi kullanilarak analiz edlildli.

Bulgular: Katiimcilarin %58,8’i kadin, %69,6’si evli olup, yas orta-
lamasi 42,96+13,69°du. GSA-28 toplam puan ortalamasi 5,76+4,07
ve bakim verme yiki puan ortalamasi 51,11+19,86 olarak belir-
lendi. GSA-28 puani ile bakim verme yliki puani arasinda pozitif
ybnde zayif iliski bulundu (r=0,233 p=0,018). Hasta yakinlarinin
%54,9’unda ruh saghgi acisindan risk saptanmis olup, %65,5’inde
ileri/asin derecede bakim verme yiki oldugu saptand. Yas, cinsi-
yet, medeni durum ve meslege gére GSA-28 puanlarinda; finansal
sorun yasama durumu, yakinlik derecesi ve hastanin cinsiyetine
gbre bakim verme yliki puanlarinda anlamli farklilik bulundu.

Sonug: Bakim ylkiinli azaltacak 6nlemlerin alinmasinin ruh sagl--
ginin korunmasi ve gelistirilmesinde etkili olacagi diislindiimektedir.

Anahtar kelimeler: bakim verme yiikii; evde bakim; ruhsal saglik

Girig

Giin gectikee artan yagh niifus ile birlikte toplumda
kronik hastaliklarin goriilme oraninin artmasiyla bir-
likte bakim gereksinimleri ortaya ¢tkmaktadir'? Bu ge-
reksinimlerin kargilanmasinda yaganan sorunlar saglik
hizmetlerine olan talebin de artmasina neden olmakla
birlikte evde bakim hizmetlerine olan gereksinimi or-
taya ¢ikarmistir*®. Kamu kaynaklarinin verimli kulla-
nilmasi, saglik harcamalarinin kontrol altina alinmasi,
yatakli tedavi hizmetlerinde giderlerin azaltulmasi agi-
sindan evde bakim hizmetleri 6nemli goriilmektedir>.
Yasli, engelli, kronik hastaligi olan veya iyilesme siire-
cindeki bireylerin kendi ortamlarinda desteklenmesi,
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sosyal yasama ayak uydurabilmelerinin saglanmasi,
yasam kalitelerinin arttirilarak toplumsal uyumun ger-
ceklestirilmesi evde bakim hizmetlerinin amaglar1 ola-
rak belirtilmektedir®®. Fvde bakim hizmetleri, bakima
gereksinim duyan bireyin aile tiyeleri tizerindeki yiikii
hafifletmek icin birey ve aileye sunulan psiko-sosyal,
fizyolojik ve tibbi destek hizmetleri ile sosyal hizmet-
leri icermektedir®.

Evde saglik hizmetleri, tilkemizde ilk olarak Saglik
Bakanligi'nin Resmi Gazete'de yayimladigr 10 Mart
2005 tarihli 25751 sayili “Evde Bakim Hizmetleri
Sunumu Hakkinda Yénetmelik” ile uygulamaya
girmigtir. Boylelikle evde saglik hizmetleri Saglik
Bakanligi'na baglt 6zel saglk kuruluglari araciligiyla
hizmet verilmeye baglanmigtir.1 Subat 2010 tarihi iti-
bari ile de “Saglik Bakanliginca Sunulan Evde Saglik
Hizmetlerinin Uygulama Usul ve Esaslari Hakkinda
Yonerge” kapsaminda Saglik Bakanligrna bagl tim
saglik kurum ve kuruluglar: tarafindan hizmet verilme-
ye baglanmigtir®®.27 Subat 2015 tarihinde ise “Saglik
Bakanlig ve Bagli Kuruluglar1 Tarafindan Evde Saglik
Hizmetlerinin Sunulmasina Dair Yonetmelik” ile daha
once yayimlanan yonetmeliklerdeki eksikler ve sorun-
lar goz 6ntine alinarak evde saglik hizmetlerinin sunu-
mu yeniden diizenlenmigtir’’. Evde saglik biriminden
hizmet alan hastalar incelendiginde; ¢ogunlugunun
hareket, beslenme ve bogalum aktivitelerini bagimsiz
olarak yapamadiklari; yataga bagimlilik siiresi arttik-
¢a basi tilserinin olugmasinda artig oldugu; psikolojik,
cevresel, egzersiz, enfeksiyon, hijyen ve sosyal iletisim
alanlarinda sorunlar yasadiklari belirlenmigtir®!®!"12,
Yaganan bu sorunlar bakim gereksinimlerini arttirarak
aile tiyelerine ek sorumluluklar ve gi¢litkler getirmis-
tir. Evde saglik birimlerinden destek almak bu siirecle
basa ¢cikmada yardimei olabilmekte ancak yine de hasta
yakinlarinin bir¢ok sorun yasayabilecekleri digtiniil-
mektedir'>". Bakim verenlerin sorunlarini saptamak,
bakim ytkiint azaltmak, yagam kalitesini arttirmak,
iyilik halinin stirdiirtilmesine katk: saglamak aile mer-
kezli bakim agisindan hemgirelerin  sorumluluklar
arasinda yer almakla birlikte hasta ve hastaya bakim
veren kisiye fiziksel, sosyal ve ruhsal katki saglamas:
acisindan biiyiitk 6nem tagimakeadir>'4'¢, Bakim veren
hasta yakinlarinin bakim yiikiine iligkin ¢aligmalar li-
teratiirde yer almaktadir®'*>'7-2°, Ancak bakim veren-
lerin ruhsal saglik durumlariyla bakim yiikiini birlikte
inceleyen ¢aligmalar sinirl sayidadir™ . Hasta yakin-
larinin ruhsal saglik durumlari ile bakim yiiki arasin-
daki iligkinin belirlenmesinin evde bakim hizmetleri-
nin planlanmasi ve yiritiilmesine katki saglayacag
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dugtinilmektedir. Bu ¢alisgmada evde bakim hizmeti
alan hasta yakinlarinin ruhsal saglik durumlarini ve
bakim verme yiikiinii belirlemek ve aralarindaki iligkiyi
incelemek amaglanmugtir.

Gerec ve Yontem

Tanimlayict ve iligki arayici tipte olan bu arastir-
ma Karabitk Universitesi Egitim ve Arastirma
Hastanesi'nin Evde Bakim Birimi’ne kayitl hastalarin
evinde hasta yakinlari ile gorusiilerek yapildi. Eylal -
Aralik 2018 tarihleri arasinda gergeklestirilen aragtir-
manin evrenini planlanan zaman kesiti i¢in bir 6nceki
yil ayni zaman diliminde Karabiik ili Kamu Hastaneler
Birligine bagli Evde Bakim Birimi tarafindan aktif ola-
rak hizmet verilen ve kronik hastaligi olan 170 hasta-
nin yakini olugturdu. Evreni bilinen aragtirmalarda 6r-
neklem buyiiklugi hesaplama formiili ile %95 giiven
araliginda ve %5 hata payi ile aragurmanin 6rneklemi
en az 101 kisi olarak belirlendi.

Aragurmanin 6rneklemini, aragtirmaya dahil edilme
kriterleri dogrultusunda 102 hastanin yakinlart olus-
turdu. Hasta yakininin aktif olarak evde bakim biri-
minden hasta i¢in hizmet aliyor ve hastaya en az iki ay
stire ile bakim veriyor olmasi, hasta ile akrabalik iligki-
sinin olmasi, okur-yazar olmas, iletisim engeli bulun-
mamasi, ¢aligmaya katlmay: kabul etmesi aragtirmaya
dahil edilme kriterlerini olugturdu.

Veri Toplama Araglari

Aragtirmanin verileri, “Katilimci Bilgi Formu”,
“Bakim Verme Yiikii Olgegi” ve “Genel Saglik
Anketi-28 (GSA-28)” kullanilarak toplandi.

Kaulimer Bilgi Formu; evde bakim hizmetlerinden
yararlanan hastalarin yakinlarinin kigisel, mesleki, aile
yapisini ve bakim verme ile ilgili durumlarini belirle-
mek amaciyla, literatiir dogrultusunda hazirlanmig 14
sorudan olugan bir formdur'*>".

Bakim Verme Yiikii Olgegi (BVYO); bakim vermenin
kisinin tizerine etkisi ve hastaya bakim verenlerin ya-
sadig1 giicliikleri tespit etmek amaciyla gelistirilmis
ve 22 maddeden olugmaktadir. Olgek “hicbir zaman”,
“nadiren”, “bazen”, “oldukc¢a sik”, “hemen her zaman”
araliginda bes basamaktan olugmakta ve Likert tipi de-
gerlendirilmektedir. Olgekten en az 0, en fazla 88 puan
alinabilmektedir. Olgekte yer alan maddeler genellik-
le sosyal ve duygusal alana yéneliktir. Olgek puaninin
yiitksek olmasi, yasanilan sikintinin yiiksek oldugu an-
lamina gelmekeedir. Olgek puaninin 0 ile 20 arasinda



olmasi az/hi¢ yiik olmamasi, 21 ile 40 arasinda olmas:
hafif/orta derecede yiik, 41 ile 60 arasinda olmasi orta/
ileri derecede yiik ve 61 ile 88 arasinda olmasi agir1
yiik oldugunu ifade etmektedir. Inci ve Erdem (2006)
# tarafindan Tiirk¢e gecerlilik ve giivenirligi yapilmig
olup Cronbach alfa degeri 0,95 olarak bulunmustur.
Bu aragtirma i¢in de giivenirlik kat sayis1 0,95 olarak

hesapland.

Genel Saglik Anketi-28 (GSA-28); 1972 yilinda ge-
ligtirilmis olup Kilig (1996) » tarafindan Tiirk¢e
gegerlilik ve giivenilirligi yapilmistr. Olgek daha
cok psikiyatri digt ortamlarda, toplum taramalarin-
da psikiyatrik sorunlart ve ruh sagligini tespit etmek
amaciyla gelistirilmis ve 28 maddeden olugmaktadir.
Anket sorularinin cevaplanmasi “Her zamankinden
cok” ile “Cok daha koti” araliginda dért basamak-
tan olugmaktadir. Ilk iki basamak sifir, son iki basa-
mak bir puan olarak degerlendirilir. Olgekten 5’in
alunda puan alanlar “normal” olarak kabul edilir. 5
ve tizeri puan alanlar ise “riskli grup” olarak deger-
lendirilir. Puan arttik¢a ruhsal sagligin bozulma riski
artmaktadir. Olgekten en az 0 en ¢ok 28 puan alina-
bilmektedir. GSA-28'de 4 alt boyut vardir. Her biri
7 maddeden olusan alt boyutlar: sirasiyla; somatik
semptomlar (A1-A7), anksiyete ve uykusuzluk (B1-
B7), sosyal fonksiyonlarda bozulma (C1-C7) ve agir
depresyondur (D1-D7). Kili¢'in (1996) yaptig: geger-
lilik gtivenirlilik ¢alismasinda GSA-28 i¢in Cronbach
alfa giivenirlik kat sayis1 0,94’tiir. Bu aragtirmada ise

gtivenirlik kat sayis1 0,73 olarak hesapland:.

Veriler aragtirmaci tarafindan evde bakim hizmetle-
rinden yararlanan hastalarin yakinlarindan hasta evle-
rinde gorugiilerek toplanmistir. Hasta yakinlarindan
telefon ile randevu alinmig ve hasta yakinlari evlerin-
de ziyaret edilerek veri toplama araglar1 uygulanmig-
ur. Birden fazla bakim veren varsa ve bakim verenler
bakim yiiklerini esit 6l¢tide paylagiyorsa bu kisilerden
de veri toplanmig ancak belirli bir ticret kargiliginda
hizmet vererek bakim verenler ve hasta ile ayn1 evde
yasay1p bakim yiikiini tistlenmeyenlerden veri toplan-
mamugtir. Beg hastanin yakini iletigim bilgileri alindik-
tan sonra hastalari vefat ettigi i¢in, iki bakim veren veri
toplama araglarina eksik cevap verdigi icin, bir bakim
veren hasta yakini olmadig1 ve 27 kisi telefonla rande-
vuyu kabul etmedigi i¢in ¢aligmaya déhil edilmemistir.

Verilerin Degerlendirilmesi

Aragurmada elde edilen veriler, bilgisayar ortamin-
da degerlendirilmistir. Verilerin kargilagtirilmasinda
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uygun testlerin se¢imi i¢in Kolmogorov-Smirnov nor-
mallik testi yapilarak dagilimin normal olmadig: goriil-
dii (p<0,05) ve bu nedenle yapilan kargilagtirmalarda
parametrik olmayan testler kullanildi. Iki kategoriye
sahip degiskenlerle yapilan kargilagtirmalarda Mann-
Whitney U testi, ikinden fazla kategoriye sahip de-
giskenlerde yapilan kargilagtirmalarda Kruskal-Wallis
testi, ikiden fazla kategoriye sahip degiskenlerde yapi-
lan kargilagtirmalarda farkin hangi kategoriler arasinda
olustugunu tespit etmek amacr ile Bonferroni diizelt-
mesi uyguland: ve ikili kargilagtirma yapilarak Mann
Whitney U testi kullanildi. Iliskiyi degerlendirmek
i¢in Spearman korelasyon analizi testi kullanildi. Elde
edilen bulgular %95 giiven araliginda ve %5 anlamlilik
dizeyinde degerlendirildi.

............ Olmayan Etik Kurul Komisyonu'ndan etik onay
(28.03.2018 tarih ve 4/12 no.lu karar), Karabiik Ili
Kamu Hastaneler Birligi'nden kurum izni alind1. Veri
toplamaya baglamadan 6nce evde bakim hizmetlerin-
den yararlanan hastalarin yakinlarina ¢aligma hakkinda
bilgi verilerek yazili onam alindi. Aragtirma kapsamin-
da kullanilan GSA-28 ve BVYO i¢in Tiirkge gecerlilik
ve giivenirlik caligmast yapan kigilerden mail araciligt
ile kullanim izni alind1 ve aragtirma sonunda bulgular
evde bakim birimi ile paylagildi.

Bulgular

Calisma kapsamina alinan hasta yakinlarinin yas or-
talamast 42,96+13,69 ve %58,8’inin kadin, hastala-
rin yag ortalamasinin ise 68,93+12,90 ve %67,6’s1-
nin kadin oldugu belirlenmigtir. Hasta yakinlar1 ve
hastalara ait diger degiskenler Tablo 1 ve Tablo 2'de

sunulmugtur.

Hasta yakinlarinin GSA-28 toplam puan ortalama-
st 5,76+4,07, BVYO puan ortalamast 51,11+19,86
olup alt boyut puan ortalamalar1 Tablo 3’te verilmis-
tir. Hasta yakinlarinin %54,9’unun ruh saglhg acisin-
dan riskli grupta oldugu, %36,3’tniin ileri derecede ve
%39,2sinin ise agir1 derecede bakim verme yiikii yasa-

diklar1 belirlendi (Tablo 3).

GSA-28 ve BVYO arasinda pozitif yonde zayif dere-
cede anlamlt bir iliski bulundu (r=0,233 p=0,018).
GSA-28 alt boyutlar1 ile bakim verme yiikiintin ilig-
kisine bakildiginda somatik semptomlar (r=0,203
p=0,040) ve sosyal fonksiyonda bozulma (r=0,321
p=0,001) alt boyutlari ile bakim verme yiikii arasinda
pozitif yonde zayif derecede anlamli bir iligki saptan-

di (Tablo 4).
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Tablo 1. Hasta yakinlarinin sosyodemografik ozelliklerinin dagilimi Tablo 2. Evde bakim hizmeti alan hasta ve yakinlarinin bakim verme ile
. ilgili 6zelliklerin dagiimi
Ozellikler Sayi(n)  Yiizde (%)
i 0,
Yas Ortalama = $5=42,96+13,69 _ Sayi(n) _Yizde (%)
Min-Max=21-78 Bakim siiresi Ortalama + SS=3,09+3,15
— Min-Max=0,2—-20
Cinsiyet Egtﬁrf 2(2) g;‘g Hastanin yasi Ortalama + SS=68,93+12,90
’ Min-Max=38-98
Medeni durum  Evli . n 69,6 Yakinlik derecesi 0glu 27 26,5
Bekar 22 21 ,6 Kizi 23 22’5
Dul 4 39 Gelini 16 15,7
Bosanmis 5 49 Torunu 14 13,7
Cocuk sayisl Cocuk yok 17 16,7 Kardesi 5 4,9
Bir veya iki 52 51,0 Esi 17 16,7
Uc veya dort 27 26,5 Finansal sorun yasama  Evet 62 60,8
Bes veya alti 3 2,9 durumu Hayir 40 39,2
Yedi ve lizeri 3 29 Daha 6nce bakim verme  Evet 29 28,4
Egitim durumu  Okuryazar 7 6,9 durumu Hayir 73 71,6
IIkégretim 27 26,5 Ayni anda baskasina Evet 12 11,8
Ortadgretim 40 39,2 bakim verme durumu  Hayir 90 88,2
Yitksekdgrenim 28 21,5 Bakim verende hastalik Yok 55 53,9
Meslek Ev hanimi 29 28,4 Bir tane 31 30,4
Emekii 12 1138 Iki tane 13 127
Serbest meslek 31 30,4 Ug tane 3 2,9
Memur 13 12,7 Hastanin cinsiyeti Erkek 33 32,4
Ozel sektor 17 16,7 Kadin 69 67,6
Gelir diizeyi Asgari {icret alti 33 324 Hastanin hastalik sayisi ~ Bir hastalik 48 471
Asgari iicret 31 30,4 Iki hastalik 33 32,4
Asgari {icret (istii 38 37,3 Ug ve iizeri hastalik 21 20,6
S8, standart sapma; Min-Max, minimum-maksimum. Hastada gériilen Svoe 20 19,6
hastaliklar* Kanser 13 12,7
KBY® 7 6,9
Hipertansiyon 25 24,5
Diyabet 17 16,7
Alzheimer 22 21,6
. S8, stand ; Min-Max, minimum-maksimum,
Hasta yakinlarinin yagi ile GSA-28 toplam puan o f:;:is;"af) veimigtrs
(r=0,258 p=0,009) ve sosyal fonksiyonda bozulma o o
alt boyutu (r=0,260 p=0,008) arasinda pozitif yonde
anlamli iliski saptanmisken BVYO arasinda bir iligki Tablo 3. GSA-28 ve BVYO toplam puan ve alt boyut puan ortalamalarinin
bulunmad:i. Bakim verme siiresi ile bakim verme yukii, dagilimi
GSA-28 toplam puani ve alt boyutlar arasinda anlamli Bicekler Ortalama = 59 (Medyan) _Min-Max
bir iligki bulunmadi (p>0,05). Bakim verilen hastalarin GSA-28
yast ile GSA-28 toplam puan ve alt boyutlarinda an- Toplam puan 5,76+4,07 (5,6) 0-28
PRI I = _ Somatik semptomlar 1,64+1,66 (1,0) 0-7
lamlu bir lll§k1 bulunma'mlg..kffn' (P >O’O?) BV'YO tOP Anksiyete ve uykusuzluk 1,97+1,95 (2,0) 0-7
lam puan arasinda negatif bir iliski oldugu belirlenmis- Sosyal fonksiyonlarda bozulma  1,62+1,66 (1,0) 0-7
tir (r=-0,232 P:O7019) (Tablo 4). Agir depresyon 0,51=1,05 (0,0) 0-7
BVYO
GSA-28 toplam puaninda medeni duruma goére an- Toplam puan 51,11=19,86 (55,0) 0-88
lamli fark bulundugu (c*=7,561 p=0,001), evlilerin
Clv el e A Say Yiizde
ruh saglg oleegi ortanca puaninin (6,0) bekarlara S
- lamli olarak vitksek oldusu belirlendi GSA-28 Ruh Saghg Riski
(2,5) gore anlamli olarak yiiksek oldugu belirlendi. Risk yok (5 puan alt) 46 451
GSA-28 alt boyutlarindan anksiyete ve uykusuzluk Riskli grup (5 puan {stil) 56 54,9
(c*=9,609 p=0,022) ile sosyal fonksiyonda bozulma BVYO diizeyleri
alt boyutlarinda (c?=13,640 p=0,003) medeni duru- gﬁayglgrﬁz Jiik 12 ?;187
ma gore istatistiksel olarak anlamli farklilik bulundu. ileri derece yiik 37 36,3
Farkliliga neden olan grubun bekarlar oldugu, bu gru- Asir derece yik 40 39,2

GSA-28, Genel Saglik Anketi-28; BVY0, bakim verme yiikil 8lgegi; SS, standart sapma; Min-Max,

bun ortancasinin hem boganmiglar hem de evliler gru- GoA-28, Genel Sagik

bundan diisiik oldugu belirlendi (Tablo 5).
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Tablo 4. GSA-28 toplam puan ve alt boyutiar ile BVY0, hasta/hasta yakininin yasi ve bakim siiresi arasindaki iliskiler

BVYO Hasta yakininin yasi Bakim verme siiresi Hastanin yasi
BVYO r* -— -0,113 -0,136 -0,232
p 0,256 0,171 0,019
GSA-28 toplam puan r* 0,233 0,258 0,117 0,143
p 0,018 0,009 0,241 0,152
Somatik semptomlar r 0,203 0,102 0,030 0,092
p 0,040 0,310 0,765 0,357
Anksiyete ve uykusuzluk r* 0,045 0,182 0,085 0,021
p 0,652 0,068 0,397 0,832
Sosyal fonksiyonlarda bozulma r* 0,321 0,260 0,104 0,034
p 0,001 0,008 0,298 0,733
AQir depresyon r 0,069 0,034 -0,018 0,203
p 0,490 0,737 0,857 0,400

*Spearman korelasyon analizi; GSA-28, Genel Saglik Anketi-28; BVY0, bakim verme yiikii 6lgegi.

Tablo 5. Hasta yakinlarinin sosyodemografik Gzelliklerine gére GSA-28 ve BVY( toplam ve alt boyut puanlarinin karsilastiriimas

GSA-28 ve Alt Boyutlar BVYO
Somatik Anksiyete Sosyal fonksiyonda
Toplam puan semptomlar uykusuzluk bozulma Depresyon Toplam puan

Bagimsiz degiskenler Medyan Medyan Medyan Medyan Medyan Medyan
Cinsiyet Erkek (n: 42) 6,0 1,0 2,0 1,0 0,0 55,0
Kadin (n: 60) 5,0 1,0 2,0 1,0 0,0 56,5

YA -0,662 -2,422 -0,703 -0,876 0,446 -1,350

p 0,508 0,015 0,482 0,381 0,656 0,177
Medeni durum  Evli (n: 71) 6,0 1,0 2,0 1,0 0,0 56,0
Bekar (n: 22) 2,5 1,0 0,0 1,0 0,0 62,0
Dul (n: 4) 6,0 1,0 1,5 2,0 0,0 41,0
Bosanmis (n: 5) 8,0 2,0 2,0 3,0 0,0 70,0
¥ 7,561 4138 9,609 13,640 0,840 7,561

p 0,001 0,247 0,022 0,003 0,840 0,056
Gocuk sayisi Gocuk yok (n: 17) 50 1,0 2,0 1,0 0,0 59,0
Bir ve iki (n: 52) 5,0 1,0 2,0 1,0 0,0 54,0
Ug ve dort (n: 27) 60 1,0 2,0 1,0 0,0 54,0
Bes ve alti (n: 3) 6,0 2,0 1,0 2,0 0,0 45,0
Yedi ve iizeri (n: 3) 7,0 0,0 1,0 1,0 0,0 64,0

¥ 2,406 1,640 0,746 2,635 2,183 4,946

p 0,662 0,802 0,946 0,621 0,702 0,293
Egitim durumu  Okuryazar (n:7) 7,0 1,0 1,0 1,0 0,0 62,0
Ikdgretim (n: 27) 5,0 1,0 2,0 2,0 0,0 48,0
Orta6gretim (n: 40) 6,0 1,0 2,0 2,0 0,0 55,0
Yiiksekdgrenim (n: 28) 45 1,0 2,0 2,0 0,0 58,5

b 0,301 0,458 0,628 0,412 0,027 1,584

p 0,860 0,795 0,731 0,814 0,987 0,453
Meslek Ev hanimi (n: 29) 6,0 2,0 1,0 1,0 0,0 62,0
Emekli (n: 12) 4,6 0,5 2,5 1,5 0,0 52,0
Serbest meslek (n: 31) 4,0 1,0 2,0 1,0 0,0 55,0
Memur (n:13) 4,0 1,0 2,0 1,0 0,0 56,7
Ozel sektor (n: 17) 6,0 1,0 2,0 1,0 0,0 54,0

© 3,351 15,074 2,904 6,653 2,424 3,858

p 0,501 0,005 0,574 0,155 0,658 0,426
Gelir durumu Asgari iicret alti (n: 33) 5,0 1,0 1,0 1,0 0,0 54,0
Asgari iicret (n: 31) 6,0 1,0 2,0 1,0 0,0 55,0
Asgari iicret iistii (n: 38) 5,0 1,0 2,0 1,0 0,0 55,0

© 0,065 0,968 1,992 0,589 0,014 0,096

p 0,968 0,616 0,369 0,745 0,993 0,953

Z, Mann-Whitney U; 2, Kruskal-Wallis; GSA-28, Genel Ruh Sagligi Anketi; BVYO, bakim verme yilkii dlgegi.
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Tablo 6. Hasta yakinlarimin bakim verme ile ilgili zelliklerine gére GSA-28 ve BVY( toplam ve alt boyut puanlarinin karsilagtirilmas

GSA-28 ve Alt Boyutlar BVY0
Somatik Anksiyete Sosyal fonksiyonda
Toplam puan semptomlar uykusuzluk bozulma Depresyon Toplam puan

Bagimsiz degiskenler Medyan Medyan Medyan Medyan Medyan Medyan

Hasta ile yakinlik 0glu (n: 27) 6,0 1,0 2,0 1,0 0,0 55,0

derecesi Kizi (n: 23) 4,0 1,0 2,0 1,0 0,0 64,0

Gelini (n: 16) 6,0 2,0 1,0 1,5 0,0 54,0

Torunu (n: 14) 45 1,0 1,5 0,0 0,0 39,5

Kardesi (n: 5) 3,0 1,0 0,0 0,0 0,0 61,0

Esi (n:17) 52 1,0 2,0 1,0 0,0 52,0
v 17,335 8,962 1,868 7,203 1,890 11,764

p 0,466 0,111 0,867 0,206 0,864 0,038

Finansal sorun yasama Evet (n: 62) 6,0 1,0 2,0 1,0 0,0 61,5

durumu Hayir (n: 40) 4,05 1,0 2,0 1,0 0,0 42,0
Z -1,455 -2,353 -0,769 -2,232 -0,393 -4,306

p 0,146 0,019 0,442 0,026 0,694 0,000

Daha dnce bakim Evet (n: 29) 52 1,0 2,0 1,0 0,0 55,0

verme durumu Hayir (n: 73) 6,0 1,0 2,0 1,0 0,0 58,0
Z -0,197 -0,469 -0,656 -0,130 -0,094 -0,664

p 0,844 0,639 0,512 0,897 0,925 0,507

Ayni anda baskasina Evet (n: 12) 3,0 1,0 1,5 1,0 0,0 56,0

bakim verme durumu  Hayir (n: 90) 6,0 1,0 2,0 1,0 0,0 55,0
z -0,985 -0,299 -0,891 -0,385 -0,386 -0,670

p 0,324 0,765 0,373 0,700 0,699 0,503

Bakim verilen hastanin ~ Erkek (n: 33) 6,0 1,0 2,0 1,0 0,0 62,0

cinsiyeti Kadin (n: 69) 50 1,0 1,0 1,0 0,0 54,0
z -1,677 -0,805 -2,078 -0,866 -0,153 -2,222

p 0,094 0,421 0,038 0,387 0,878 0,026

Z, Mann-Whitney U; 2, Kruskal-Wallis; GSA-28, Genel Ruh Saglidi Anketi; BVYO, bakim verme yilkii 6lgegi.

GSA-28’in sadece somatik semptomlar alt boyutun-
da ortanca puani erkeklere gore kadinlarda anlaml
derecede daha yiiksek bulundu (Z=-2,422 p=0,015).
Cinsiyete gore bakim yiikiinde anlamli bir fark olma-
masina ragmen kadinlarin bakim verme yiikii ortanca
puani (56,5) erkeklerinkine gore (55,0) daha yiiksek
bulundu (Tablo 5).

Hasta ile yakinlik derecesi, finansal sorun yagama duru-
mu, daha 6nce bakim verme durumu, su an bagkasina
bakim verme durumu, hastanin cinsiyetine gore genel
ruh sagligi puanlari agisindan gruplar arasinda anlaml

bir fark bulunmadu (her biri i¢in p>0,05) (Tablo 6).

Hastanin cinsiyeti ile bakim verenlerin GSA-28 alt
gruplarina bakildiginda erkek hastalara bakim veren-
lerin anksiyete ve uykusuzluk ortanca puanlar an-
lamli derecede yiiksekti (Z=-2,078 p=0,038). Bakim
verme yikine bakildiginda ise erkeklerin bakim
verme yiikii ortanca puanlari (62,0) kadinlara gore
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(54,0) anlamli derecede yiiksek bulundu (Z2=2,222
p=0,026) (Tablo 6).

Finansal sorun yasama durumunun GSA-28 alt boyut-
lart agisindan farkina bakildiginda somatik semptom-
lar (Z=-2,353 p=0,019) ve sosyal fonksiyonda bozul-
ma (Z=-2,232 p=0,026) alt boyutlarinda anlaml: fark
tespit edildi ve finansal sorun yagayanlarin puan ortan-
calar1 daha yiiksek bulundu. Benzer olarak finansal so-
run yasayanlarin bakim yiikii ortanca puanlari (61,5)
yasamayanlarinkine (42,0) gore daha yiiksekti ve bu
fark ileri derecede anlamliydi (Z=-4,306 p=0,000)
(Tablo 6).

Evde bakim hizmeti alan hasta yakinlarinin bakim
yikii farks yakinlik derecesi agisindan anlamli bulundu
(x*=11,764 p=0,038). Buna gore hastanin kardesi olan
hasta yakini ortanca puaninin (61,0) torunu olan hasta
yakini ortanca puanindan (39,5) daha yiiksek oldugu
belirlendi (‘Tablo 6).



Tartisma

Bakim vermenin bireyler acisindan oldukga stresli bir
is oldugu ve bakim verende fiziksel ve psikiyatrik has-
taliklara neden olabilecek zahmetli ve yorucu bir siireg
oldugu bildirilmigtir**. Uzun siireli evde bakim ve-
ren hasta yakinlarinin ruhsal sagliklarinda gériilebilen
bozulma ile birlikte bakim verenlerde olusan duygusal
ve fiziksel yiik, anksiyete ve depresyon gibi psikolojik
sorunlara neden olmakla birlikte hem hastada hem
bakim verende gerginlige yol agabilmektedir®*>?.
Evde bakim hizmetinden yararlanan hasta yakinla-
rinin genel ruhsal saglik durumlari ve bakim yiikleri-
nin incelenmesi amact ile yapilan bu ¢aligmada bakim
verenlerin GSA-28 puan ortalamasinin 5,76+4,07 ve
%54,9’unun da ruh saglig agisindan riskli grupta oldu-
gu; alt boyutlar agisindan degerlendirildiginde ise en
fazla anksiyete ve uykusuzluk ile birlikte somatik semp-
tomlar yagadiklar1 belirlenmigtir. Bu sonuglara gore
evde bakim hizmeti alan hastalara bakim vermenin ruh
sagligt icin bir risk olugturdugu ve 6zellikle anksiyete ve
somatik semptomlar deneyimlenmesine neden olabil-
digi soylenebilir. Farkli 6rneklem gruplarinda yapilan
cogu caligmada 6zellikle yasli ve kronik hastaliga sahip
hastalara bakim verenlerde ruh sagliginin olumsuz ola-
rak etkilendigi, depresyon ve anksiyete diizeylerinin
yiiksek oldugu, sosyal etkilesimlerde engellenmeler ve
sorunlar yagadiklari, somatik semptomlar ve sosyalles-
me alt boyutlarindaki riskin yitksek oldugu ve duygusal
giiclikler yagadiklarinin belirlenmis olmasi ¢aligma so-
nuglart ile benzerlik gostermekeedir® >3,

Bakim Verme Yiikii Olgegi'nden alinabilecek puan se-
viyelerine gore degerlendirildiginde hasta yakinlarinin
ol¢ekten aldiklart puan ortalamas: orta/ileri derecede
bakim ytikii yasadiklarini gostermektedir. Bu sonuca
gore; bakim verdikleri hastalar: i¢in evde bakim biri-
minden hizmet alsalar da hasta yakinlarinda bakim yi-
kiintin yiiksek seviyelerde oldugu séylenebilir. Benzer
olarak hasta yakinlarinin bakim yiikiinti degerlendi-
ren bir¢ok ¢alismada orta ve ileri derece bakim ytikii
belirlenmigtir'®!7-2034,

Genel ruh sagligr ile bakim verme yiikii arasinda pozitif
yonde zayif derecede anlamli bir iliski oldugu ve buna
gore bakim yiikiiyle ruh saghiginda bozulma riskinin
birlikte arttig1 séylenebilir. Ayrica somatik semptomlar
ve sosyal fonksiyonlarda bozulma alt boyutu ile bakim
verme yiikii arasinda anlamli pozitif iligki saptandi. Bu
sonuca gore bakim verme yiikiintin bireyler tizerinde
somatik yakinmalar olusturdugu ve bireylerin sosyal
hayatlarini 6nemli derecede etkiledigi séylenebilir.
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Bu bulgular ayrica alt boyut alanlarinda yaganan so-
runlarin da bakim yiikiinii arttrabilecegi olarak yo-
rumlanabilir. Yapilan bir arastirmada bakim verenle-
rin 6zgirlik eksikligi yasadiklari, sosyal yagamlarinin
zayif oldugu, giderek toplumsal yasamdan ¢ekildikleri
ve izole olduklari, 6zellikle ailelerin yariya yakininin
(%49,8) sosyal yasamlarinin etkilendigi bildirilmis-
tir’*’. Japonyada bakim verenler iizerinde yapilan bir
caligmada da bakim yiikii ile depresif belirtiler arasinda
anlamli bir iligki bulunmugtur®.

Hasta bireylere bakim verenlerde bakim yiiki ciddi bir
ckonomik ve sosyal yiik getirmektedir. Bu nedenle ba-
kim veren aile tiyelerinde ciddi bir zorlanma ve bakim
verme titkenmigligi yasanmakeadir®. Evde bakim hiz-
meti alan hasta yakinlarinin yaridan fazlasinin (%60,8)
finansal sorun yagadiklar1 ve ortalama bakim siiresinin
ti¢ y1l sekiz ay oldugu belirlendi. Ayrica finansal sorun
yasayanlarin daha fazla somatik semptom gésterdikleri
ve sosyal fonksiyonlarda bozulma yagadiklart ayn: za-
manda bakim verme yiiklerinin daha yiiksek oldugu
belirlenmigtir. Bu bulgular birlikte degerlendirildigin-
de, finansal sorunlarin ruh saghgini olumsuz etkile-
yebildigi, bakim yiikii olugturabildigi ve bakim verme
stiresinin uzunluguna bagli olarak finansal sorunlarin
daha da artabilecegi dusiintilmektedir. Yapilan calis-
malarda bakim verme siirecinde birikimlerinden harca-
yanlarin orani %68 olarak bulunmustur®*?. Bakim ve-
ren hasta yakinlarinda hastane ve bakim masraflarinin
olmasi, bakim verme sonucu is gticii kayb: nedeniyle fi-
nansal yiik yasamaktadirlar®®. Ayrica bakim verenlerin
is verimliligi kaybu ile finansal sorun yagama durumu
arasinda anlamli bir iligki bulunmugtur®. Bu ¢aligma-
larin sonuglari ¢aligma bulgularini ve digiincemizi des-
tekler niteliktedir.

Kaulimcilarin -~ sosyodemografik = 6zelliklerinin  ruh
sagligini farkli derecelerde etkiledigi; evlilerin ruh
sagliginin daha olumsuz oldugu, kadinlarin daha faz-
la somatik semptom yasadigi, yas ilerledik¢e sosyal
fonksiyonlarda bozulma riskinin artug belirlenmistir.
Genel ruh saglig ile ilgili literatiire bakildiginda me-
deni durumun ruh saghgini etkileyen bir etmen oldu-
gu, genel anlamda kadinlarin kendilerini s6zel ifade
etmek yerine somatik yakinmalari daha fazla yagadik-
lar1 goriilmekeedir®®*. Bu agidan bakildiginda bakim
verenlerdeki bu sonucun beklendik bir sonug¢ oldugu
dugtnilmektedir. Yagin ilerlemesi ile birlikee fiziksel
harekette azalma goriilmekte ve yaglilar sosyallesme-
den uzaklagmaktadir. Ozellikle bakim veren yaslilarda
sosyal fonksiyonda bozulma goriilmesinin beklenen
bir durum oldugu distiniilebilir.
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Bakim verenin bakim yiikiint etkileyen faktorler de
degiskenlik gostermekeedir. Bu ¢aligmada bakim vere-
nin cinsiyeti, medeni durumu, yasi, hastanin yast ba-
kim yiikiint etkilemezken bakim verme siiresi arttik¢a
ve bakim verenin hastanin esi ve torunu olmasi duru-
munda bakim yiikiiniin azaldigy, erkek hastalara bakim
verenlerin bakim ytikiiniin daha fazla oldugu belirlen-
migtir. Selguk ve ark.', kronik hastaligi olan hastalara
bakim verenlerde yaptiklari aragtirmada, hastanin yagt
ve bakilan stirenin artmast ile bakim verme ytikiinde
artigin oldugunu fakat bakim verenin yaginin bakim
verme yiikiinii etkilemedigini, Chang® yas arttik¢a ba-
kim ytikiiniin azaldigini belirtmiglerdir. Evli bakim ve-
renlerin, ileri yag grubundaki bakim verenlerin ve erkek
hastaya bakim verenlerin bakim yiikiiniin daha fazla
oldugu saptanmigtir'*73*#-5 Mevcut ¢aligma bulgu-
lart literatiirle kismen benzerlik gostermekeedir. Hasta
ve hasta yakininin gereksinimlerindeki farkliliklarin ve
evde bakim biriminden alinan hizmetin bu sonucu ya-
ratmis olabilecegi diistiniilmektedir.

Sonug olarak evde bakim biriminden hizmet alan has-
talarin yakinlarinin bakim yiikii yagadiklari, ruh sag-
lig1 acisindan riskli bir grubu olugturduklari, bakim
yiiki ile ruh sagliginin bozulma riski arasinda pozitif
bir iligkinin oldugu belirlenmistir. Hasta yakinlarin-
da bakim yiikiinii azaltacak onlemlerin alinmasinin
ruh saglhiginin korunmasi ve gelistirilmesinde etkili
olacag: distniilmektedir. Sonuglar dogrultusunda
psikiyatrik bakimin evde bakima entegre edilmesi,
hastalara aileyle birlikte holistik bakimin verilmesi,
bakim verenlerin psikososyal agidan desteklenmesine
yonelik bireysel ve kurumsal girisimlerin gelistirilme-
si 6nerilebilir.
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Retroaortik Sol Renal Ven Basit Renal Kist Olusumunda

Predispozan Bir Faktor mu?

Is Retroaortic Left Renal Vein a Predisposing Factor in Simple Renal Cyst Formation?

Hasan Erdogan

Aksaray Universitesi, Egitim ve Avastirma Hastanesi, Radyoloji Klinigi, Aksaray, Tiirkiye

ABSTRACT

Aim: A retroaortic left renal vein (RLRV) passes between the ab-
dominal aorta and the vertebra, and drains into the inferior vena
cava. This causes compression of the left renal vein between the
abdominal aorta and the vertebra, and increased pressure in the
left renal vein. In this study, we aimed to evaluate whether in-
creased pressure in the left renal vein is associated with simple
renal cysts in patients with RSRV in abdominal computed tomog-
raphy (CT).

Material and Method: This study was performed retrospectively
by scanning the abdominal CT images between 2015-2019. A to-
tal of 198 patients with RLRV were included in the study. It was
statistically evaluated whether there was a significant difference
between the right and left kidney in terms of number and size of
cysts.

Results: The mean age of the patients was 52.6+16.5 (19-90).
There was no significant difference between the two kidneys in
terms of number of cysts (P=0.737). There was a significant dif-
ference between the two kidneys in terms of cyst size (P=0.012).
Cysts in the left kidney with RLRV were significantly larger.

Conclusion: In our study, while we could not find a significant
difference between the two kidneys in terms of cyst numbers,
we found that the size of the cysts in the left kidney with RLRV
was significantly larger. This suggests that RLRV may not have an
effect on formation of renal cyst, but may affect the size of the
formed cysts.

Key words: retroaortic left renal vein; kidney; simple cyst; correlation

OZET

Amac: Retroaortik sol renal ven (RSRV) abdominal aorta ile verteb-
ra arasindan gegerek vena cava inferiora drene olur. Bu durum, sol
renal venin abdominal aorta ile vertebra arasinda basiya ugramasi-
na ve sol renal vende basing¢ artisina neden olur. Biz bu calismada,
abdomen bilgisayarli tomografi (BT)’de RSRV olan olgularda sol
renal vendeki basing artisinin basit renal Kistler ile iliskili olup olma-
digini degerlendirmeyi amacladik.

Materyal ve Metot: Bu calisma retrospektif olarak, 20152019 yillani
arasindaki abdomen BT gériintiileri taranarak yapildi. RSRV sapta-
nan toplam 198 hasta calismaya dahil edildi. Bu hastalarda sag ve
sol bébrek arasinda kist sayisi ve boyutu agisindan anlamii fark olup
olmadigi istatistiksel olarak degerlendirildi.

Bulgular: Hastalarin yas ortalamasi 52,6+16,5 (19-90) olarak sap-
tandl. Kist sayilari agisindan her iki bobrek arasinda anlamii bir fark
saptanmadi (P=0,737). Kist boyutu agisindan ise her iki bébrek ara-
sinda anlamli bir fark mevcuttu (P=0,012). RSRV'yi olan sol bébrek-
teki kistlerin boyutlari anlamli diizeyde daha bliytiktd.

Sonug: Calismamizda her iki bébrek arasinda kist sayilari agisin-
dan anlamli bir fark bulamazken, RSRV’ye sahip olan sol béb-
rekteki Kistlerin boyutunun anlamli olarak daha buylk oldugunu
saptadik. Bu durum RSRV’nin renal kist olusumunda etkisinin ol-
mayabilecegini, fakat olusan kistlerin boyutuna etki edebilecegini
dlstinddrmektedir.

Anahtar kelimeler: retroaortik sol renal ven; bobrek; basit kist; korelasyon

Girig

Sol renal ven abdominal aortanin anteriorundan gege-
rek vena kava inferior (VCI)’a drene olurken, retroaor-
tik sol renal ven (RSRV) abdominal aorta ile vertebra
arasindan gecerek VCI'ya drene olur’. Bu durum, sol
renal venin abdominal aorta ile vertebra arasinda basi-
ya ugramasina ve sol renal vende basing artigina neden
olur®®. Bu hastalarda sol renal vendeki basing artiginin,
sol yan agrisi, skrotal agri, inguinal agr1 ve mikroskopik
hematiiri gibi tirolojik semptomlara neden olabildigi-
ni gosteren ¢aligmalar meveuttur®™. Ayrica RSRY, sol
bébrek cerrahisi digtintilen hastalarda klinik olarak
onemlidir’.
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Basit renal kistler bobrekteki komplike olmayan ince
duvarl: kistlerdir ve Bosniak I lezyonlar olarak da bi-
linirler®. Bébregin en sik goriilen lezyonlaridir. Basit
renal kistlerin ¢ogu asemptomatik olup, genellikle rad-
yolojik incelemeler sirasinda insidental olarak sapta-
nirlar’. Basit renal kistler tek veya her iki bobrekee, bir
veya birden fazla sayida goriilebilir®.

Literatiirde daha 6nce RSRV’deki basing artiginin basit
renal kistler ile iligkili olup olmadigini degerlendiren
bir ¢aligma yapilmamigtir. Biz, RSRV olan olgularda
sol renal vendeki basing artiginin basit renal kistler ile
iligkili olabilecegini diistinerck, abdomen bilgisayarlt
tomografi (BT )'de RSRV saptanan hastalarda her iki
bébrek arasinda kist sayisi ve boyutu agisindan anlaml
fark olup olmadigini degerlendirmeyi amagladik.

Materyal ve Metot

Insan katilimcilart igeren bu aligmanin tiim prose-
dirleri, kurumun ulusal aragtirma komitesinin etik
standartlarina ve 1964 Helsinki Bildirgesi'ne ve daha
sonraki degisikliklerine veya kargilagtirilabilir etik stan-
dartlara uygun olarak gerceklestirilmistir.

Bu ¢aligma retrospektif olarak, klinigimizde 2015-
2019 vyillar1 arasinda abdomen BT tetkiki elde
olunan hastalarin  goriintileri taranarak yapildi
Gériintiilemede 64 detekeorlii BT tarayici (Revolution
CT, GE Healthcare, Waukesha, Wisconsin, ABD)
kullanildi. Hem kontrastli, hem de kontrastsiz ab-
domen BT goriintileri incelendi. Caligmaya 18 yag
tizeri hastalar dahil edildi. Her iki bobrek arasinda
kist sayilar1 ve boyutlar1 a¢isindan kargilagtirma ya-
pilacagindan dolays, soliter bobregi olanlar, nefrek-
tomili hastalar ve tek tarafli atrofik bébregi olanlar
caligmaya alinmadi. Bu kriterleri saglayan ve RSRV
saptanan toplam 198 hasta ¢aligmaya dihil edildi. Bu
hastalardan 123’iintin incelemesi kontrastsiz, 75’inin
incelemesi kontrastli idi. Hastalarin yag ve cinsiyet
gibi demografik bilgileri kaydedildi. Gértintiiler ab-
domen BT raporlamada sekiz yillik tecriibesi bulunan
bir radyolog tarafindan degerlendirildi. Ince kesit ak-
siyel gortintiiler, koronal ve sagital reformat goriin-
tiler birlikte degerlendirildi. Tim hastalarda her iki
bobrek boyutu uzun aksta ol¢tldi. Bobreklerdeki
basit kistler taranarak, her iki bobrekte kag adet kist
oldugu saptandi. Renal kist saptanan olgularda her
iki bobrekte en biiyiik kist caplar1 en genis yerinden
ol¢tldi. Kortikal kistler nefronun distal tiibtilinden
orijin alirken, parapelvik kistler lenfatik orijinli oldu-
gundan, parapelvik kistler 6l¢timlere dahil edilmedi®.
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Hastalarin BT tetkiki ile ayni veya yakin tarihte bakil-
mis olan serum kreatinin degerleri kaydedildi ve idrar
tahlilinde hematiiri olanlar saptandi.

Tiim istatistiksel analizler, SPSS paket programi (v.22)
kullanilarak yapildi. Tanimlayici istatistikler ortalama,
standart sapma, minimum-maksimum degerler ve per-
sentil olarak ifade edildi. Verilerin normal dagilim gos-
terip gostermedigini degerlendirmek i¢in Kolmogorov-
Smirnov testi yapildi. Degiskenler arasindaki iligkiyi
degerlendirmek i¢in Pearson korelasyon katsayisi testi
kullanildi. RSRV’nin sol bobrekteki kist sayis1 ve bo-
yutu tizerindeki etkisini degerlendirmek icin bu veriler,
kontrol grubu olarak alinan ayni hastalarin sag bobrek-
leri ile kargilagtirildi. RSRV’li hastalarda sag ve sol bob-
rek arasinda kist sayis1 ve boyutu agisindan anlamli fark
olup olmadigini degerlendirmek i¢in Mann-Whitney
U testi kullanildi. P<0,05 bulunan degerler istatistiksel
olarak anlamli kabul edildi.

Bulgular

Hastalarin 110’u (%55,6) kadin, 88’i (%44,4) erkekti.
Hastalarin yag ortalamast 52,6+16,5 (19-90) olarak
saptand1. Hastalarin serum kreatinin degerleri ortala-
ma 0,9340,58 mg/dL olarak bulundu (Tablo 1). 29
(%14,6) hastada hematiiri vardi. Hastalarin 27’sinde
(%13,6) bilateral, 24’tinde (%12,1) sadece sag bobrek-
te, 28’inde (%14,1) ise sadece sol bobrekte kist vardi
(Sekil 1-3). Hastalarin sag ve sol bobreklerine ait uzun
aks boyutlari, bobreklerdeki kist sayilar1 ve kist caplari
Tablo 2°de gosterilmistir.

Korelasyon analizinde, yas ile bobrek boyutu arasinda
anlamli negatif korelasyon vardi (P=0,007; r=-0,199).
Sag ve sol bobrekeeki kist sayilari birbiri ile korele idi
(P<0,001; r=0,659). Sag ve sol bobrekteki en bii-
yiik kist boyutlart da birbiri ile korele idi (P<0,001;
r=0,713).

RSRYV olan hastalarin sol bobrekeeki kist sayilari ve bo-
yutlart istatistiksel agidan ayni hastalarin sag bobrek-
teki kist sayilar1 ve boyutlari ile kargilagtirildi. Yapilan
Kolmogorov-Smirnov testinde, bobreklerdeki kist
sayilar1 ve kist boyutlari normal dagilima uymuyordu
(P<0,05). Bu sebeple bagimsiz iki grup arasindaki far-
ki saptamak i¢in non-parametrik bir test olan Mann-
Whitney U testi kullanildi. Kist sayilari acisindan
her iki bobrek arasinda anlamli bir fark saptanmad:
(P=0,737). Kist boyutu agisindan ise her iki bobrek
arasinda anlamli bir fark mevcuttu (P=0,012). Tablo
2de de goruldugi tizere sol bobrekeeki kist boyutlar
daha buiyikei.

Kafkas J Med Sci 2021; 11(1):40-44
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Tablo 1. Cinsiyete gdre hasta sayilari, yas ortalamalari ve serum Kreatinin degerleri

Cinsiyet Hasta sayisi Yas (ort. + st. sapma) Serum kreatinin degeri (mg/dL)
Erkek 88 (%44,4) 49,4+17,8 1,02+0,56
Kadin 110 (%55,6) 55,1+15,46 0,85+0,59
Toplam 198 (%100) 52,6+16,5 0,93+0,58

‘ Sekil 1. a, b. Elli altr yasindaki erkek hastaya ait aksiyel (a) ve
\\\ koronal reformat (b) abdomen BT gériintiilerde retroaortik sol renal
ven (uzun ok) ve her iki bobrekte ¢ok sayida basit kist (yildizlar)
goriiliyor. Ayrica sag bobrekte major kaliks ve pelvis yerlesimli
taslar (kisa oklar) mevcuttur.

Sekil 2. a, b. Seksen yasindaki kadin hastaya ait aksiyel (a) ve
koronal reformat (b) abdomen BT gértinttilerde retroaortik sol renal
ven (ok) ve sol bobrek (st polde basit Kist (yildiz) gériiliiyor.

Sekil 3. a, b. Altmis iki yasindaki kadin hastaya ait aksiyel (a) ve
koronal reformat (b) abdomen BT gértintiilerde retroaortik sol renal
ven (ok) ve sol bébrek (ist polde kiigtik boyutlu bir basit kist (yildiz)
goriiliiyor.

Tablo 2. Hastalarin sag ve sol bébreklerine ait uzun aks boyutlan, her iki bobrekteki kist sayilari ve ¢aplari

Taraf Ortalama Std. Sapma Minumum Maksimum
Bobrek uzun aks boyutu (mm) Sag 105,5 11,6 55 136
Sol 107,0 11,8 63 145
Kist sayisi (adet) Sag 0,53 1,21 0 8
Sol 0,56 1,24 0 1
En bliyik kist ¢capr (mm) Sag 17,6 74 5 40
Sol 19,2 14,7 3 63

Kafkas J Med Sci 2021; 11(1):40-44



Tartisma

RSRY, sol bébregin kanini aortun posteriorundan ge-
cerek VCI'adrene eden bir renal venin varligs ile karak-
terize bir malformasyondur®. RSRYV, literatiirde %0,5-
4,3 aras1 bildirilen insidansi ile nispeten sik gortilen bir
vendz varyasyondur’ % Kesitsel gortintillemenin gelig-
mesinden sonra, asemptomatik hastalarda RSRV daha
stk saptanmaya baglanmugtir. Sol renal venin embriyo-
lojik gelisiminin daha kompleks olmasi, sag renal vene
gore klinik olarak daha fazla ve daha anlamli varyas-
yonlarin ortaya ¢ikmasina neden olur". Embriyolojik
dénemde sol renal venin pre-aortik ve post-aortik dal-
lar1 vardir. Normalde emriyogenezin ilerleyen dénem-
lerinde post-aortik dal oblitere olur ve pre-aortik dal
acik kalarak sol renal veni olugturur. RSRV’de ise pre-
aortik dal oblitere olur, post-aortik dal a¢ik kalir. Hem
pre-aortik, hem de post-aortik dalin acik kalmas: ile
olusan sirkumaortik sol renal ven varyasyonu ise daha
nadir gorulir®.

Literatirde RSRV’in kilinik 6nemini aragtiran ¢ok
sayida ¢aligma yapilmigur. Arslan ve ark.4 RSRV olan
olgularda, sol renal ven ve gonadal vendeki basing arti-
stnin etkisini aragtirmak i¢in, bu hastalarda sol testiste
varikosel degerlendirmisler ve insidansini %77 olarak
saptamiglardir. Bunun varikoselin %15 olan toplumda-
ki insidansina gore ¢ok yiiksek oldugunu bildirmigler-
dir. Aktag ve ark.5 RSRYV c¢api ile sol gonadal ven ¢ap:
arasinda negatif bir korelasyon bulmuglardir. Ayrica
RSRYV saptanan kadin hastalarda kontrol grubuna gére
anlamli diizeyde artmig pelvik konjesyon sendromu
tespit etmislerdir. Mendizabal ve ark.', spesifik bir ne-
den bulunamayan gross ya da rekiirren hematiirili olgu-
larda artmug siklikta RSRV saptamiglar ve RSRV deki
basincin glomerular basincr artirarak hematiiriye sebep
olabilecegini dusinmuglerdir. Takip ettikleri hasta-
lardan RSRV’e stent konulan ve oto-transplantasyon
yapilan iki hastada hematiirinin tamamen diizeldigini
bildirmiglerdir. Ayrica RSRV’nin sol renal ven ve go-
nadal vendeki basing artigina bagli olarak sol yan agrisi,
sol skrotal ve inguinal agr gibi klinik semptomlara se-

bep oldugu bildirilmigtir>3.

Basit renal kistler, bobregin en sik goriilen benign
lezyonlaridir. BT taramasi yapilan tiim bireylerin
yaklagtk %40’inda bulunur’. Bilinen risk faktorleri
ilerleyen yas ve erkek cinsiyettir®”. Basit renal kistler
edinseldir. Kalitsal oldugu ispatlanmamigtir®. Renal
kistlerin olusum patofizyolojisi kesin olarak bilinme-
mektedir. Nefronun distal tiibiili tizerindeki diverti-
kiiliin, kist olugumu i¢in baglangi¢ noktas: olabilecegi
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digiiniilmektedir®. Yapilan caligmalarda RSRV  ve
hematiiri olan hastalarda sol renal vendeki basing ar-
uginin retrograd olarak glomeriiler basinct artirdigt
diigtintilmigtiir®>'. Biz buradan yola ¢ikarak glomeriil
ve ven basinci artan bu olgularda tiibil i¢i basincin da
artabilecegini varsayarak, tiibil tizerinde olugan diver-
tikiillerden meydana geldigi diistiniilen renal kistlerin
olusumunda RSRV'nin etkisi olabilecegini diistindiik.
Bu agidan RSRV olan olgularda sag ve sol bobrekteki
kist sayilar1 ve boyutlarini kargilagtirdik. Caligmamizda
her iki bobrek arasinda kist sayilart agisindan anlamli
fark bulamazken, RSRV’ye sahip olan sol bobrekteki
kistlerin anlamli olarak daha biiyiik oldugunu gordiik.
Bu durum RSRV’nin neden oldugu basing artiginin
renal kist olusumunda etkisinin olmayabilecegini,
fakat herhangi bir predispozan faktore bagli olarak
olusmug mevcut kistlerin boyutuna etki edebilecegini
dustindirmekeedir.

Caligmamizda baz1 kisitliliklar vardi. En 6nemli ki-
sithlik caligmamizin retrospekeif olmasi nedeniyle,
RSRV olan olgularda klinik semptomlarin bilinme-
mesiydi. Diger bir kisithilik ise tim BT gortntileri
tek radyolog tarafindan degerlendirildi. Ayrica BT
incelemelerinin gogunun tag protokoliinde ¢ekilmisg
kontrastsiz incelemeler olmasi ¢aligmamizdaki diger
bir kisitliliker. Fakat radyoloji pratiginde, RSRV ve
basit renal kistler kolay saptanabildikleri i¢in, bu du-
rumun buyiik bir kisithilik olmadigini distiniiyoruz.
Biz kistlerin boyutunu degerlendirirken en genis ca-
pini1 6l¢titk. Bunun yerine yapilabiliyorsa bobrekeeki
butiin kistlerin hacmini 6l¢erek, kistlerin toplam hac-
mini hesaplamak daha objektif bir yontem olacaktir.
Fakat baz1 hastalarda ¢ok fazla sayida kist olmasi ha-
cim hesaplamalarini gii¢lestirmektedir.

Sonug olarak, caligmamiz literatiirde RSRV’deki ba-
sing artiginin basit renal kistler i¢in predispozan bir
etkisinin olup olmadigini degerlendiren ilk ¢aligmadir.
Caligmamizda RSRYV olan olgularda sag ve sol borek-
teki basit renal kist sayilari arasinda anlamli fark yok-
ken, sol bobrekeeki kistlerin boyutunun anlamli olarak
daha biyiik oldugunu saptadik. Bu durum RSRV’nin
renal kist olusumunda etkisinin olmayabilecegini,
fakat olusan kistlerin boyutuna etki edebilecegini
dugtindiirmekeedir.

Arastirma Destegi
Caligmay1 maddi olarak destekleyen kisi/kurulug yoktur.
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Prenatal Donemdeki Gebe Kadinlarin Gebelige ve Annelige

Uyumu ile lligkili Faktorler

Factors Associated with Pregnancy and Maternity Adjustment of Pregnant Women in the

Prenatal Period

Pinar Doner Giiner', Hande Béliikbas!', Elif Tezcan', ilay Goziikara, Ali Ulvi Hakverdi3, Cahit Ozer'
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ABSTRACT

Aim: Pregnancy is an important period for both the women and their
families due to occurring the many physiological and psychological
changes. The adaptation levels of the pregnant to the alterations are
related with her family and social environment during this period.
Moreover, the adaptability of mother to these changes affects the
mother-infant bounding positively. The aim of this study is to deter-
mine the factors associated with the adaptation to the pregnancy
and motherhood of women during the prenatal period.

Material and Method: This descriptive research was conducted
based on the data of 183 pregnant women, over 18 years of age.
All of the data has been collected from the participants consulting
to the outpatient clinics of Family Medicine and Gynecology and
Obstetrics at a university hospital during between February and
May 2018 through both the demographic questionnaire and the
Lederman Prenatal Self Evaluation Scale (LPSES). The mean of the
two groups were compared with t test and Mann-Whitney U test
statistically, and also the averages of more than two groups were
analyzed with the Kruskal-Wallis test.

Results: The educational statuses of the pregnant women were high-
est in primary school graduates (53.5%). The minimum total score
of the LPSES was 107 and the maximum was 257 (mean=174). The
comparison of LPSES mean scores for desiring and having informa-
tion about pregnancy was statistically significant (p=0.013), (p=0.029).

Conclusion: The adaptation to the pregnancy and motherhood is
related with desiring and having information about pregnancy, and
the extending pre-pregnancy education to couples can lead to the
improvements in the level of adaptation to the motherhood for the
pregnant women.

Key words: maternal health; pregnant women;, pregnancy; self-evaluation;
adaptation, psychological

OZET

Amac: Gebelik, pek cok fizyolojik ve psikolojik degisikligin yasandigi
bir dénem olmasi nedeniyle hem kadinlar hem de aileleri icin énemli-
dir. Gebenin degisimlere uyumunun dlizeyi, ailesi ve sosyal cevresinin
tutumlari ile iliskilidir. Ayrica gebelikte yasanan bu degisimlere annenin

uyum saglayabilmesi, anne ve bebek baglanmasini da olumlu ybénde
etkilemektedir. Bu c¢alismanin amaci prenatal dénemdeki kadinlarin
gebelige ve annelik rolline uyumu ile iliskili faktérieri belirlemektir.

Materyal ve Metot: Tanimlayici arastirma tipinde olan bu calis-
ma, Universite hastanesinde Aile Hekimligi Poliklinigi ile Kadin
Hastaliklarr ve Dogum Polikliniklerine basvuran 18 yas (zeri 183
gebe ile ydrdtilmastdir. Veriler Subat 2018-Mayis 2018 tarihleri ara-
sinda toplanmustir. Veriler demografik soru formu ve Lederman’in
Prenatal Kendini Degerlendirme Olgegi (LPKDO) ile elde edilmistir.
iki grubun ortalamasi karsilastirilirken t testi ve Mann-Whitney U
testi, ikiden fazla grubun ortalamalari karsilastirilirken ise Kruskal-
Wallis testi uygulanmistir.

Bulgular: Gebelerin dgrenim durumlarina bakildiginda en  ylik-
sek ylzde ile ilkégretim mezunu (%53,5) olduklari gérilmdstdir.
LPKDO’den alinan toplam puan minimum 107, maksimum 257°dir
(ortalama=174). LPKDO puan ortalamalari ile gebeligi isteme ve ge-
belikle ilgili bilgi alma durumlan karsilastirildiginda istatistiksel olarak
anlamli bulunmustur (p=0,013), (p=0,029).

Sonuc: Gebelige ve annelige uyum, gebelikle ilgili bilgi alma ve ge-
beligi isteme ile iliskilidir. Eslerin birlikte aldigi gebelik 6ncesi egitim-
lerin yayginlastiriimasi gebelerin annelige uyum diizeyinde iyilestirme
saglayabilir.

Anahtar kelimeler: anne sagligi; gebe; gebelik; 6z-degerlendirme; psikolojik
adaptasyon

Girig

Gebelik ve dogum fizyolojik bir olay olmasina ragmen
kadinlar i¢in 6nemli bir stres kaynagi olmaktadir. Fetal
gelisim stirecinde anne ve fetus igin ¢esitli hormonal
ve kimyasal degisiklikler ortaya ¢ikmaktadir ve gebe-
lerin bu degisikliklere verdigi tepkiler degisebilmek-
tedir'. Gebe, esi ve diger aile tyeleri, gebeligin her do-
neminde farklilagan psikolojik ve sosyal degisiklikler
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yasamaktadirlar. Her bir aile ferdinin gebelige ve bebe-
ge dair ustlenecegi yeni gorevler ve roller oldugu i¢in
uyum siireci yaganir. Gebenin fiziksel ve psikolojik du-
rumuna uyumunu ise sosyal ¢evresi bityiik ol¢iide etki
etmektedir. Sosyal ¢evrenin etkisini ise aile bireylerinin
davranuglar ile kiiltiirel fakeorler ve dini inaniglar be-
lirlemektedir*®. Bu donemi gebenin rahat gegirmesi
dogacak ¢ocuk agisindan komplikasyonlar1 azaltp ge-
benin annelige uyumunu kolaylagtirabilir®. Gebelik ve
anneligin dogal oldugunu algilayan kadinlarin uyumu,
algilayamayanlara gore daha kolay olmaktadir. Gebelik
hakkinda olumsuz algilar olusturanlarda fiziksel, psi-
kolojik problemler gozlenebilmektedir’”. Gebenin
kiiletir seviyesi, bireysel ve kisisel tecriibeleri, yagam
felsefesi, mutluluk derecesi ile gebeligin istenip isten-
memesi, sosyockonomik durum, ailede bagska ¢ocuk
olup olmamasi, cocuk varsa yas1, kadinin olgunlugu ve
doguma hazir olma durumu kadinin gebelige tepkisini
ve uyumunu etkilemekeedir®’.

Prenatal bakim, gebeligin baglangicindan doguma ka-
dar gegen stiregte hem gebenin hem fetusun sagliginin
korunmasi amaciyla belli araliklarla muayene ve da-
nigmanlik hizmetlerinin sunularak takiplerin saglan-
masini kapsar. Dogum oncesi bakim, anne ve bebek
sagliginin  korunmasi kapsaminda koruyucu saglk
hizmetlerinin en 6nemli bilegenlerinden birini olugtur-
maktadir. Prenatal bakim ile gebenin ve fetiisiin sagli-
gin1 korumanin yani sira gebenin yanlis aligkanliklari-
nin dizeltilmesi, kapsamli danigmanligin saglanmas,
yeni bilgilerin kazandirilmasi, saghgin gelistirilmesi,
ailenin bebegin getirecegi sorumluluklara hazirlanmas:
amaglanmaktadir'®. Prenatal donemde gebeye sunulan
saglik hizmetinin verimliligi ve diizenli kontroller bu
acidan yararli olmaktadir. Diizenli prenatal bakim ile
gebenin annelige uyumunu ve durumunu kabullenme-
sini kolaylagabilmektedir. Bu ¢aligmanin amaci prena-
tal donemdeki kadinlarin gebelige ve annelige uyumu
ile iligkili faktorleri belirlemektir.

Materyal ve Metot

Tanimlayic1 6zellikeeki aragtirmaya, bir tiniversite hasta-
nesinin Aile Hekimligi ve Kadin Hastaliklar1 ve Dogum
Polikliniklerine bagvuran, 18 yas tzerinde Subat
2018-Mayis 2018 tarihleri arasinda 183 gebe dahil edil-
migtir. Caligma igin Mustafa Kemal Universitesi Tayfur
Ata Sokmen Tip Fakiiltesi Klinik Aragtirmalar Etik
Kurulu'ndan 2018/23 karar nolu onay alindiktan son-
ra caligmaya baglanmistir. Calismaya dhil edilme krite-
ri olarak iki poliklinige herhangi bir nedenle bagvuran
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18 yas tizeri gebeler alinmigtir. Okuma yazma bilmeyen,
Turkge konugsamayan ve anlamayan, onam veremeyecek
durumda psikolojik rahatsizligi olan gebeler dahil edil-
memistir. Aragtrma dénemi boyunca toplam 230 ge-
beye form doldurmast teklif edilmis olup ¢aligmaya ka-
tilmay1 kabul eden ve sorulari tamamen yanitlayan gebe
sayist 183 olmugtur (Katilim orani= %79,5).

Veri Toplama Araglari

Caligmada veri toplama formu ve Lederman’in
Prenatal Kendini Degerlendirme Olgegi kullanilmugtur.
Veri toplama formu, aragtirmacilar tarafindan literatiir
incelenerek gelistirilmigtir. Veri toplama formunda yer
alan sorularin anlagilirigini degerlendirmek ve 6l¢egin
ortalama doldurma siiresinin belirlenmesii¢in5 gebeye
pilot uygulama yapilmigtir. Anlagilmasi zor olan ifade-
ler yeniden diizenlenerek 5 gebe ile tekrar uygulanarak
anlagilirhigi teyit edilerek form son haline getirilmigtir.
Veri toplama formu ve 6l¢egin uygulanmasi toplamda

yaklagik olarak 35 dakika stirmektedir.

L Veri toplama formu: Gebe ile ilgili sosyodemogra-
fik bilgiler, obstetrik oykii, tibbi 6zge¢mis, gebelik-do-
gum-emzirme hakkinda bilgi, tutum ve davraniglara
yonelik sorular yer almaktadir. Sosyodemografik veri-
ler; gebenin yagi, 6grenim durumu, ¢aligma durumu, ev
halk: toplam geliri, aile tipini igeren sorulardan olug-
maktadir. Obstetrik 6ykiide; gebeligi anne ve babanin
ayr1 ayr1 isteme durumlar, gebelik kayb, kaginer gebe-
lik oldugu, gebelik haftasi, bebegin cinsiyeti, su anki
gebeliginde yasadigr saglik sorunlarini iceren sorular
bulunmaktadir. Gebelik-dogum-emzirme ile ilgili bil-
gi, tutum ve davraniglara yonelik sorular ise; dogum ve
emzirme konusunda bilgi alip almadig, bilgi kaynag;,
dogum sekliyle ilgili tercihinin olup olmadigi, daha
fazla bilgi ihtiyact olup olmadig: seklindedir.

II. Lederman’in Prenatal Kendini Degerlendirme
Olgegi: Lederman tarafindan prenatal donemde an-
nelik uyumunu degerlendirmek amaci ile gelistirilen
bu 6l¢ekte 79 madde yer almakeadir'. Dértlii Likert
ozellikte olan 6lgegin gegerlilik ve giivenirlilik ¢aligma-
sin1, Beydag ve Mete 2008 yilinda yapmugtir'2. Olgek
47’si ters yonlii madde ve toplam 7 alt boyut igermek-
tedir: 1. Kendi ve bebeginin saghgy ile ilgili diistinceler,
2. Gebeligin kabuli, 3. Annelik korkusu, 4. Doguma
hazir olus, 5. Dogum korkusu, 6. Kendi annesi ile olan
iligki durumu, 7. Esi ile iligkisinin durumu. Ters yon-
lii maddelerin degerlendirmesi ise tam tersi puanlama
ile yapilmaktadir. Tim maddelerden elde edilebilecek

minimum puan 79 iken maksimum puan 316 puandr.
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Olgekten diisitk puan alinmasi gebelige uyumun daha
yiiksek oldugunu ifade etmekeedir.

Verinin Toplanmasi ve Analizi

Katlimcilara aragtirmanin amaci sozel olarak anlaul-
diktan sonra yazili onam formlar1 alinmigtir ve ¢aligma
formlarinin doldurulmasina baglanmigtir. Veri anali-
zinde SPSS 21,0 paket programi kullanilmistur. Iki gru-
bun ortalamasinin kargilagtirmasinda ¢ testi ve Mann-
Whitney U testleri, ikiden fazla grubun ortalamalarini
kargilagtirmasinda ise Kruskal-Wallis testi uyguland.

Bulgular

Calismada yer alan kaulimcilarin %17,5i 35 yas ve
tizerindedir. Gebelerin 6grenim durumlarina bakildi-
ginda %59,5’i okuryazar, ilkokul veya ortaokul mezu-
nu, %40,5i ise lise, tiniversite veya tizeri mezunudur.
Gebelerin %18,6’s1 gelir getiren bir iste ¢aligmakeadir.
Gebelerin %88’ ¢ekirdek tipi iken %12’si genis aile tipi-
ne sahiptir. Kaulimeilarin %27,3’ntin ilk gebeligiyken

%14,6’sinin ise begsinci ve tizeri olan gebelikleridir.
Gebelerin %33,9'undaobstetrik dykiide diisiik veya ge-

belik sonlandirilmasi mevcuttur.

Gebeligin istenme durumu soruldugunda; gebelerin
%85,2’sinin su an ki gebeligini hem esi hem kendisi is-
temistir. Bunun yani sira gebelerin %13’tinde ise gebeli-

gi her iki ebeveyn de istememektedir (Sekil 1).

Caligmaya kaulan gebelerin Lederman’in Kendini
Degerlendirme Olgeginden toplam aldiklari puan mi-
nimum 107 puan, maksimum 257 puandr.

Prenatal Kendini Degerlendirme Olgeginde yer alan
alt boyutlar olan “kendi ve bebeginin saglig: ile ilgili
dugtinceleri”, “gebeligin kabuli”, “annelik rolintin ka-
bult’, “doguma hazir olug’, “dogum korkusu” ve “kendi
annesi ile iligkisinin durumu” alt 6l¢eklerinden alinabi-
lecek puan ortalamalarinin maksimum sayisal degerleri
strastyla 40,56,60,40,40,40,40 puandir. PKDO’den ali-
nabilecek toplam puan ortalamasi ise maksimum 316
puandir. Caligmadaki katlimcilarin aldiklari puanlar
Sekil 2'de yer almakeadir.
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Katlimcilarin 6lgekten aldiklari toplam puan ile sos-
yodemografik 6zellikleri arasindaki iligki incelendigin-
de; gebenin 6grenim durumu, eginin 6grenim durumu,
gebenin ¢aligma durumu, toplam gelir diizeyi, sosyal
giivence varligt ile 6lgekten toplam aldiklar1 puan ara-
sinda istatistiksel olarak anlamli bir iligki bulunama-
mustr (p=0,665), (p=0,994), (p=0,123), (p=0,788),
(p=0,766).

Kaulimcilarin Prenatal Kendini Degerlendirme Olgegi
puan ortalamalari, bagimsiz degiskenlere gore kargilag-

urilarak degerlendirilmistir (Tablo 1). PKDO puan

ortalamalar1 arasinda gebelikle ilgili bilgi alma duru-
mu ve gebeligi isteme durumlarina gore istatistiksel
olarak anlamli bulunmugtur (p=0,013), (p=0,029).
“Gebelikle ilgili bilgi alanlarin” ve “Isteyerek gebe ka-
lanlarin” gebelik ve annelik uyumlar: digerlerine gére
daha iyidir. Ancak PKDO puan ortalamalari arasin-
da 6grenim durumu, yas, ¢alisma durumu, aile tipi,
gelir durumu, sosyal giivence varlig, gebelik sayisi ve
gebelik haftalarina gore istatistiksel olarak anlamli bir
iligki bulunmamistir (p=0,527), (p=0,064), (p=0,908),
(p=0,401), (p=0,106) (p=0,694), (p=0,621), (p=0,749).

Tablo 1. Katihmcilarin prenatal kendini degerlendirme Glgegi puan ortalamalarinin bagimsiz degiskenlere gére karsilastiriimasi

Bagimsiz degiskenler Kategoriler Sayi (n) Ortanca Min-Max p degeri
Yas 19 ve alti 7 169,00 158,00-199,00 0,064
20-25 yas 43 170,00 117,00-256,00
26-30 yas 40 170,00 107,00-211,00
31-35yas 26 173,00 126,00-228,00
35 yas ve lzeri 30 181,50 138,00-257,00
Ogrenim durumu Okuryazar 8 165,00 107,00-228,00 0,527
ilkokul 42 173,50 135,00-256,00
Ortaokul 37 173,00 136,00—-230,00
Lise 39 170,00 117,00-230,00
Universite ve iizeri 20 172,00 122,00-257,00
Galisma durumu Galistyor 26 171,50 122,00-257,00 0,908
Galismiyor 120 172,50 107,00-256,00
Aile tipi Cekirdek aile 130 172,00 117,00-257,00 0,401
Genis aile 16 176,00 107,00-256,00
Gelir durumu Kéti 25 172,00 117,00-231,00 0,106
Orta 88 173,50 107,00-256,00
iyi 29 168,00 122,00-213,00
Cok iyi 2 222,00 188,00-257,00
Sosyal glivence Sosyal glivence yok 1 181,00 181,00-181,00 0,694
Bagkur 14 169,00 126,00-222,00
Emekli sandigi 15 173,00 122,00-230,00
SSK 79 173,00 107,00-257,00
Ozel sigorta 9 167,00 117,00-211,00
Yesil kart 28 173,00 138,00-256,00
Gebeligi isteme durumu Esi ve kendisi istemis 121 171,00 107,00-257,00 0,029
Kendisi istemis, esi istememis 2 130,00 122,00-138,00
Esi istemis, kendi istememis 5 171,00 151,00-237,00
ikisi de istememis 16 180,50 142,00-231,00
Gebelik sayisi 1 40 170,50 117,00-256,00 0,621
2 ve lizeri 106 173,00 107,00-257,00
Gebelik haftasi 1. trimester 18 173,00 147,00-237,00 0,749
2. trimester 41 171,00 122,00-256,00
3. trimester 3 158,00 134,00-230,00
Bilgi alma durumu Bilgi almis 81 170,00 117,00-257,00 0,013
Bilgi almamis 64 178,50 107,00-256,00
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Gebelik sayisi ve gebelik haftasi ile 6l¢ekten alinan top-
lam puan arasinda istatistiksel olarak anlamli bir ilig-
ki bulunmamistir (p=0,744), (p=0,320). Diisiik veya
gebelik sonlandirma ile 6lgekten toplam aldiklar1 puan
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iligki bulunma-

mustr (p=0,832).

Tartisma

Bu caligmada gebelerin annelige uyumu, Lederman
tarafindan  gelistirilmis olan Lederman’in Prenatal
Kendini Degerlendirme Olgegi ve sosyodemografik
bilgi formu kullanilarak degerlendirilmistir. Gebelik
stireci, kadinlar i¢in psikolojik ve fizyolojik degisimle-
rin yagandig1 bir donemdir ve pek ¢ok kadinin gebelige
uyumunu, doguma hazir olmasiny, esiyle iligkisini etki-
leyen bir donemdir. Dogum 6ncesi gebelige uyumun
iyi olmasi, dogum sonrasi annelige uyumu artirmasi ve
bebekle saglikli baglanmay: kolaylagtirmast agisindan
onemlidir. Bu ¢aligma, saglik profesyonellerinin, ge-
belik ve fizyolojik ihtiyaglar1 konusundaki bilgilerinin
yant sira gebelerin psikososyal olarak desteklenmeleri
konusunda bilgi ve farkindaliklarinin artmasina katk:
saglamasi a¢isindan onemlidir.

Bu ¢aligma sonucunda gebelerin gebelige uyumlari-
nin aldiklar1 puanlar dogrultusunda olumlu y6nde
oldugu goriilmektedir. Yildirim ve ark’nin yapug:
caligmada 6lgekten alinan toplam skor ortalamas:
145,6 + 26,5 olarak bulunmugtur. Her iki ¢aligmada
da kaulimcilarin aldiklar1 puanlar gebelige adaptas-
yonlarinin olumlu yénde oldugunu gostermektedir'.
Literatiirde yer alan ¢aligmalarda benzer olarak gebe-
lik uyumun orta diizeyde oldugu goriilmekeedir'.

Gebelik ve annelik roliine uyum caligmalari sinirli sayi-
da olmakla birlikte mevcut ¢alismalarda prenatal donem
tizerinde durulmaktadir. Mercer tarafindan yapilan ¢a-
ligmada kadinin annelik roliinti basamakl: ve karigik bir
siirele kazandigy, anne-bebek iligkisinin gelisiminin pre-
natal dénemde bagladig: bildirilmektedir®. Planlanmig
bir gebelik kadinlarin gebelige uyumunda etkili olmakta-
dir. Literatiirde gebeligin istenen gebelik olmasi kadinin
gebelige ve annelige hazir olmasini sagladigs bildirilmek-
tedir'®”. Ozkan tarafindan ve Evcili ve ark. tarafindan
yapilan ¢alismalarda da planlanmig gebeliklerde, kadinin
annelik roliine hazirlanmasinin daha kolay oldugu go-
rilmekeedir'®". Benzer olarak Tran tarafindan yapilan
calismada istenmeyen gebeliklerin uyumu azaltugs tes-
pit edilmigtir®. Bu ¢aligmada annelige uyumlarinin is-
teyerek gebe kalanlarin istemeyerek gebe kalanlara gore
daha iyi oldugu gériilmistiir. Gobel ve ark /nin sistematik
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derlemelerinde anksiyetenin anne-bebek baglanmasi tize-
rine olumsuz etkisi tizerinde durulmaktadir® Gebeligi
isteyenlerin gebelikte yaganan anksiyete gibi degisimlere
daha kolay adapte olabildigj, 6zellikle esi ile beraber plan-
lanmug gebeliklerde aile ve gevre destegini de daha ¢ok
alarak yaganan zorlu siireci psikolojik olarak daha kolay

gegirebildigi ditgiintilmektedir.

Tortumluoglu ve ark’nin yaptg calismada planlaya-
rak gebe kalanlarin 6z-bakim giicti puan ortalamalar
planlamayanlardan daha yiiksek bulunmugtur. Oz-
bakim gliciipuan ortalamasi yiiksek olan kadinlarin,
gebelik uyumunu daha kolay sagladig: gorilmekeedir®.
Lederman tarafindan yapilan caligmada ise gebeligi zor
kabullenen kadinlarin gebelik ve annelik uyumlarinin
daha zor oldugu ve daha fazla dogum korkusu yasadikla-
11 bildirilmekeedir'".

Bu caligmada da benzer sekilde 6z bakim giicii ile ge-
belik uyumu iligkili bulunmugtur. Kadinlarin 6z ba-
kim giiglerinin gebelik oncesi iyi bir seviyede olma-
sinin, gebeligi planlamalarina, gebeligi istemelerine
ve gebelik uyumunun da yiiksek olmasina etki ettigi
digtinilmekeedir.

Literatiirde kadinin gebelige uyumunda etkili bir diger
faktorin aile yapisi oldugu goriilmektedir. Ailedeki
birey sayisinin fazla olmasi birbirlerine yeterince va-
kit ayiramamaya neden olabilmekte ve egler arasinda-
ki iligkiyi olumsuz etkileyebilmektedir'!. Demirbag ve
ark. tarafindan yapilan caligmada ¢ekirdek aileye sa-
hip olanlarin gebelige uyum diizeyi daha yiiksekeir'.
Piringci ve ark. tarafindan yapilan ¢aligmada da gebe-
lige uyum saglama ve gebeligi kabullenmenin ¢ekirdek
aileye sahip kadinlarda daha iyi oldugu bulunmusgtur®.
Bu ¢aligmada aile tipi ile gebelik uyumu arasinda an-
lamli bir fark bulunamamugtir. Bu farkliligin nedeni
kaulimcilarin biiyiik cogunlugunun ¢ekirdek tipi aile-
ye sahip olmasindan kaynaklandig: diistiniilmektedir.

Elkin tarafindan yapilan ¢aligmada annenin baglanma
dizeyine, ¢alisma durumu, gelir durumu ve gebelik
haftasinin etki ettigi bildirilmektedir. Ayn1 ¢aligmada
yas, egitim durumu, istemli gebelik, gebelik sayisi, ya-
sayan ¢ocuk sayis1 ve aile tipinin etki etmedigi gosteril-
mektedir**. Mutlugiines ve ark. tarafindan yapilan ca-
lismada gelir durumunun uyum tzerine etkisi oldugu
vurgulanmaktadir®. Bu caligmada gebelerin 6grenim
durumu, yas, ¢calisma durumu, gelir durumu, sosyal gii-
vence varligy, gebelik sayisi ve gebelik haftalarinin etkili
olmadigs tespit edilmigtir. Bu farkliligin farkli bolgeler-
de ve sayilarda katlimeilarla caligilmasindan kaynakla-
nabilecegi diistiniilmektedir.
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Bu caligmada gebelik sayisinin ve gebelik haftasi-
nin uyum Uzerine etkisi olmadigi tespit edilmistir.
Literatiirde benzer olarak gebelik haftasinin annelik ve
gebelik tizerine uyumda etkisi olmadig: bildirilmekee-
dir®. Aba tarafindan 70 gebe tizerinde yapilan ¢aligma-
da gebelik sayist ve uyum iizerinde etki saptanmamug-
ur’®. Zimerman ve ark. tarafindan yapilan caligmada
da gebelik sayisinin annelik ve gebelik tizerine uyum
olmadigs tespit edilmistir®.

Calismanin kisitliklaring; katilimeilarin tek bir merkez-
den olmasi nedeniyle farkl: bélgeleri temsil etmemesi
ve ¢ogunlugunu ¢ekirdek tipi aile olmast olusturmak-
tadir. Daha fazla sayida kaulimcinin oldugu, farkli yag
gruplarinin, farkli sosyoekonomik gruplarin ve farkli
aile tiplerinin temsil edildigi 6rneklemler daha farkl:
sonuglar getirebilir.

Sonug olarak, gebelik hakkinda bilgi alma durumu; ge-
belik ve annelik uyumu tizerine etkili bir faktor olarak
saptanmugtir. Bundan dolay1 saglik profesyonellerince
kadinlara verilecek gebelik oncesi egitimlerin yaygin-
lagurilmasi, gebelikle alakali detayli bilgilendirilme
yapilmasi, olasi komplikasyonlarin anlatilmasi gerek-
mektedir. Danigmanlik hizmetinin kapsamli sunularak
gebe desteklenmelidir. Boylece gebenin bilgi diizeyi ve
farkindalig: artarak annelige uyum diizeyinde iyilegtir-
me saglanabilir.

Gebelik ve annelik uyumunda etkili bir fake6r olan ge-
beligi isteme durumu tizerinde durulmasi 6nemlidir.
Koruyucu saglik hizmetleri kapsaminda eglerin aile
planlamasina birlikte karar vermesi ve uygun dogum
kontrol yontemlerinin anlatilmast ile planl: bir gebelik
saglanarak gebelerin annelige ve gebelige uyum diize-
yi arurabilir. Bu kapsamda aile planlamasi ve gebelik
egitimlerinin eglerle birlikte verilmesi 6nerilmektedir.
Bununla birlikte gebelik stirecinde eg ve aile desteginin
saglanmasi ile annenin fizyolojik, psikolojik ve sosyal
gereksinimlerinin kargilanacaktir ve annenin sirece
uyum diizeyine olumlu etki edecektir.
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ABSTRACT

Aim: In the period when the woman’s life passes into the adult
period, although the pregnancy period is a physiological change, it
is important because it covers psychological and social changes.
Pregnancy is also called “developmental crisis” and “situational
crisis” and it is a change process that requires the management
of these crises in the family. Especially the first pregnancies can
be perceived as a fearful process as it contains many unknowns
together. In this study, our aim is to determine the level of anxi-
ety and fear related to birth and post-education fears of expectant
mothers who applied to pregnant information classes we created
in our institution.

Material and Method: It was planned prospectively to evaluate
the effectiveness of pregnant school in overcoming birth fears by
reaching pregnant women by phone after training and after birth,
after obtaining data for 1000 pregnant women face to face ques-
tion and answer.

Results: 30.4% of our pregnant women who applied to the
pregnant information class are high school graduates, 85.5%
are not working, 88.4% are health assured, 68.2% are living in
the city center, the number of rural residents is low (6.5%), 48%
is 1 It was determined that 98.6 had previous birth in hospital.
It was determined that the majority of the applicants (69.2%)
had concerns about pregnancy and delivery, the worries were
more (35.9%), birth fear and less (29.3%) concerns about the
health of the baby. It was found that pain at birth was frightening
(81.4%), they did not have a planned method to cope with birth
pain (85.2%), and the delivery room environment was mostly per-
ceived as frightening.

Conclusion: It has been determined that the reasons for applying
to pregnant information classes are to have knowledge about the
birth and postpartum period, to learn the methods of comfortable
delivery, to learn the exercises and to reduce their anxiety.

Key words: pregnancy fears; fear of birth; pregnant education

OZET

Amac: Kadin hayatinin eriskin dénemine gectigi stirecte gebelik
ddénemi her ne kadar fizyolojik bir degisim olmasina ragmen, psi-
kolojik ve sosyal degisimleri de kapsadigi icin 6nem tasimaktadir.
Gebelik, ‘gelisimsel kriz’ ve “durumsal kriz” olarak da adlandiril-
makta olup, ailece bu krizlerin ybnetimini gerektiren bir degisim
stirecidir. Ozellikle ilk gebelikler bircok bilinmeyeni bir arada barin-
dirdigi icin korkulu bir stire¢ olarak da algilanabilmektedir Bu calis-
mada amacimiz kurumumuzda olusturdugumuz gebe bilgilendirme
siniflarina basvuran anne adaylarinin dogumla ilgili endise ve korku
dlizeylerini ve egitim sonrasi korkularini belirlemektir.

Materyal ve Metot: 1000 gebeye yliz ylze soru cevap sekline ve-
riler elde edilmesi arkasindan egitim ve dogum sonrasinda telefon
ile gebelere ulasarak gebe okulunun dogum korkularinin yenmesinde
etkinliginin degerlendiriimesi prospektif olarak planlandl.

Bulgular: Gebe bilgilendirme sinifina basvuran gebe kadinlarimizin
%30,4°Undn lise mezunu, %85,5’inin calismadigi, %88,4°(ndn saglik
glivencesinin oldugu, %68,2’sinin il merkezinde oturdugu, kirsal ke-
simden gelenlerin sayisinin dlistik (%6,5), %48’inin gebelik sayisinin
1 oldugu, %98,6°sinin daha énceki dogumunu hastanede yaptirdigi
tespit edildi. Basvuranlarin cogunlugunun (%69,2) gebelik ve dogumia
ilgili endiselere sahip, endiselerin daha cok (%35,9) dogum korkusu ve
daha az oranda (%29,3) bebegin saghdi ile ilgili endiseler oldugu tespit
edildi. Dogumda agn ¢cekmenin korkuttugu (%81,4), dogum agnsi ile
bas etmek icin planlanan bir yéntemlerinin olmadigi (%85,2), dogum-
hane ortaminin cogunlukla korkutucu olarak algilandigi tespit edildi.

Sonuc: Gebe bilgilendirme siniflarina basvuru nedenlerinin dogum
ve dogum sonrasi dénem ile ilgili bilgi sahibi olmak, rahat dogum
yapmanin yéntemlerini 6grenmek, egzersizleri égrenmek ve endi-
selerini azaltmak nedeniyle oldugu tespit edildi. Tim diinyada ve
lilkemizde dikkatleri lizerine cekmeye baslayan, kurulmasi asama-
sinda c¢ok fazla ekonomik ylik ve caba gerektirmeyen gebe egitim
siniflarinin yayginlastirilarak daha genis kitlelere ulasmasi, bu konu
ile farkindaligin artinlmasinin énemli oldugu kanaatindeyiz.

Anahtar kelimeler: gebelik korkulari; dogum korkusu; gebe egitimi
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Girig

Gebelik donemi her ne kadar fizyolojik bir degisim
olmasina ragmen, psikolojik ve sosyal degisimleri
de igerdigi i¢in kadin hayatnda biyiik bir 6nem ta-
stmaktadir'. Gebelik, ‘gelisimsel kriz’ ve “durumsal
kriz” olarak da adlandirilmakta olup, sadece gebe
kadinin kendisinin degil, aile bireyleriyle birlikte bu
krizlerin yonetimini gerektiren bir degisim siireci-
dir®. Ozellikle ilk gebelikler birgok bilinmeyeni bir
arada barindirdig: i¢in korkulu bir siire¢ olarak da
algilanabilmektedir’.

Gebelik stireci fizyolojik bir siire¢ olmasina ragmen,
bir¢ok bilinmeyeni ve korkular1 da barindirdigs igin
bu siirecte anne ve baba adaylari prenatal bakim ve
yardim alma ¢abasinda olurlar. Ulagabildikleri saglik
kuruluglari, bu konu ile ilgili kitaplar, doguma hazir-
lik siniflarina katilmak gibi aktiviteler bu ¢abalardan
birkacidir®. Ureme yagindaki kadinlarin énde gelen
olim ve sakatlik nedenlerinin gebelik, dogum eylemi
ve sonrast donemde olusan komplikasyonlar oldugu
bilinmekte olup, bu durumun birgok gelismekte olan
tilke i¢cin 6nemli bir halk sagligi problemi oldugu bi-
linmektedir. Anne 6lim oraninin ¢ok boyutlu bir kal-
kinma gostergesi olup tireme sagliginin hizmet sunum
kalitesi ile yakindan iligkili oldugu gértilmektedir. Her
yil diinyada 400.000 civarinda anne 6lim vakalar: bil-
dirilmektedir®. ‘Barselona Anne Haklar1 Bildirgesi’ her
kadinin tireme sagligi, gebelik, dogum ve yeni dogan
bakimi1 konusunda egitim ve bilgi alma hakkinin oldu-
gunu belirtmekeedir’.

Dogum 6ncesi bakim (DOB) anne/bebek sagligini
koruma ve gelistirme amaciyla anne ve fetiisiin gebe-
lik siiresince diizenli araliklarla izlenerek muayene-
lerinin yapilmasi, acil durumlarda gerekli miidahale-
lerin yapilmasi, egitimli saglik personeli tarafindan
izlenmesi ve gerekli 6nerilerde bulunulmasi olarak
tanimlanmaktadir®. DOB’nin amaci, hem anne hem
de bebegin sagligini korumak ve gelistirmek, gebelik
oncesi olan veya gebelik déneminde olusan saglik
sorunlarinin erken donemde taninarak tedavisinin
yapilmasi, boylece maternal, fetal ve neonetal mor-
talite ve morbiditenin azaltlmasidir’. Bu amagla
olusturulan gebe bilgilendirme siniflari, verdikleri
egitimlerle, anne adaylarina gebelik, dogum ve do-
gum sonrast dénem hakkinda bilgi sahibi olmalarini
ve bilingli dogum yapma, normal dogum eylemi, agr:
yonetimi ve ‘anne’ rollerini benimsemeleri konularin-
da bilgi ve beceri kazandirma amaglar1 dogrultusunda
olusturulmustur®.
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Bu calismada amacimiz kurumumuzda olugturdu-
gumuz gebe bilgilendirme siniflarina bagvuran anne
adaylarinin dogumla ilgili endise ve korku diizeylerini
belirlemekeir.

Materyal ve Metot
Saglik bakanligi Necip Fazil $ehir Hastanesi Kadin

hastaliklar1 ve dogum bolimiine bagvuran 2018
Haziran ayindan itibaren 1000 gebenin gebelik stire-
ci, dogum ve dogum sonrast donem hakkindaki bil-
gilerini degerlendirmek amaciyla ve bu gebelerimize
yapilan egitimler hakkinda yapilan bir anket ¢aligma-
sidir. Kahramanmarag Siitgii Imam Universitesi Tip
Fakiiltesi Klinik Aragtirmalar Etik Kurulu'ndan 13
Temmuz 2018 tarih ve2018/12 sayili oturumda 283
numarali etik kurul onay1 alindiktan sonra 1000 ge-
beden yiiz yiize gortigme ile sorulara cevap vermeleri
saglanarak veriler elde edildi. Gebelerden 88 tanesi
anketleri tamamlayamadi ve aragtirmadan ¢ikarildi.
Aragtirmamiza katilan ve anketi bagari ile tamamla-
yan gebelerimize dogumdan sonra tekrar telefonla
ulagildi. Gebelerimizin %74 it (n=680), dogum olay:
ve bebegin durumuyla ilgili korku ve endiselerinin ve
ayrica dogumhaneye yonelik endigelerin azaldigini

bildirdi.

Bulgular

Gebe bilgilendirme sinifina bagvuran gebe kadin-
larimizin %30,4’tiniin lise mezunu, %85,5’inin ¢a-
lismadigi, %88,4’intin saglik giivencesinin oldugu,
%68,2’sinin il merkezinde oturdugu, kirsal kesim-
den gelenlerin sayisinin diisitk (%6,5) (Tablo 1),
%48’inin gebelik sayisinin 1 oldugu, %98,6’in1n
daha onceki dogumunu hastanede yaptirdig: tespit

edildi (Tablo 2).

Bagvuranlarin ¢ogunlugunun (%69,2) gebelik ve do-
gumla ilgili endiselere sahip oldugu, endiselerinin
daha ¢ok (%35,9) dogum korkusu ile ilgili ve daha
az oranda (%29,3) bebegin saglig: ile ilgili endigeler
oldugu tespit edildi (Tablo 3). Dogumda agr1 ¢ekme-
nin korkuttugu (%81,4), dogum agrist ile bag etmek
icin planlanan bir yontemlerinin olmadig: (%85,2)
(Tablo 4), dogumhane ortaminin ¢ogunlukla korku-
tucu olarak algilandig: tespit edildi (Tablo 5). Gebe
bilgilendirme siniflarina bagvuru nedenlerinin do-
gum ve dogum sonrast donem ile ilgili bilgi sahibi ol-
mak, rahat dogum yapmanin yontemlerini 6grenmek,
egzersizleri 6grenmek ve endiselerini azaltmak nede-

niyle oldugu tespit edildi (Tablo 6).
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Tablo 1. Gebelerimizin egitim diizeyleri ve sosyodemografik dzellikleri

Tablo 4. Dogumda agri ile ilgili korkular

N % N %
Egitim durumu Dogumda agri cekmek sizi korkutuyor mu?
Okur-yazar degil 12 1,3 Evet 687 81,4
lIkokul 118 12,9 Hayir 157 18,6
Ortaokul 247 26,9 Dogum adris! ile bas etmek icin planladiginiz bir yéntem var mi?
e 279 %04 Evet 128 147
Lisans ve istii 261 28,5 '
ikametgah durumu Hayir 744 852
i 597 68,2
iige 146 16,7 Tablo 5. Dogumhane ortami hakkinda diistinceler
Koy 57 6,5 N %
Diger 74 8,5 Dogumhane ortami hakkinda ne diisiiniiyorsunuz?
Galisma durumu Gt 56 7
E\:;t" ;Zé ;:2 Kalaballk 174 218
Aylik gelir diizeyi Korkutucu 398 49,9
Gelir giderden az 266 30,3 Diger 169 212
Gelir gider esit 510 58,1
Gelir giderden fazla 102 11,6 Tablo 6. Gebe bilgilendirme siniflarina basvuru nedenleri
. . . . g N %
Tablo 2. Dahia dnceki gebelikiere ait bilgiler Gebe bilgilendirme sinifina bagvuru nedeniniz nedir?
N % Gebelik, dogum ve dogum sonu siire hakkinda 207 231
Gebelik sayisi bilgi sahibi olmak
1 384 48 Gebelik ve dogum sonrasi egzersizler hakkinda 20 2,2
2 172 215 bilgi edinmek
3 150 18.8 Rahat dogum yapmanin yollarini dgrenmek 101 11,3
4 64 8 Endiselerimi azaltmak 67 75
5 20 2,5 Hepsi 502 56
6 10 1,3
Canh dogum sayisi
1 191 47,8
2 144 35
3 51 12,8 Tartisma
4 13 33 Bagvuran gebelerimizin yarisindan fazlasinin dogumla
L ! 03 ilgili endiselerinin oldugu, bununda daha ¢ok dogum
Daha onceki dogum korkusu seklinde oldugu tespit edildi. En fazla korku
::;:}anede 4:32 913;15 sebebinin “dogum agrisi” korkusu oldugu saptandi.
: Ayrica dogumhane ortaminin korkutucu oldugunu
Tablo 3. Gebelik ve dogumia igii endiseler distinenlerin sayisinin fazla oldugu tespit edildi.
N % Gebe Egitimlerinin Dogum Korkusu Uzerine Etkileri
Gebelik ve dogumla ilgili endiseniz var mi?
Evet 613 602 Korku dogal bir dirtii olup, genellikle korumay: esas
Hayir 273 308 alir, ancak korkunun nedeni ne olursa olsun kayg: ve
Endisenizin sebebi endigeyi artirdig1 bilinmektedir’. Dogum olayinin ken-
Dogum beklerken neler yasanacagini bilmeme 103 14,5 disi kadina hayat boyu siirecek canli anilar birakmasina
Dogum Korkusu 255 359 ragmen, yapilan ¢aligmalar her anne adayinin dogum-
Bebegin saghd ile ilgili endigeler 208 29,3 dan korktugunu géstermis olup bunun dogum 6ncesi
Dier 65 9,1 duygu durum bozukluklar1 ile dogrudan iliskili oldugu
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cevreden dogumla ilgili olumsuz hikayelerin anlatilma-
s, saglik personelinin davranigi, multipar gebelerin daha
once gegirilen gebelikte olumsuz olaylar yagamasi gibi
nedenlerden dolayr dogum olayina kargi bir korkunun
gelistigi gosterilmistir'2. Ulkemizde nullipar gebelerde
yapilan bir ¢aligmada, dogum agris1 diisiincesinin, saglik
personeli tutum ve davraniginin, dogumla ilgili ¢evreden
edinilen olumsuz bilgilerin korkuya neden oldugu gos-
terilmigtir®®. Isveg’te 24-41 yag arast gebelerde yapilan
calismada korku deneyiminin dogum olayinin kendisin-
den, kisinin kendi kigisel 6zelliklerinden ve bagkalarinin
algilarina gore yargilarla iligkili oldugu gésterilmis olup,
saglik calisanlarinin dogum korkusu olan kadinlara ula-
sarak bu korkuyla nasil miicadele edecekleri konusunda
egitim verilmesi gerektigi sonucuna varilmigtir'. Yapilan
bir derlemede kadinlarin dogum agrist ile bag etme yon-
teminde bireye 6zel uygulanan, siirekliligi olan bir des-
tegin olmasi, agrinin fizyolojik bir siire¢ oldugunun ka-
bullenilmesi sonucuna ulagilmis olup, ayrica kadinlarin
dogum sirasinda kendilerini savunmasiz hissettikleri ve
bu nedenle saglik personeli ile olan iligkilerine, onlarin
tutum ve davraniglarina 6nem verdikleri gorilmigtiir®.
Bize bagvuran gebelerimizde de en az bir gebelik gegir-
mis olmalari, dogum agrist korkusunu hissetmelerinin
daha 6nceki deneyimlerine dayandig: bilgisini destekler
niteliktedir. Dogum agrist ile bag etmek i¢in herhangi bir
planlarinin olmamasi, daha 6nceki gebeliklerinde destek
almadiklarini diigiindirmekeedir. Cogunlugunun ¢alis-
mayan kadinlar olmalari, il merkezinde ikamet etmele-
rine ve bir 6nceki dogumlarini hastanede yapmig olma-
larina ragmen saglik kuruluglarina ulagamadiklarini veya
ulagtyor olsalar bile bu konuda farkindaligin yeterince
olugmamis olabilecegini de diistindiirmektedir.

Literatiirden elde edilen bilgiler dogum olayinin fizyo-
lojik bir siire¢ olmasina ragmen psikolojik bir etkisinin
de oldugunu, dogum agrisi ile bag etmenin ve gebeyi
dogum olayinin klinik stirecine hazirlamanin 6nemli
oldugunu gostermektedir’. Dogum agrilariyla miica-
delede yetersiz kalan kadinlarin dogum olay: ile ilgili
olumsuz duygulara daha fazla sahip olduklari, dogum
olay1 esnasinda kendine giivenleri tam olan gebelerin
daha az agr1 hissettikleri gosterilmistir’®". Giiniimiizde
dogum oncesi siniflar anne-baba adaylarini dogum ola-
yina saglikli ve bilingli bir sekilde hazirlamak, dogum
stirecini anneye tanitmak ve saglikli bebek i¢in uygu-
lamaya konulmus olup, sayis: giin gectikce artan ve her
gebe adayinin rahatlikla ulagabilecegi bir hizmet alan:
olma durumundadir®®. Bize bagvuran gebelerden elde
ettigimiz verilerde dogum korkusu ile bag etmek icin
bir yéntemlerinin olmadigi yéniinde sonug elde etmis
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olmamiz bu hizmet alaninin bu ag1g1 da kapatacag: di-
stincesini dogurmaktadir. Dogum korkusu ile bag etme
yontemi gelistiren gebelerin kendine giivenlerinin arta-
rak literattir de bildirildigi gibi daha az agr1 hissedecek-
leri ve boylece daha saglikli ve gtivenli bir dogum siireci
gecirecekleri icin dogumla ilgili komplikasyonlarin da
azalacagini diisindiirmektedir. Bizim elde ettigimiz ve-
rilerde 6zellikle dogumhane ortamnin korkutucu ola-
rak distiniilityor olmasinin dogumla ilgili korkularda
onemli oldugu géz ontine alinirsa, bu siiregte dogum-
hane ortaminin tanitilmasi, dogum stirecinin daha sag-
likly ilerlemesini saglayacagi sonucuna gotiirmekeedir.

Gebelerin Egitim Diizeylerinin Etkisi

Gebe okuluna bagvuran gebelerimizin egitim durum-
lar incelendiginde lise mezunu olanlarin daha gogun-
lukta oldugu tespit edildi. Yapilan bir calismada tni-
versite diizeyinde olanlarin daha ¢ogunlukta oldugu
gosterilmis olup, bolgesel farklhiliklarin egitim diize-
yini etkileyebilecegini diisiindiirmektedir®. Istanbul
bolgesinde yapilan bir calismada tiniversite mezunu
olanlarin oranlarinin yiiksek olmasi bolgesel farkli-
ik diisiincesini destekler nitelikte gortilmektedir'.
Gebelerin egitim diizeyi yiikseldikge saglikli gebelik
ve bebekle ilgili bilgilere ulasma diizeyinin arttgs tilke-
mizde ve diinyada yapilan ¢aligmalarda gosterilmistir®.
Bize bagvuran gebelerimizde lisans ve lisansiistii egitim
alanlarin daha diigiik olmasi hatta okur-yazar olmayan-
larinda bulunmasi egitim diizeyinin bilgiye ulagma-
da 6nemli oldugunu destekler niteliktedir. Egitimin
bolgesel ve kisisel farkliliklar1 goz ontine alindiginda
gebe okullar1 veya dogum oncesi siniflarin egitimdeki
firsat esitsizligine bagl dezavantajlart da giderecegini
digtindiirmekeedir.

Gebe Egitimlerinin Etkinligi

Dogum 6ncesi yapilan egitimlerin dogum siireci ve son-
rasinda etkilerinin nasil olduguna dair yapilan ¢aligmalar
sinirli olmakla birlikte, elde edilen veriler egitimin olum-
lu etkisinin oldugu yoniindedir. Dogum oncesi egitim
almig Isve¢’li kadinlarla yapilan bir ¢alismada ilk kez
anne olan kadinlarin %74tinde dogum 6ncesi egitimin
dogum siirecine faydali etkisinin oldugu gosterilmis-
tir*'. Yine dogum 6ncesi egitim siniflarina katilan anne
adaylarinin bebek bakimi ve emzirme konusunda daha
fazla bilgi sahibi olduklari, dogum olayini daha saglikli
ve sorunsuz bir sekilde gerceklestirdikleri tespit edilmis-
tir”2. Dogum 6ncesi egitimlerde ilag dist yontemler kul-
lanildigindan dogum agrisini hafifletmek icin daha etki-

li oldugu, anne adayinin stresini azalttig ve dogumdan
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memnuniyetini artirdigr bildirilmigtir. Ulkemizde ya-
pilan bir caligmada gebe egitim siniflarinda egitim alan
gebelerin gebelik ve dogumla olayr ile ilgili bilgi diizeyle-

rinin belirgin bir sekilde artug gosterilmistir'®.

Destekleyici ve empati yapan saglik calisanlari egliginde
dogum siirecini gerceklestirmek, annelige gticlii hisler-
le gegisi saglayan psikolojik bir yolculuk olarak yorum-
lanmaktadir. Bu yolculukta fiziksel, ruhsal ve sosyal
destegin saglanmas, fizyolojiyi bozmadan dogurma ye-
teneginin artabilecegini gostermektedir'®. Gebe egitim
siniflarinin daha genis kitlelere ulagtirilmas: ve ulagila-
bilirliginin kolay olmasi sayesinde ‘saglikli anne saglikli
bebek’ diistincesiyle, gebelik, dogum ve dogum sonrast
doneme ait fetal ve maternal komplikasyonlarin azala-
cagini, anne adaylarinin normal vajinal dogum yénte-
mini tercih etmelerini saglayarak tilkemiz i¢in 6nemli
bir sorun haline gelmis olan sezaryen ile dogum sayisi-
nin da azalabilecegini diisindiirmektedir.

Sonug olarak; Tim diinyada ve tilkemizde dikkatleri
tizerine ¢ekmeye baglayan, kurulmasi agamasinda ¢ok
fazla ekonomik yiik ve ¢aba gerektirmeyen gebe egi-
tim siniflarinin yayginlagtirilarak daha genis kitlelere
ulagtirilmasi, bu konu ile farkindaligin arturilmasinin
onemli oldugu kanaatindeyiz. Saglikli annelerden do-
gan ¢ocuklarin toplum sagligini devam ettirmek agisin-
dan 6nemi de tartisilmaz bir gergeklik olarak kargimiza
¢ikmaktadir. Bu egitimlerin gebelerde normal vajinal
dogum korkularinin azalmasina katkida bulunarak,
son yillarda tilkemiz i¢in 6nemli bir sorun haline gelen
sezaryen ile dogum y6ntemi tercihinin azalmasina ne-
den olacag: ve saglik harcamalarinin da azalarak tilke
ckonomisine katki saglayacagini diisinmekteyiz.

Calismanin Kisithiiklari

Gebe okuluna ilk bagvuran gebelerden olugmalari, egi-
tim sonrasina ait degerlendirmelerin telefon ile ulagila-

rak yapilmasidir.
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ARASTIRMA MAKALESI / RESEARCH ARTICLE

Olivetol’un SHSY-5Y Noroblastoma Hucrelerinin

Proliferasyonu ve invazyonu Uzerindeki inhibe Edici Etkileri
The Inhibitory Effects of Olivetol on Cell Proliferation and Invasion of SHSY-5Y Neuroblastoma Cells

Harun Un', Riistem Anil Ugan?

TAgr: Tbrabim Cegen Universitesi Eczacilik Fakiiltesi, Biyokimya Ana Bilim Daly, Agrs; *Atatiirk Universitesi Eczacilik Fakiiltesi,

FEamakoloji Ana Bilim Daly, Erzurum, Tiirkiye

ABSTRACT

Aim: Olivetol, is a phenolic compound found in certain species
of lichen, is known with it’s anti-oxidant and anti-cholinergic
effects. However, the functions of olivetol in cancer cell have
not been investigated yet. We evaluated the effects of olivetol
on the cell proliferation and invasion of human neuroblastoma
cells.

Material and Method: Human neuroblastoma SHSY-5Y cell line
was used in this study. Olivetol was administered to groups at the
doses of 50 and 100uM. Cell proliferation was analyzed by real
time cell analyzer xCelligence. The expressions of matrix metallo-
proteinase (MMP2 and MMP9) were assessed by RT-PCR. Effects
of olivetol on invasion were determined by transwell matrigel
assays.

Results: It was investigated that olivetol inhibited human neuro-
blastoma SHSY-5Y cell proliferation. High dose of olivetol (100uM)
almost killed the total cells at the end of the 72 hours. It was also
seen that olivetol decreased MMP2 and MMP9 gene expressions
of neuroblastoma cells in dose dependent manner. Looking at the
invasion results, it was determined that olivetol treatment inhibited
the invasion of SHSY-5Y cells.

Conclusion: This results showed that olivetol inhibits of neuro-
blastoma cell proliferations. Olivetol can be used to prevent inva-
sion of SHSY-5Y cells, due to its inhibitory effect on MMP2 and
MMP9. Olivetol can be considered as an alternative candidate in
the treatment of neuroblastoma, as it suppresses matrix metallo-
proteinase levels.

Key words: olivetol; cell proliferation; neuroblastoma and matrix
metalloproteinase

0ZET

Amac: Likenlerde bulunan ve fenolik yapili dogal bir bilesik olan
olivetol, antioksidan ve antikolinerjik etkisi ile bilinmektedir. Ancak
olivetol’iin kanser hticreleri lizerindeki etkinligi henliz bilinmemek-
tedir. Biz bu ¢alismada olivetol’iin néroblastoma hiicrelerinin proli-
ferasyonu ve invazyonu (zerindeki etkilerini inceledik.

Materyal ve Metot: Bu calismada insan néroblastoma SHSY-5Y
hiicre hatti kullanild. Olivetol deney gruplarina 50 ve 100uM dozla-
nnda uygulandi. Hdcre proliferasyon analizi es zamanli hiicre sayim
sistemi xCelligence ile yapildi. Matriks metaloproteinaz (MMP2 ve
MMP9) ekspresyonlart RT-PCR ile analiz edildi. Olivetol’lin invazyon
lizerindeki etkisi transwell matrijel deneyi ile yapildi.

Bulgular: Olivetol’lin insan néroblastoma SHSY-5Y hlicre proli-
ferasyonunu inhibe ettigi tespit edildi. Olivetol’in 100 uM’i hlic-
releri 72 saat sonunda neredeyse tamamen 6ldirdiigu belirlendi.
Olivetol’in MMP2 ve MMP9 ekspresyonlarini doza bagli olarak
azalttigi gériildii. Invazyon sonuglarina bakildiginda, olivetol’tin
SHSY-5Y invazyonunu inhibe ettigi tespit edildi.

Sonug: Bu sonuglar, olivetol’in néroblastoma hiicrelerinin prolife-
rasyonunu baskiladigini géstermektedir. Olivetol, MMP2 ve MMP9
lizerindeki inhibe edici etkisinden dolayi, SHSY-5Y hicrelerinin
invazyonunu énlemek icin kullanilabilir. Olivetol‘in matriks meta-
loproteinaz seviyelerini baskilamasi sebebiyle, néroblastoma teda-
visinde alternatif bir aday olabilecegi dlisiinilebilir.

Anahtar kelimeler: olivetol; hiicre proliferasyonu; néroblastoma ve matriks
metaloproteinaz

Girig

Noroblastoma, siklikla bebeklik doneminde baglayan
ve cocuklar arasinda en sik goriilen kanser tiirlerinden
birisidir"* Klinikte tedavisi, kemoterapi, radyoterapi,
immiinoterapi ve cerrahi yontemlerle denenmekte-
dir’. Cok sayida anti-kanser ilacin denenmesine ve
tedavide kullanilan tiim yéntemlere ragmen nérob-
lastoma, proliferasyonu ve migrasyonu o6nlenme-
si zor bir kanser tiirtidiir*>. Mevcut kemoterapotik
ilaglarin hiicre 6lumiini sagladig: ancak invazyonun
durdurulmasinda yetersiz kaldig1 i¢in invazyonun
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engellenmesi i¢in yenilik¢i yaklagimlara ihtiya¢ duyul-
maktadir. Kanser hiicrelerinin go¢iinii inhibe etmeyi
hedefleyen yenilik¢i terapotik yaklagimlarin, ozellik-
le ilag iligkili toksisitenin azaltilmasi ve hasta yagam
stresini iyilestirmesi beklenmektedir. Literatiirde
organik fenolik bilegiklerin kanser ¢aligmalarinda et-
kili sonuglar verdigi ve bu yenilik¢i yaklagimlar i¢in
onemli bir hedef olugturabilecegini gosteren ¢aligma-
lar bulunmaktadir®’.

Olivetol, cogunlukla likenlerde bulunan fenolik bir
bilegiktir®. Bazi boceklerin olivetolii antiseptik ve
koruyucu bir salg olarak trettikleri tespit edilmis-
tir’. Sentetik tetrahidrokannabinol sentezinde kul-
lanilan Olivetol, kenevir bitkisinde olivetolik asit
formunda bulunmakta ve kenevirin etkin maddesi
olan kannabinoidlerin biyosentezinde rol almakta-
dir'®. Kannabinoidlerin etkin maddesini olusturdugu
bir¢ok ilacin piyasada ozellikle norolojik hastalikla-
rin tedavisinde kullanildigi bilinmektedir''% Son
yillarda kannabinoidlerin kanser tedavisinde kulla-
nilabilecegine dair ¢aligmalar yapilmigtir’>'4. Ancak
uyusturucu ve diger yan etkilerinden dolay: kanna-
binoidlerin kanser tedavisinde kullanilabilmeleri i¢in
daha fazla 6n galigmaya ihtiya¢ oldugu distinilmek-
tedir. Olivetol kannabinoidlerin 6nciill maddesidir
fakat herhangi bir uyusturucu etkisinin olmamasi ve
fenolik yapida bir organik madde olmas: sebebiyle,
kanser tedavisinde kullaniminin insan sagligi acisin-
dan herhangi bir olumsuz etkisinin olmayacagini di-
sunmekteyiz. Literatiirde olivetol’tin timér hiicreleri
tizerindeki etkileri heniiz aragtirllmamigtir. Bu calis-
mada olivetoltin SHSY-5Y hiicrelerinin proliferasyo-
nu ve invazyonu tizerindeki etkileri aragtrilacakenr.

Materyal ve Metot

SHSY-5Y Kiiltiir Ortaminin Hazirlanmasi

Insan SHSY-5Y néroblastoma hiicre hattt ATCC’den
temin edildi. Hicreler; %10 sigir serum (FBS; Fetal
Bovine Serum, Gibco, Thermo Fisher Scientific)
ve %1 antibiyotik (PSA; Penicillin, Streptomycin
Amphotericin, Gibco, Thermo Fisher Scientific) ice-
ren uygun medyum (DMEM; Dulbecco’s modified
Eagle’s medium, Hyclone, Thermo Fisher Scientific)
igerisinde ve 37°C sicaklik, %95 nem ve %5 CO, orta-
minda kiiltiire edildi. Hiicreler gerekli cogunluga ula-
sana kadar her 24 saatte bir kiiltiir ortami degistirildi.
Hiicre sayimi Roche cihazi ile yapildi. Bir ml medyum
icerisinde stispanse edilen hiicrelerden 10 pl hiicre ve

10 ul %0,2°lik Trypan blue boyast karigtirild: ve 10
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ul karigim cihaz aparau tizerine tatbik edilerek sayim
yapildi. Olivetol (CAS Number: 500-66-3 Sigma,
Germany) hiicrelere 50 ve 100uM konsantrasyonlarin-
da uyguland:.

Hticre Canhlik Testi

Hiicre canlilik takibi xCelligence anlik hiicre takip
sistemi ile yapildi. xCelligence hiicre kuyucuklarina
(Eplate), her grup dort tekrar olacak sekilde, 5x10°
hiicre ekildi. Yirmi dért saat sonra Olivetol, tedavi
gruplarina uygun dozlarda verildi ve canlilik takibine
devam edildi. Yetmis iki saat boyunca hiicre takibi de-
vam ettirildi. Yetmis ikinci saatin sonunda xCelligence
hiicre empedans verisi alinarak 24, 48 ve 72. saatlerde
ki hiicre sayilari degerlendirmeye alind1. Ilag verildigi
anda kuyucuklardaki hiicre sayilari normalize edildi ve
esit kabul edildi. Daha sonra 72 saat boyunca hiicre sa-
yilar1 otomatik olarak kaydedildi.

Invazyon Testi

SHSY-5Y hiicrelerinin  invazyon testi Tranwell
(Corning Inc., NY, ABD) ile yapild1.8,0um lik por ge-
nigligine sahip membran igeren Transwell kuyucuklari,
24 kuyucuklu hiicre plagina yerlestirildi. Membranlara
matrijel (BD, Bioscience) cklenerek 16 saat etiivde
bekletildi. Deneye alinacak olan SHSY-5Y hiicreleri
serumsuz medyum igerisinde 12 saat boyunca bekle-
tildi. Daha sonra sayim iglemi yapilarak 200pl hiicre,
serumsuz medyum igerisinde 2,5x10° hiicre/ml olacak
sckilde Transwell kuyucuklara ekildi. Hiicre kuyucuk-
larina 750pl serumlu (%10 FBS) medyum konuldu.
Daha sonra ila¢ gruplarina uygun dozlarda Olivetol
(50 ve 100pM) uygulanarak, plak 16 saat 37°C'de in-
kiibasyona birakildi. Inkiibasyon sonunda Transwell
kuyucuklardaki medyum uzaklagtirildi ve 2 kez PBS
(Phosphate Buffer Saline) ile yikama iglemi yapildi.
Daha sonra kuyucuklara %3,7 lik formaldehit ekle-
nerek 2 saat boyunca 37°C’de hiicreler fikse edildi.
Formaldehit uzaklagtirildi ve %100 lik methanol ek-
lenerek 20 dk oda sicakliginda hiicre permabilizasyonu
saglandi. Metanol uzaklagtirildikean sonra Transwell
kuyucuklart 2 kez PBS ile yikandi ve 200ul %0,1’lik
Crystal Violet (Sigma Aldrich, Almanya) boyast uy-
gulandi. Karanlikta 15 dakika bekletildikten sonra
Traswell kuyucuklar1 PBS ile yikand: ve steril pamuk
cubuk ile temizlendi. Daha sonra 15tk mikroskobu
(Leica) ile invaze olan hiicreler sayildi. Her grup 3 tek-
rar olacak gekilde deney prosediiriine alindi ve ortala-
ma hiicre sayilarina gore grafik cizildi.
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Sekil 1. Hiicre proliferasyon sonuglari.

RT-PCR Gen Ekspresyon Analizi

SHSY-5Y hiicreleri (1x10° hiicre/2 ml medyum)
alt1 kuyucuklu hiicre plagina ekildi. Hiicreler 24 saat
37°C sicaklik, %95 nem and %5 CO, ortaminda in-
kiibe edildi. Hiicrelere uygun dozlarda Olivetol (50
ve 100uM) kuyucuklara uygulandi ve alt1 saat boyun-
ca tekrar inkiibasyona birakildi. Inkiibasyon sonunda
kuyucuklardaki hiicreler kazinarak Qiacube (Qiagen,
Hilden, Almanya) ile mRNA izolasyonu (Qiagen,
RNacasy mini kit-74104) yapildi. RNA ornekle-
ri (High-capacity ¢<DNA reverse transcription kit,
Applied Biosystem) kit prosediiriine gére cDNA'ya
doniistiiriildii. cDNA miktarlart Take3 Plate (Epoch
Spectrophotometer System, Biotek) ile belirlen-
di. Her gruptan 200ng cDNAdan PCR cihaz ile
(StepOne Plus Real Time PCR System technology,
Applied Biosystem) MMP-2 (Hs01548727_m]l) ve
MMP-9 (Hs00957562_m1) ckspresyon analizi ya-
pildi. Kantitatif PCR analizi, TagMan prob karigimli
soliisyon (Tagman Probe-based technology, Applied
Biosystem) ile yapildi. Beta actin geni endojen kont-
rol olarak kullanildi. RT-PCR analizi i¢in optik
PCR plaklari kullanildi ve her grup 3 tekrar calisil-
d1. Sonuglar 224¢ metodu ile hesaplandi® ve kontrol
grubuna gore kat degisimi olarak verildi.

Istatistiksel Analiz

Istatistiksel analizler SPSS 20.0 software (IBM, ABD)
programu ile yapildi ve grafiklerde standart hata cu-
buklar: ile birlikte verildi. Analiz sonuglari one-way

ANOVA ve Tukey ¢oklu kargilagtirmali test ile yapildu.

Anlamli farkliliklar tiim gruplarin kendi aralarinda kiyas-
lanmastyla belirlendi. Kontrol grubu ile diger gruplar ki-
yaslandiginda * sembolii (*p<0,05,*p<0,01,**p<0,001),
Oli50 ve OIlil00 gruplart kendi aralarinda kiyaslandi-
ginda ise # semboli (#p<0,05, ##p<0,01, ###p<0,001)
kullanilds.

Sonuclar

Hiicre Canliligi

Olivetol'in SHSYS5Y néroblastoma hiicrelerinin pro-
liferasyonu tizerindeki etkileri xCelligence hiicre can-
lilig1 takip sistemi ile tespit edildi. Kontrol grubu hiic-
relerinin 72 saat boyunca artig gosterdigi tespit edildi.
Olivetol’iin ilk uygulandig: andan itibaren SHSY-SY
hiicre sayilarini 6nemli derecede azaltmaya bagladi-
g1 goriildii. Olivetol uygulanan gruplarda (Oli50 ve
Oli100) hiicre sayilarinin azaldigi ve bu azalmanin

doza bagli oldugu goriildii (Sekil 1).

Invazyon Sonuglari

Transwell kuyucuklari kullanilarak yapilan invazyon testi
sonuglar1 $ekil 2°de gosterildi. Kontrol grubu SHSY-5Y
hiicrelerinin membran tabanmna diger gruplara kiyasla
daha fazla invaze oldugu tespit edildi. $ekilde gorildugi
gibi 50 ve 100 uM olivetol uygulamalarinin invaze olan
hiicre sayisini kontrol grubuna gore istatistiksel olarak
anlamli gekilde azaltug belirlendi (p<0,001). Olivetol
gruplari kendi aralarinda kiyaslandiginda Oli100 gru-
bundaki hiicre sayilarinin Oli50 grubuna gére anlamli

derecede daha az oldugu goruldi (p<0,001).

Kafkas J Med Sci 2021; 11(1):57-62
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Sekil 3. MMP2 ve MMP9 ekspresyon sonuglari.
RT-PCR Gen Ekspresyon Sonuglari Ta rt|§ma

Olivetol'in MMP2 ve MMP9 gen ekspresyonlar tize-
rindeki etkileri Sekil 3’te gosterildi. Olivetol uygulama-
stile MMP9 ekspresyonlarinin kontrol grubuna kiyas-
la istatistiksel olarak anlamli sekilde azaldig1 (p<0,001)
ve bu azalmanin doza bagl olarak Oli100 grubunda
istatistiksel olarak daha fazla anlamli oldugu belir-
lendi (p<0,05). Benzer sonuglarin gérilldigis MMP2
ckspresyonlarinin 100 uM olivetol uygulanan grupta,
kontrol (p<0,001) ve Oli50 (p<0,01) grubuna kiyasla
istatistiksel olarak anlamli gekilde azaldig: tespit edildi.
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Bu ¢alismada olivetol’iin noroblastoma SHSY-5Y hiic-
relerinin invazyon ve proliferasyonunu 6nledigini ve
bu etkisinin matriks metaloproteinaz enzimlerini bas-
kilayarak yaptigini gosterdik. Bu sonuglar ile dogal bir
fenolik bilesik olan olivetol’iin néroblastoma gibi yiik-
sek metastatik kanser tiirlerinde koruyucu rollerinin
oldugunu tespit ettik.

Noroblastoma sempatik sinir sistemini etkileyen

kompleks bir hastaliktir’®. Noroblastoma ile iligkili



mortalitelerin ¢ogu, lenf dugiimlerine ve kemiklere
metastazi nedeniyle ortaya ¢ikar'”'®. Bu nedenle kan-
ser hiicre invazyonu ve migrasyonunun engellenmesi
metastazin oniine gegmek i¢in 6nemli bir adimdir®.
Noroblastoma hiicre invazivligi ve metastazi, timor
hiicrelerinin, primer timérden ayrilmasi ve kan do-
lagimina veya lenfatik sisteme girmesi i¢in ekstraselii-
ler matriksi (ECM) parcalama yetenegine, ardindan
uzak bolgelere giderek yeniden baglanma yetenegi-
ne baglidir®. Matriks Metalloproteinazlar (MMP),
metastatik, agresif veya invaziv timor fenotipleri ile
iligkili oldugu bilinen MMP2 ve MMP?9 jelatinazla-
r1 ile 6nemli bir ECM bozundurucu enzimler sinifi-
dir?'. Bu nedenle, MMP2 ve MMP9’un inhibisyonu,
erken tiimor evrelerinde metastaz olusumu ve kanser
ilerlemesini inhibe etmek i¢in yararli bir strateji olabi-
lir. Bizim ¢aligmamizin sonuglari, olivetoliin MMP2
ve MMP9un mRNA’sin1 ve protein ekspresyonunu
inhibe ettigini gosterdi, bu da olivetolin MMP2 ve
MMP9’u azaltarak SHSY-5Y hiicrelerinin gogiinii ve
ilerlemesini belirgin bir sckilde engelleyebilecegini
desteklemektedir.

Fenolik bilesiklerin vaskiiler endotelyal hiicrelerde
MMP2 ve MMP9 seviyelerini baskiladig: ve boylece
dejeneratif hastaliklar icin koruyucu etki gosterdigi
belirtilmigtir®>. MMP2 ve MMP9 enzimlerinin azal-
masi ile timor hiicrelerinin biiytimesi ve invazyonu
azalulmigtr®. Sentetik MMP inhibitorleri timor
metastazt ve biliylimesine kargin denenmis ancak
ciddi yan etkileri oldugu tespit edilmistir*®. Ancak
MMP inhibitorlerinin 6zellikle invazyon tzerindeki
etkinligi bircok ¢aligma ile desteklenmistir®?¢. Bu ne-
denle dogal bilesiklerin timér baskilayicr etkilerinin
aragtirtlmast caligmalarinda MMP enzimleri hedef
haline gelmistir®. Dogal bir fenolik asit olan proto-
katesuik asidin MMP enzim seviyesini baskilayarak
akciger kanserinin baskilanmasini saglamigtir®®. Bir
bagka fenolik bilesik olan ferulik asidin melonama ve
HUVEC hiicrelerinde MMP protein seviyelerini bas-
kiladig: tespit edilmistir®. Bizde bu ¢aligmada feno-
lik bir bilesik olan olivetol'itn MMP2 ve MMP9 gen
ckspresyonlarini baskiladigini tespit ettik. Bu sonug
ile birlikte olivetol'tin, tiimér mikrogevresinde agiri
miktarda eksprese olarak tiimér hiicrelerinin vaskiiler
yapilara invaze olmasini saglayan MMP enzimlerini
baskilayarak noroblastoma SHSY-5Y hiicrelerinin in-

vazyonunu azaltabilecegini gosterdik.

Dogal fenolik bilesiklerin anti-oksidan etkileri ya-
pilan bircok ¢aligma ile tespit edilmigtir. Radikal sii-
puriict etkileri ile fenolik bilesikler kanser olugum
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riskini de azaltmaktadir®. Yapilan bir in vitro ¢alis-
mada Olivetol’tin antioksidan etkinligi tespit edilmis-
tir’. Bu bilegiklerin primer olarak gosterdikleri anti-
oksidan etkilerinin yaninda karsinogenez tizerinde
genis spektrumlu bir biyolojik etkilerinin varligi da
tespit edildi*”. Bu konuda yapilan ¢aligmalar fenolik
bilesiklerin 6zellikle polifenollerin kanser olusumunu
engelledigini gostermektedir®”*%. Tumor hiicre biyi-
mesi ve proliferasyonu tizerinde etkili oldugu yapilan
caligmalarla gosterilmistir®. Fenolik yapili dogal bile-
siklerin insan timér hiicre hatlarinda anti-proliferatif
etkiye sahip oldugu tespit edilmistir®. Fenolik bile-
siklerin anti-proliferatif etkinliklerinin ve dolayisiyla
potansiyel anti-kanser etkilerinin aromatik halkalar1
ve hidroksilik gruplarindan kaynaklandig: belirtil-
mistir®. Bizim ¢aligmamizda da Olivetol néroblas-
toma hiicre hatt1 tizerinde anti-proliferatif bir etki
gosterdigi tespit edilmigtir. Olivetoltin kanser ¢alis-
malarinda kullanildigini gésteren bir kaynak bulun-
mamaktadir. Bu ¢aligma da biz olivetol'iin daha 6nce
yapilan fenolik bilesiklerin etkilerine benzer gekilde
SHSY-5Y hiicrelerinin proliferasyonunu azaltugini
tespit ettik.

Bitkisel fenolik bilesiklerin tiimér biiytimesi ve hiic-
re proliferasyonu tizerinde etkili oldugu gosteril-
mesine ragmen, kanser hastaliginin mortalitesi ve
tedavide gorilen eksiklikler nedeniyle bu konuda
daha fazla deneysel ¢aligmaya ihtiya¢ duyulmaktadir.
Olivetol bu konuda daha az ¢aligilmis ve etkinligi
heniiz tam olarak bilinmeyen bir dogal bilesiktir. Bu
caligmada olivetolin insan noroblastoma SHSY-5Y
hiicre hattinda anti-proliferatif ve anti-invazif etkili
oldugunu gosterdik. Olivetoltin matriks metallop-
roteinaz seviyelerini baskiladigini gosterdik, ancak
hangi hiicre i¢i mekanizmalar tizerinden bu etkiyi
gosterdigi konusunda daha fazla caligmaya ihtiya¢
duyulmaktadir.
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ABSTRACT

Aim: In this study we aimed to analyze the demographic prop-
erties, clinical variables, treatment, complications of patients pre-
senting to emergency department (ED) with iron toxicity.

Material and Method: This is a retrospective study. It enrolled
patients presenting to the ED of a tertiary training hospital for
treatment of iron toxicity. Patients with missing medical data,
pregnancy, and toxicity secondary to non-iron medications were
excluded. The patients were divided into 2 groups by the amount
of iron. A p value of less than 0.05 was considered statistically
significant.

Results: Sixty-one patients were enrolled in the study. 73.8%
patients were women, and the study population had a median
age of 32 (24-37) years. The mean amount of elementary iron
intake was 1000 (710-1950) mg, with a fourth-hour iron level be-
ing 246 mg/dl (median, IQR 25-76:119-327). There was a signifi-
cant positive correlation between the amount of iron intake and
blood iron level (p=0.02). Laboratory test monitoring showed a
decrease in hemoglobin, platelet, and creatinine levels and an
increase in INR level (for all parameters, p<0.05). No significant
difference was found between the toxic and non-toxic groups
with respect to any of the monitored blood parameters (for all
parameters, p>0.05).

Conclusion: Iron toxicity may be encountered in clinical practice
at ED. Although our results showed that about half of our patients
took a toxic iron dose; the severity of toxicity was mild in a majority
of them. We found a decrease in hemoglobin, platelet, and cre-
atinine levels at laboratory but we don’t believe that this finding is
clinically meaningful. We detected an increase in INR level, which
we believe may indicate tissue affection at cellular level without a
clinical affection.

Key words: iron; intoxication; emergency

OzET

Amagc: Bu calismada, acil klinigine demir intoksikasyonu nedeniyle
basvuran hastalarin; demografik, klinik degiskenleri, tedavileri ve
komplikasyonlarini degerlendirmeyi amacladik.

Materyal ve Metot: Bu calisma retrospektif bir calismadir. Ugtincii
basamak egitim hastanesinin acil kliniginde demir intoksikasyonu ta-
nisi alan ve takip edilen hastalar calismaya dahil edildi. Verileri eksik
olanlar, gebeler, demir disi ilaclarla zehirlenen hastalar calisma disi
birakildl. Hastalar demir miktarina gére iki gruba ayrildl. P<0,05 ista-
tistiksel olarak anlamii kabul edildi.

Bulgular: Altmis bir hasta calismaya dahil edildi. Hastalarin 45°i
(%73,8) kadin olup yas ortancasi 32 (24-37) idi. Hastalarin aldiklari
elementer demir miktari ortalama 1000 (710-1950) mg olup ve dér-
dlincl saat demir dlizeyleri 246 mg/dl (medyan, IQR 25-75:119—-
327) olarak bulundu. Hastalarin aldiklari demir miktarlar ile kan de-
mir dlizeyi arasinda istatistiksel olarak anlamli ayni yénl(i korelasyon
saptandi (p=0,02). Hastalarin laboratuvar takiplerinde hemoglobin,
platelet ve creatinin degerlerinde azalma, INR degerlerinde artma
bulundu (tim degerler icin p<0,05). Toksik ve nontoksik gruplar
arasinda takip kan parametreleri acisindan fark saptanmadi (tim
degerler icin p>0,05).

Sonug: Demir zehirlenmesi acil serviste klinik pratikte gértlebilen
zehirlenmelerdir. Calisma bulgularimiza gére hastalarimizin yaklasik
yarnisi toksik doz demir almis olsa da bliytk bir kisminda zehirlenme
siddetinin hafif oldugu gérilmUstir. Hastalarin laboratuvar takiple-
rinde hemoglobin, platelet ve creatinin degerlerinde azalma sapta-
dik ancak klinikte anlamli oldugunu ddstinmdlyoruz. Calismamizda
INR degerlerinde artma saptadik, bu durumun klinik etkilenme
olmadan hicresel diizeyde doku etkilenmesini gdsterebilecegini
dlstintiyoruz.
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Introduction

Toxicity, a condition that kills an organism after the
entry of toxic materials into the body, is the emergence
of certain signs and symptoms after the intake of the
culprit substance at an amount sufficient to harm the
body. Being responsible for an important proportion
of emergency department (ED) admissions, toxicity
occurs by intake of medications or other substances
via oral route, inhalation, or injection, either inadver-
tently or for suicidal aim'. Depending on the route of
intake, a multidisciplinary approach may be required.
Acute iron toxicity most commonly occurs by acciden-
tal intake among children younger than S years. In the
United States approximately 11.000 cases of iron toxic-
ity are reported annually among children younger than
6 years of age®. The total number of exposures in this
age group has dropped in recent years. Additionally,
the incidence of serious complications and death
among children has now improved compared to 1990
s and 2000 s. However, death due to both inadvertent
and deliberate iron intake still occurs®. Iron prepara-
tions are combined with many other minerals and vi-
tamins, which increases the incidence of iron toxicity?.
It may occur by suicidal purpose or by overdose of vi-
tamins containing iron. An excessive amount of iron
taken via oral route affects the gastrointestinal barrier
by its direct caustic effect on the gastrointestinal sys-
tem mucosa, which leads to massive iron absorption.
Iron toxicity mainly affects liver, but the heart, kid-
neys, lungs, and the hematological system are also af-
fected**. Severity of toxicity depends on the amount
of iron. The risk of toxicity is lower below a dose of 20
mg/kg, and decontamination and monitoring for at
least 6 hours are recommended for such cases. There
is a moderate risk of toxicity at doses of 20-40 mg/kg,
where decontamination should be performed and che-
lation should be considered. Doses above 60 mg/kg are
high-risk, where chelation therapy should be started in
addition to decontamination’. Excess iron intake may
progress from acute liver necrosis to multi organ failure
syndrome and is potentially fatal®°.

In the present study we aimed to evaluate the demo-
graphic, clinical, and laboratory features, treatment
modalities, and complications of patients presenting to
our ED with iron toxicity.

Materials and Method

This study is a retrospective study. It enrolled pa-
tients aged 18 years or older seen at the emergency
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department of Kecioren Health Training and
Research Center Hospital between 01.01.2013 and
31.05.2019, who had been recorded with the ICD
code of X60 (Intentional self-poisoning by and ex-
posure to nonopioid analgesics, antipyretics, and anti
rheumatics) and diagnosed with iron toxicity on the
basis of information obtained from hospital system
and medical records. Patients with missing medical
data, pregnancy, or toxicity with a non-iron medica-
tion were excluded. We recorded the demographic
information, vital signs, amount of iron, intake of any
other additional medication, blood iron level, hospi-
tal outcome, and the results of full blood count and
serum biochemistry tests obtained at admission and
during hospital stay. The patients were divided into
2 groups by the amount of iron. In the case of acute
iron intake, doses below 20 mg/kg were considered as
non-toxic while those above 21 mg/kg were consid-
ered toxic. In our clinic deferoxamine is administered
via intravenous route for iron toxicity as per iron tox-
icity protocols.

Statistical Analysis

The statistical analyses of the study data were performed
with IBM SPSS 20.0 software package. The normal-
ity of distribution of discrete and continuous numeric
variables was tested with Kolmogorov Smirnov test.
The descriptive statistics included median (minimum-
maximum) for discrete and continuous variables and
the number of observations and percentage (%) for
categorical variables. Categorical variables were com-
pared using Chi-square test and continuous variables
using Man Whitney U and Wilcoxon test. Any corre-
lation between the amount of iron intake and blood
iron level was tested using Spearman’s correlation test.
A p value of less than 0.05 was considered statistically
significant.

Results

The medical records of a total of 753 patients were
reviewed. Sixty-five patients were found to present
with iron intoxication. Four patients were exclud-
ed due to missing medical information, and a final
number of 61 patients were included in the statistical
analyses.

Forty-five (73.8%) patients were female, and the me-
dian age of the study population was 32 (24-37) years.
About half of the patients had taken an additional

medication other than iron, with the most common



group being analgesics (all drug was NSAID). The
mean amount of elementary iron taken was 1000
(710-1950) mg, and the fourth-hour iron level was
246 mg/dl (median, IQR 25-75:119-327). None of
the patients died. The demographic information of the
study population was given on Table 1.

There was a weak but statistically significant positive
correlation between the amount of iron intake and

blood iron level (r=0.388 and p=0.02) (Table 2).

A comparison of the blood parameters at admission
and during follow-up showed a significant decrease
in hemoglobin, platelet, WBC, and creatinine levels
(p<0.001, p=0.005, p=0.001, respectively). There oc-
curred a significant increase in the INR level during
follow-up compared to admission level (p=0.014)
(Table 3). No significant difference was seen in other
blood parameters.

No significant difference was found between the toxic
and non-toxic groups with respect to blood param-
cters obtained at follow-up (for all parameters p>0.05)

(Table 4).
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Discussion

In the present study we studied the demographic in-
formation, treatment modalities, and complications of
the patients presenting to the ED with iron toxicity,
and we reached two findings. Firstly, although about
half of our patients had taken a toxic dose of iron, there
was a weak correlation between the amount of iron
intake and blood iron level. Secondly, we detected a
decrease in hemoglobin, white blood cell, platelet, and

Table 2. Correlation between the amount of iron intake and blood iron
level

Amount of iron intake r p
0.388 0.002

Blood iron level

Table 3. Comparison of laboratory levels at admission and during follow-
up

Table 1. Demographic information of the study population

Median IQR (25-75) Admission level Follow-up level p
Hemoglobin 13.6 (12.4-15.3)  12.1(10.8-13.3)  <0.001
WBC 9.6 (8.9-10.3) 8.9(6.99-10.3) 0.014
Platelet 267 (206-318.5) 261 (214-287)  0.005
Glucose 128 (130-157) 122 (118-134)  0.067
Creatinine 0.73(0.67-0.80)  0.68 (0.6-0.77)  0.001
Bicarbonate 24.6 (22.8-26.4)  23.5(22.2-26)  0.084
Lactate 1.6 (1.02-2) 1.4 (1-2.1) 0.695
AST 20 (17-25) 16 (14-20) 0.102
ALT 14 (10-20) 11.5(10-15.7)  0.071
INR 1.09 (1.02-1.16)  1.24 (1.20-1.25)  0.014

ALT, alanine amino transferase; AST, aspartate transaminase; INR, international normalized ratio;

IQR, inter quartile range.

Table 4. Comparison of laboratory parameters between toxic iron dose
and non-toxic iron dose groups

Sexn (%)

Female 45 (73.8%)
Age median (IQR 25-75) 32 (24-37.5)
Intake of additional medication, n (%) 30 (49.2%)
Additional medications taken, n (%)

Analgesics 13 (43.3%)

Antibiotics 3 (10%)

Acetyl salicylic acid 3 (10%)

Other 11 (36.7%)
Gastric lavage administered, n (%) 21 (34.4%)
Activated charcoal administered, n (%) 30 (49.2%)
Amount of iron gr median (IQR 25-75) 1000 (710-1950)
Number of patients taking a non-toxic dose, n (%) 28 (45.9%)
Number of patients taking a toxic dose, n (%) 33 (55.1%)

4. hour iron level median pg/dl (IQR 25-75)

246 (119-327.5)

Vital signs median (IQR 25-75)
Systolic blood pressure mm/Hg

113 (107-124)

Diastolic blood pressure mm/Hg 70 (64-75.5)

Pulse rate/minute 84 (79-97)
Antidote administered, n (%) 7 (11%)
Patient outcome, n (%)

Discharge 54 (88.5%)

Admission to regular ward 5(8.2%)

Admission to intensive care unit 2 (3.3%)

Median IQR (25-75) Non-toxic group Toxic group p

Hemoglobin 11.9(11-13.8)  12.4(10.2-13.4)  0.867
WBC 9.03 (6.76-10.75) 8.8 (7.1-10.25)  0.841
Platelet 287 (240-314.5) 226 (198-278)  0.057
Glucose 121 (127-148) 125 (112-137) 0.566
Creatinine 0.68 (0.65-0.80)  0.66 (0.59-0.75)  0.445
Bicarbonate 24.5 (23.3-26) 22.7(21.8-25.8) 0.163
Lactate 1.26 (0.9-1.6) 1.6 (1-2.7) 0.695
AST 15 (17-25) 16 (14-20) 0.977
ALT 14 (13-33) 16 (14-20) 0.537
INR 1.24(1.21-1.25)  1.24(1.20-1.25)  0.606

IQR, inter quartile range.

ALT, alanine amino transferase; AST, aspartate transaminase; INR, international normalized ratio;

IQR, inter quartile range.
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creatinine levels and an increase in INR level. We did
not find any difference in renal and hepatic function
tests at follow-up in the toxic or non-toxic groups.

Iron is an essential element for normal cellular me-
tabolism. However, when taken in large amounts, it
may affect almost all organs, and it may be cytotoxic
or even fatal*. Clinical outcomes vary by the amount
of absorbed iron and the delay in treatment. The ma-
jor causes of iron toxicity in adults are suicide attempts
and excess iron intake during pregnancy'’. A review
of our patients’ medical records indicated that ap-
proximately half of them had taken toxic doses of iron.
However, there was a weak correlation between the
amount of iron intake and the fourth-hour iron level.
This may be due totally of our patients having taken
iron for suicidal purpose and, given the psychological-
ly problematic process they had been through, medi-
cal history obtained from them may have lost its reli-
ability. Iron sulphate is the most commonly used oral
iron preparation and contains 20% elementary iron.
High-dose iron may cause multi-organ failure and he-
patic necrosis*®. The clinical effects of acute iron tox-
icity can be examined in five stages. The first stage is
characterized by gastrointestinal toxicity that emerges
within the first 6 hours of intake. The symptoms in-
clude abdominal pain, vomiting, diarrhea, and gastro-
intestinal bleeding. These symptoms occur as a result
of fluid translocation into the gastrointestinal system
lumen induced by an elevated serum iron level as well
as direct mucosal injury brought about by iron bind-
ing to the mucosa. The second stage is the stabilization
stage that occurs between the 12* and 24" hours of
intake. A transient and misleading recovery is seen in
this stage. Hypotension may develop due to metabolic
acidosis and increased capillary permeability. The third
stage is the mitochondrial toxicity stage that develops
between the 24" and 48™ hours after iron intake. It is
characterized by signs of shock, acidosis, coagulopathy,
hyperglycemia, and acute tubular necrosis. The fourth
stage is the hepatotoxicity stage and occurs by 48 hours
after intake. The fifth stage is the gastric scarring stage
which may occur as a late complication 2—4 weeks after
intake®. Metabolic acidosis and acute renal or hepatic
failure may develop in severe iron toxicity. The amount
of iron intake and blood iron level may not correlate.
There is a number of studies in the literature that have
examined the relationship between laboratories tests
taken at admission and severity of toxicity among pa-
tients presenting to emergency department with iron
toxicity'>*. They have suggested that a high anion gap
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metabolic acidosis is an important but nonspecific pre-
dictor of iron toxicity. Several studies have shown that
leukocytosis (white blood cell count >15.000 cells/mi-
croL) and hyperglycemia (>150 mg/dL) are correlated

with serum iron levels above 300 mcg/dL".

Unlike literature data, we found a decrease in hemo-
globin, white blood cell, platelet, and creatinine levels
during patients’ stay in the ED. We believe that this
may have occurred due to hydration of the patients at
the ED. On the other hand, we detected an increased
INR level. When serum iron level exceeds the body’s
binding capacity, free radicals are formed and cell lysis
occurs as a result of lipid peroxidation®. We believe
that this may indicate tissue affection at cellular lev-
el without necessarily clinical hepatic affection. We
formed the toxic group of patients according to the
amount of iron intake which was learned from the pa-
tient history. However, the majority of patients in the
toxic group did not develop any serious clinical sign or
symptom during their follow-up. Only seven patients
were administered chelation treatment in the form of
deferoxamine. None of our patients developed hepa-
totoxicity, metabolic acidosis, or acute renal failure.
Moreover, we did not detect any significant difference
between the toxic and non-toxic groups with regard
to follow-up renal or hepatic tests. There are an in-
sufficient number of publications on iron toxicity in
adults.

In conclusion, we are of the opinion that the absence
of leukocytosis, hyperglycemia, or an increase in any
other parameter cannot be used to rule out iron toxic-
ity. There is a need for further studies in this field.

Limitations

First of all, our study was a retrospective one in which
our patients’ data were accessed via their medical re-
cords. Another limitation is the lack of determination
of time from iron intake to hospital admission.

Conclusion

Iron toxicity is encountered in clinical practice at Ed.
According to our study results, although about half of
our patients had taken a toxic dose of iron, toxicity was
mild in a majority of them. We showed a decrease in
hemoglobin, platelet, and creatinine levels at labora-
tory follow-up but we do not consider it a clinically
meaningful finding. We also found an increase in INR
level, which we believe may indicate tissue affection at
cellular level without any clinical affection.
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In Patients with Osteoarthritis and Rheumatoid Arthritis,
Effects of Hand Physical Features on Hand Function
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ABSTRACT

Aim: Osteoarthritis and Rheumatoid Arthritis, is one of the most
common joint diseases in our country and in the world. Hand joint
involvement and functions are of the most important factors that
determine the impacts of the disease on daily activities. We aimed
to determine the impact of the disease on the daily life activities by
comparing hand grip strength and joint range of motion in healthy
individuals and patients.

Material and Method: In this study, 166 female were included;
52 of which are healthy female, 62 of which are female patients
with Rheumatoid Arthritis and 52 of which are female patients with
Osteoarthritis. Grip and pinch strength were measured using the
electronic hand and finger dynamometer. Standard and finger go-
niometer were used for range of motion measurement of wrist and
fingers. Circumference and diameter of wrist and length of hand
were measured with standard anthropometric measurement tools.
Disability was scored by using health assessment questionnaire
(HAQ).

Results: Hand and finger grip strength, range of motion measure-
ment of wrist and fingers, and measurement of wrist circumference
and diameter values of all patients and healthy groups were found
statistically significant difference (p<0.001). Hand length measure-
ments of patients and healthy individuals there was no statistically
significant difference (p>0.05). HAQ scores correlated negatively
with grip and pinch strength were found in all individuals.
Conclusion: It was observed that the impairment of anatomical
integrity, decreasing of grip and pinch strength, and pain affect
independent daily life activities in the patients with Osteoarthritis
and Rheumatoid Arthritis.

Key words: osteoarthritis; rheumatoid arthritis; grip strength; range of motion

OZET

Amac: Osteoartrit (OA) diinyada ve (lkemizde en sik karsilasilan ek-
lem hastaligidir. Romatoid artrit (RA) sinovyal enflamasyonla karakte-
rize kronik, sistemik bir hastaliktir. OA ve RA’da el bilegi ile el eklemleri
ilk ve en sik etkilenen eklemlerdir. El eklemlerinin tutulumu, hastalarin
yasam Kalitesinde belirgin bir azalmaya yol acar. Bu calismada RA ve
OA hastalanindaki el kavrama kuvveti ve eklem hareket acikliklarinin
(EHA) saglikli bireylerle karsilastinimasi ve hastalann glinlik yasam
aktivitelerindeki bagimsizliginin degerlendiriimesi amaglandi.

Materyal ve Metot: Calismamizda Firat Universitesi Hastanesi Fizik
Tedavi ve Rehabilitasyon Polikliniginde ve Romatoloji Polikliniginde
takip edilen, yaslan 30 ile 60 arasinda olan, Amerikan Romatoloji
Birligi (ACR) kriterlerine gére RA tanisi konulmus 62 kadin, 52 OA’li
kadin ve 52 saglikli kadin olmak lizere toplam 166 birey degerlen-
dirmeye alindi. El kavrama kuvveti elektronik el dinamometresi, par-
mak kavrama kuvveti ise parmak dinamometresi ile éicdldi. El bilegi
ve parmaklarin EHA 6lctimleri icin standart gonyometre ve parmak
gonyometresi kullanildi. El bilegi cevresi ve capi ile el uzunluk él¢ii-
mu standart antropometrik Slgtim aletleriyle gerceklestirildi. Ayrica
calismaya alinanlarin tamamina saglik degerlendirme anketi (HAQ)
uygulanarak 6zdrlildk dizeyi belirlendl.

Bulgular: Tiim olgularda, el ve parmak kavrama kuvvetleri, el bilegi ve
parmaklanin EHA Slgimleri ile el bilegi cevre ve cap degerleri arasin-
da istatistiksel olarak anlamii fark bulundu (p<0,001). Hasta ve saglikl
bireylerin el uzunluk 8lciimiinde istatistiksel olarak anlamli bir fark bu-
lunmadi (p>0,05). Tiim olgularda, HAQ skoru ile el ve parmak kavrama
kuvveti arasinda negatif yénde cok gliclli korelasyon bulundu.

Sonug: OA’ll ve RA’ll hastalarda anatomik blttinliigiin bozulma-
s, EHA’nin, el ve parmak kavrama kuvvetlerinin azalmasi ve agr,
hastalarin glinliik yasam aktivitelerindeki bagimsizligini etkilemistir.

Anahtar kelimeler: osteoartrit; romatoid artrit; kavrama kuvveti; hareket agikligi
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Introduction
The hand is the most developed part of the human

body which can make special movements, and which
is one of its crucial components which influence the
functionality of upper limbs. A motor and functional
unit of the body is at the same time the main organ
of the sense of touch. The genes of the individual and
the genetic take part in the shaping development, and
differentiation of the hand. While the hands consist of
bones, cartilage, and muscular tissues in the develop-
ment process, the external factors and facilities affect
the structure of the hand'. One of the hand functions
is grip strength, which is widely used for indicating the
severity of rheumatic diseases, and its prognosis* In
this study, different from other studies in the literature,
we investigated the effects of hand functions and phys-
ical properties on health status in both rheumatoid ar-

thritis (RA) and Osteoarthritis (OA) patients.

OA is a rheumatic disease which is more endemic in
elders, and it’s a generative arthropathy characterized
with erosion in the articular cartilage, osteophyte, sub-
chondral sclerosis, synovial membranes on the joint
margin and biochemical and morphologic changes in
the joint capsule. Hand osteoarthritis is the most fre-
quent type of general OA. Itis more endemic among 45
+ women than among men®. Though RA is character-
ized with inflammation and proliferation of the syno-
vial membrane tissue at the joints and tendon sheaths,
and sometimes it’s an autoimmune disease which per-
forms multisystem involvement, and its etiology is un-
known. RA makes its most typical variations on the
hands. The first damage of the hands comes generally
through tenosynovitis as storiform distensions in the

middle joints of the fingers or generalized swelling on
the dorsum of the hand “.

As mentioned before, hand joints are the joints which
are frequently held by OA and RA, and these are the
crucial factors which determine hand involvement,
the functioning of the hand, and the daily life activi-
ties. Gripping is a functioning of the hand which is im-
portant for the continuity of daily life activities. The
prehensile force is because of this reason accepted as
an objective measure in upper extremity performance
assessments”®. The purpose of our research is to assess
the independence of patients in their daily life activi-
ties by comparing the results of the measured range
of motion and prehensile forces in the wrist joints of
patients with OA and patients with RA, with the re-
sults obtained from healthy individuals, and aiding
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clinicians in taking the required precautions by closely
following loss of functions, after having indicated the
available failures.

Material and Method

Our research was materialized by concentrating on
62 women with RA, 52 women with OA who were
kept track of at the Physiotherapy Rehabilitation and
Rheumatology Policlinics and who got diagnosis in
accordance with the criteria of American College of
Rheumatology, and 52 healthy women (within the age
range of 30-60). The most important reason of prefer-
ring women is that the prevalence of RA is threefold
in comparison to men, and hand osteoarthritis is more
endemic by women”®.

All the individuals who joined our research, gained
written and verbal information about the research and
it was ensured that they joined voluntarily. Individuals
who have hand joints, wrist joints and/or finger joints
fracture history, who have suffered diseases which left
them neurologic sequelae, individuals with systemic
diseases, members of an occupational group who con-
tinuously work with their hands were excluded from
this research. The demographic features of all the sub-
jects who joined our research were recorded.

The body mass index (BMI) and the health assessment
questionnaire (HAQ) scala were measured in all in-
dividuals. Pain was assessed on the visual analog scale
(VAS), which is, in fact, a horizontal 100 mm line with
the far left end representing “no pain” and the far right
end representing “the worst possible pain” on which
the patient marks their intensity of pain®*3.

Hand and Finger Grip Strength Measurements: All
the measurements were materialized on the dominant
and non-dominant hand. No significant difference was
found between the dominant and non-dominant hand
in the statistical examination, and their averages were
taken intoaccount because of this reason. The electronic
hand dynamometer [Electronic Hand Dynamometer
(HS-005), China] was used for handgrip strength as-
sessment, and the finger grip strength was assessed
in “kg” unit with the manual pinchmeter (Sammons

Preston, Inc. Bolingbrook, IL 60440-4989).

The standard test positions of the American Society of
Hand Therapists were used in assessing grip and grasp
strength. Handgrip strength measures; these were mea-
sured while the patient was in the sitting position, arm
in adduction, forearm 90° in flexion and in the neutral

Kafkas J Med Sci 2021; 11(1):68-75
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position, hand wrist 0°-30° extension and 0°-15° ulnar
abduction position. The patients were demanded to
grip voluntary to the utmost™4-¢,

The patients were in the sitting position, arm in adduc-
tion and forearm 90° in flexion and in the neutral posi-
tion for measuring the finger grip strength. The patient
had to hold the top side of the pinch meter with the tip
of his thumb, and the underside with the radial side of

his forefinger and push on the pinch meter in force¢.

Interval was taken between each measurement within
the test process of the handgrip and finger grip strength,

to do 3 measurements and record the averages'”'%.

Hand and Finger Anthropometrics: All the measure-
ments were carried out on both left and rights hands,
and the average was calculated. An inelastic, foldable
measuring tape with a width of 7 mm was used for
measuring all the length and perimeter measuring. A
medical caliper was used for measuring diameters. A
plastic goniometer (Sammons Preston, USA) was used
for the range of motion of the hand joint, and a metal
finger goniometer was used for the range of motions of
the finger joint™.

Statistical Analysis

As a result of the sample taken from the current litera-
ture and the power analysis, it was calculated that when
96 cases were taken into the study, 90% power would
be reached with 95% confidence!. The statistical anal-
ysis was materialized by using SPSS 16.0. The statisti-
cal analysis of all the individuals were carried out on
dominant and non-dominant hands. Multi-varied vari-
ance analysis and correlation analysis were used in our
research for the measure analysis of handgrip strength,
finger grip strength, the range of motion of joints. The
arithmetic averages (X) of all the data of the individu-
als, and standard error (SE) values were calculated.
The level of statistical significance was considered at

p<0.05%.

Results

166 women in total, which consisted of 52 women
with OA (31.3%), 62 women with RA (37.3%), and
52 healthy women (31.3%) were put into perspective
in our research which was planned with the purpose
to compare the range of motion, and grip strength in
the hand joints of OA and RA patients with healthy
individuals. The age range of the individuals who were
accepted to the research was 30-60 years, and their av-

erage of age was 46.86+0.86.
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A statistically advanced level of significant difference
was found between all groups (control, OA and RA) in
terms of disease duration, pain level and HAQ scores
(p<0.001, Table 1). A statistically advanced level of
significant difference was found in the duration of dis-
ease, pain level, swollen joint, sensitive joint, and HAQ
scores between the control group and OA patients, and
the control group and RA patients (p<0.001, Table 1).
While a statistically advanced level of significant dif-
ference was found in the duration of disease, pain level,
and HAQ scores between OA patients, and RA pa-
tients (p<0.001), a less significant difference was found
in swollen joints (p<0.05). No statistically significant
difference was found in sensitive joints between OA

patients and RA patients (p>0.05, Table 1).

A statistically advanced level of significant difference
was found in the circumference and diameter of the
hand wrist between the control group and OA patients,
and the control group and RA patients (p<0.001), but
there was no statistical difference between hand length
measures (p>0.05). While there was a significant dif-
ference the hand wrist diameter measures between
OA patients and RA patients (p<0.05), the differences
in the hand wrist circumference and the hand length
measure were insignificant (p>0.05). A statistically
advanced level of significant difference was found in
the hand wrist flexion, extension, ulnar abduction, ra-
dial abduction between the control group and OA pa-
tients, and the control group and RA patients, as well

as in OA and RA patients (p<0.001, Table 2).

A statistically advanced level of significant difference
was found in the range of motion of all the finger joints
between the control group and OA patients, and the
control group and RA patients (p<0.001). In the exam-
ination between OA patients and RA patients; while a
statistically advanced level of significant difference was
found in I. carpometacarpal joint abduction, flexion,
L. metacarpophalangeal joint flexion, L. interphalangeal
joint flexion, II- V. metacarpophalangeal joint flexion,
abduction, II- V. distal interphalangeal joint flexion,
II- V. proximal interphalangeal joint flexion (p<0.05),
no statistically significant difference was found in L
carpometacarpal joint extension, and II-V. metacarpo-
phalangeal joint extension (p>0.05).

Handgrip strength; 27.240.5 in
12.240.4 in OA patients, 5.5£0.3
Finger grip strength; 7.6+£0.2 in control groups,
4.6£0.1 in OA patients, 3.5£0.1 in RA patients
(Figure 1). A statistically advanced level of significant

control groups,
in RA patients.
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Table 1. Comparison of disease duration, pain intensity, sensitive joints, swollen joints and HAQ scores in all cases

Disease duration Pain intensity Sensitive joints Swollen joints HAQ scores
0A 6.3+0.38 1.4+0.14 4.6+0.36 3.9+0.33 2.1+0.05
RA 8.6+0.60 3.18+0.23 5.3+0.32 4.8+0.30 2.92+0.02
Control group 0+0 0.060.02 00 0.02+0.02 0.1+0.03
Control — 0A * 0.001 0.001 0.001 0.001 0.001
Control —RA * 0.001 0.001 0.001 0.001 0.001
OA-RA* 0.001 0.001 0.17 0.04 0.001

HAQ, Health Assessment Questionnaire; OA, Osteoarthritis; RA, Rheumatoid Arthritis; *p: the difference between all groups (control, OA patients and RA patients)

Table 2. Comparison of hand wrist circumference and diameter measurement, hand length measurement, hand wrist flexion, extension, ulnar abduction, and

radial abduction in all cases

Hand wrist Hand wrist Hand Hand wrist Hand wrist Hand wrist Hand wrist
circumference diameter length flexion extension ulnar abduction  radial abduction

0A 16.4+0.1 5.3+0.4 18.1+0.1 32.6+1.1 35+1.1 13.1+£0.3 10.5+0.2
RA 16.6+0.8 5.5+0.4 17.9+0.1 27.1x0.9 27.2+0.9 10.5+0.3 8.9+0.3
Control Group 15.8+0.1 5.1+0.04 18.03+0.08 72.8+0.6 69.7+0.4 25.4+0.4 19.1+0.3
Control — 0A * 0.001 0.001 0.940 0.001 0.001 0.001 0.001
Control —RA* 0.001 0.001 0.902 0.001 0.001 0.001 0.001
OA-RA* 0.14 0.016 0.713 0.001 0.001 0.001 0.001
0A, Osteoarthritis; RA, Rheumatoid Arthritis; *p: the difference between all groups (control, OA patients and RA patients)
30 *

Hand Control Hand OA HandRA Finger Control Finger OA Finger RA

Figure 1. Hand and finger grip strength values in patients with RA and OA, the control group *p=0.001 (OA, Osteoarthritis; RA, Rheumatoid Arthritis; *p: the difference

between all groups [control, OA patients and RA patients]).

difference in the hand and finger grip strength was
found in the hand and finger grip strength between the
control group and OA patients, and the control group
and RA patients, and between OA patients and RA pa-
tients (p<0.001).

Discussion

Evaluation of handgrip strength in measurements ma-
terialized with the purpose to review upper extremity

functions is an important measure which is quite often
applied***. Handgrip strengths are measured as an in-
dicator of the severity of the upper extremity strength
and disease activity, in researches conducted on OA
patients and RA patients®. Balogun & Akinloye, re-
port that the grip strength is the indicator of the upper
extremity functional continuity, and that it’s also used
for indicating the severity of the disease caused by up-
per extremity traumatisations*.

Kafkas J Med Sci 2021; 11(1):68-75
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Ozkan, et al.” reported that they’ve observed sensitive
joints in 45% of the patient population and in 35% of
the control group, Bagis, et al.? reported that they've
observed sensitive joints in 57% of the patient popula-
tion, and Kose, et al.?’” reported that they’ve observed
swollen— sensitive joints in RA patients were abundant
when compared with swollen-sensitive joints in OA
patients in accordance with the literature. While the
number of swollen-sensitive joints of all the individu-
als was found of statistically advanced level in our re-
search, no statistically significant difference was found
in the number of sensitive joints of OA and RA patients
(p>0.05). The reason of this, is that it was considered
that the sensitive joint structures caused by degenera-
tion and deformities, which occur in the joints by both
diseases-, could be equal. The number of swollen joints
between OA patients and RA patients was statistically
found significant (p<0.05).

It’s reported that pain is an important clinical finding
in accordance with many researches materialized on
OA patients and RA patients. Pollard, et al.*® reported
that pain and handicap levels have an influence on the
psychological situation and the general well- being
of the patient, Hagen et al.” reported that the main
complaints of RA patients was the pain they suffered,
Altindag et al.* reported that the pain level of RA pa-
tients was higher than the pain level of OA patients.
Similar to the researches indicated in the literature,
the pain level of RA patients in our research was re-
ported to be higher than the pain level of OA patients.
However, the pain levels of the OA patients and the
RA patients indicated in our research were found to be
low in comparison with the researches in the literature.
It’s considered that it may arise from the analgesic con-
sumption of patients.

The general disability assessment of daily life activities is
carried out with HAQ in many researches in the litera-
ture'®?. It’s indicated in many researches on OA patients
and RA patients that the HAQ score is correlated with
painful, swollen and sensitive joints reflected by disease
activities; it’s indicated that the general disability mea-
surement was carried out with HAQ score, that the dis-
ease process was correlated to painful, swollen and sensi-
tive joints'’. Stamm et al.*! and Ekimler Suslu'® reported
these in their researches about hand OA; they reported
that the HAQ average score of OA patients was statis-
tically significant and higher in comparison with the
control group. The HAQ scores of all the individuals in
our research also were reported as statically significant
on advanced level. A positive, linear relation was found
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with HAQ scores between duration of disease, pain
level, the number of swollen joints and the number of
sensitive joints in our study.

Rescarches related with the length, circumference
and diameter of the hand are moreover examined in
the literature on healthy individuals ***. Similarly to
the researches in the literature, it was reported in our
research that the length of the hands of OA patients
was18.140.1 cm, the length of the hands of RA pa-
tients was 17.940.1 cm, the length of the hands of the
control group was 18.03+0.08 cm. No statistically
significant difference was found in the hand length
measurement of all the individuals. The measurements
of RA patients in wrist circumference and diameter
measures, was much more in comparison with OA
patients and the control group. It was considered that
this caused by oedema, inflammation, and swollen
joints. It was considered that, similar deformation and
oedema occurring on OA patients and RA patients
caused the absence of statistically significant differ-
ences between the wrist circumference of OA patients

and RA patients.

The grip tests are frequently applied in clinics for re-
viewing diseases which have influence on muscle
strength, and determining the functionality of the
hand, it’s an easy to use and practical method. One of
these disease groups is the rheumatic disease®. Ekblom
etal.” reported that the muscle strength of RA patients
is 33% — 52% lower in comparison to healthy individ-
uals, and this has a crucial effect on the functionality
tests. Wolfe et al.*® have exposed that grip strength is an
important disability indicator in RA patients. Ekimler
Suslu'® reported in his research that he'd discovered
that the grip strength of OA patients was significantly
lower in comparison to healthy individuals. Jones et
al.”” and Kurtaran et al.*® found that the grip strength
of patients with hand OA was lower in comparison to
the control group. Kose et al.”” has found hand grip
strength at most in healthy individuals, and at least in
RA patients. No statistically significant difference was
found in the handgrip strength measures, measured
among OA patients and healthy individuals in Kose et
al’s study”. Minor et al.” found statistically significant
difference among RA and OA patients, and detected
that the grip strength of RA patients was quite low in
comparison to OA patients. In our research; it was de-
tected that the grip strength of OA patients and RA
patients was statistical significant of advanced level
when compared with healthy individuals, and with
each other (p<0.001).



The finger grip strength (lateral grip), is the strongest
grip in comparison to other finger grips. Strength of ca.
4 kg. is enough for performing 90% of daily life activi-
ties. Most of simple activities can be performed with
grasp strength of ca. 1 kg. Ekimler Suslu’® reported in
his research that; the finger grip strength of OA pa-
tients was significantly lowered compared to healthy
individuals. Tastekin et al." reported that the finger
grip strength of RA patients was 5.40+1.9 kg. Ozeri
et al.*’ and Kurtaran et al.?*® reported that the finger
grip strength of RA patients was lowered. The finger
grip strength of OA patients was 4.6+0.1, the finger
grip strength of RA patients was 3.5+0.1 and the fin-
ger grip strength of the control group was 7.6+0.2 kg
in our research. It was detected that the grip strength
among the control group and OA patients, and the
control group and RA patients, and OA patients and
RA patients was statistical significant of advanced level
in our study (p<0.001).

It’s emphasized that in the literature basic anthropo-
metric measures will be useful in indicating hand grip
strength in RA patients, that at the same time know-
ing the grip strength in these patients is important in
indicating the level of functional loss®. According to
the literature the grip strength has increased, while the
wrist diameter, circumference and the length of the
hand increase in the correlation analysis materialized
between the handgrip strength of healthy individuals
and the wrist circumference, the wrist diameter, and
the length of the hand were measured' . It was consid-
ered that the reason of the negative correlation in our
research is that, there was oedema, inflammation, and a
swollen joint structure in the wrist area of RA patients

and OA patients.

Independent living can be provided with locomo-
tor skills and tenacity of physical strength. There are
many health status indicators in which the individual’s
functional capacity can be reviewed. The HAQ score
which is used in reviewing daily life activities reflects
the activity of the disease, and it’s exposed in many re-
searches that it’s related with painful, swollen, sensitive
joints'?. It’s reported in previous researches about
RA patients and OA patients that in progress of time
patients undergo a progressive reduction in their grip
strength. Attentive to this fact, a significantly negative
correlation was detected in the relation between the
muscle strength and HAQ'. It was indicated that the
handgrip strength of patients whose HAQ score was
high, came out to be low but that this fact wasn’t statis-
tically significant anyway, and a significantly negative
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correlation was detected between the HAQ score and
the lateral grasp strengths, in a research of Ekimler
Suslu’®. A significantly negative correlation was report-
ed in our research between the handgrip strength and
HAQ scores (r=-0.901, p<0.001). Another signifi-
cantly negative correlation was reported between the
finger grip strength and HAQ scores in our research
(r=-0.781, p<0.001).

Callahan et al.*' indicated that in a research on RA
patients the range of motion of the joints was affect-
ed negatively in a process of five years*!. Active range
of motion of the joint; effected by situations like the
collapse of the joint integrity like, reduced muscle
strength together with deformities, and joint spacing
stenosis. The collapse of the anatomical integrity, range
of motion restrictions, muscle strength losses, probable
sensory problems, and pain may also affect the hand
usage skills in RA. Range of motion restrictions caused
by deformities and joint damages; cause disruption in
hand functionality of patients and are accompanied by
difhiculties in daily life activities''. Motion restriction
caused by decrease of range of motion of the joints in
OA patients; causes function loss and reduction of grip
strength*®. Ozeri et al.*” have found that as a result
of a decrease in the range of motion of the joint a mo-
tion restriction was obtained in a research on RA pa-
tients, and that this was related with a decrease of the
grip strength. No literature was found with a related
research which profoundly indicates the range of mo-
tion of the joints in hands and fingers of OA patients
and RA patients, as it is in this research. Researches
were rather made on the anthropometric measures, the
length of the fingers and hands, the circumference and
diameter in OA patients and RA patients. The range
of motion of wrist joints measures and the range of
motion of finger joints measures of OA patients, RA
patients, and healthy individuals were examined in
our research. Statistically significant differences of ad-
vanced level were found in the range of motion of the
joints measures between all groups in this study.

The rapid increase of joint deformities, decrease of the
range of motion of the joints, many sensitive-swollen
joints, and a high pain level in RA patients causes dis-
ruption of hand functionality of the patients and dif-
ficulties in daily life activities. In our research, all the
grip strength and range of motion of the joints mea-
sures of RA patients were quite low when compared
to OA patients and healthy individuals. In all the re-
searches on RA patients and OA patients indicated in
the literature, statistically significant differences were
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reported™?. Conclusion; the disease activity of RA
patients affects the range of motion of joints and the
grip strength. As a matter of fact, daily life hand func-
tionalities are related with disability levels measured
with HAQ, grip strengths, and the range of motion of
joints.
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ARASTIRMA MAKALESI / RESEARCH ARTICLE

Nefroloji Polikliniginde Hiperpotasemi Saptanan Hastalarin
Klinik ve Laboratuvar Ozellikleri

Clinical and Laboratory Features of Patients with Hyperpotasemia in Nephrology Outpatient Clinic

Didem Eroglu Divriklioglu', Erkan Sengiil®

Saglik Bilimleri Universitesi, Kocaeli Derince Saglik Uygulama ve Arastirma Merkezi, I¢ Hastalsklar: Klinigi; “Nefroloji Klinigi,

Kocaeli, Tiirkiye

ABSTRACT

Aim: The objective of this study is to determine the prevalence of
hyperkalemia in patients admitted to nephrology outpatient clinic,
to investigate the relationship between hyperkalemia and demo-
graphic characteristics of patients, comorbidities and drugs.

Material and Method: 388 patients admitted to Nephrology
Outpatient Clinic between 1 January 2016 and 30 June 2016 and
whose serum potassium value is =5.1 mEqg/L and without renal
replacement therapy were included in the study. Patient’s gen-
der, age, blood pressure, comorbidities, drugs, biochemical ex-
amination, total protein and albumin in 24-hour urine collection,
the number of previous attacks and treatment approaches were
examined. Statistical analysis was performed with using SPSS ver.
17.0 program.

Results: Patients included in this study were consist of 212
(54.6%) female and 176 (45.4%) male. The average age of the
patients was 65.76+12.09 years. The prevalence of hyperkale-
mia was 15.9% and the average potassium level was 5.49+0.36
mEq/L. When hyperkalemic patients were categorized into groups,
57% had mild, 31.5% had moderate and 11.5% had severe hy-
perkalemia. In our study, there was 293 patients (75.5%) using
angiotensin-converting enzyme inhibitor (ACEI) or angiotensin
receptor blocker (ARB), 36 patients (9.3%) using spironolactone
with ACEl or ARB, and 147 patients (37.9%) using beta blockers. It
was shown that 85.5% of the patients had chronic kidney disease
(CKD) and 56.2% had diabetes mellitus. Thirteen patients (3.4%)
with hyperkalemia underwent emergency treatment. There was no
patient needed urgent hemodialysis. Significant differences were
found between those who did or did not use spironolactone com-
bination therapy with ACEIl or ARB (p=0.001).

Conclusion: Particularly in CKD patients, the use of a combination
of renin angiotensin aldosterone system inhibitors increases the
risk of developing hyperkalemia, and patients should be monitored
in this respect.

Key words: hyperkalemia; etiology; chronic kidney disease

OZET

Amag: Bu calismanin amaci, nefroloji poliklinigine basvuran has-
talarda hiperpotasemi prevalansini saptamak, hiperpotasemi ile
hastalarin demografik dzellikleri, kullanmakta olduklari ilaglar ve ek
hastaliklar arasindaki iliskiyi incelemektir.

Materyal ve Metot: Calismaya 1 Ocak 2016-30 Haziran 2016 ta-
rihleri arasinda Nefroloji Poliklinigine basvuran, serum 6rneklerinde
potasyum degeri 5,1 mEq/L ve (lizerinde olan ve renal replasman
tedavisi almayan 388 hasta alindi. Hastalarin cinsiyeti, yasi, kan ba-
sinci, ek hastaliklari, kullandiklari ilaclar, biyokimyasal tetkikler, 24
saatlik idrarda total protein ve albumin diizeyleri, daha nceki atak
sayilar ve uygulanan tedaviler incelendi. Istatistiksel analiz bilgisa-
yarda SPSS ver. 17.0 programi kullanilarak gerceklestirildi.

Bulgular: Calismaya alinan hastalarin 212’si (%54,6) kadin, 176’si
(%45,4) erkekti. Hastalarin yas ortalamasi 65,76+12,9 yil olarak
bulundu. Hiperpotasemi prevalansi %15,9 ve ortalama potas-
yum dizeyi 5,49+0,36 mEq/L tespit edildi. Hastalarin %57’sinde
hafif, %31,5’inde orta, %11,5’inde ciddi hiperpotasemi saptandi.
Calismaya alinan 293 hastada (%75,5) anjiotensin déndstirici
enzim inhibitérii (ACEI) veya anjiotensin reseptér blokeri (ARB) kul-
lanimi; 36 hastada (%9,3) ACEIl veya ARB ile birlikte spironolakton
kullanimi; 147 hastada (%37,9) beta bloker kullanimi mevcuttu.
Hastalarin %85,5’inde kronik bébrek hastaligi (KBH) ve %56,2’sin-
de diyabetes mellitus oldugu saptandi. Hiperpotasemisi olan 13
(%3,4) hastaya acil tedavi uygulandi. Acil hemodiyaliz ihtiyaci ol-
madi. Analizlerde; serum potasyum dtizeyinin ACEI veya ARB ile
birlikte spironolakton kullanan hastalarda, kullanmayanlara gére
anlamli olarak daha ylksek oldugu tespit edildi (p=0,001).

Sonug: Ozellikle KBH varliginda renin anjiotensin aldosteron sis-
tem inhibitérd ilaclarin birlikte kullaniminin hiperpotasemi gelisme
riskini arttirdigi géz éniine alinip hastalarin bu acidan takip edilmesi
gerekmektedir.

Anahtar kelimeler: hiperpotasemi; etiyoloji; kronik bébrek hastaligi
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Giris

Potasyum denge bozukluklar1 klinik pratikte sik gori-
len elektrolit bozukluklarindan biridir. Potasyumun
viicutta noromiskiiler, kalp, bobrek ve endokrin sis-
temi tzerine etkileri vardir. Hiperpotasemi, ozellikle
kardiyovaskiiler etkiler ciddi 6limciil sonuglara yol
acabilmektedir'. Bu ¢aligmada nefroloji poliklinigine
bagvuran hastalarda hiperpotasemi sikligini saptamak,
hiperpotasemi diizeyi ile hastalarin demografik 6zel-
likleri, kullanilan ilaglar, ek hastaliklar arasindaki ilis-
kiyi incelemek ve béylece hiperpotasemi gelisimindeki
risk fakeorleri géz ontine alinarak bu konuda gerekli
onlenmelerin 6nceden alinmasinin 6nemini goster-
mek hedeflenmigtir.

Materyal ve Metot

Hastalar

Bu ¢aligma, 1 Ocak 2016-30 Haziran 2016 tarihleri
arasinda Nefroloji Poliklinigine bagvuran 2438 hasta-
nin dosya incelemesi sonrasinda serum 6rneklerinde
potasyum degeri 5,1 mEq/L ve tizerinde olan ¢alis-
ma kriterlerine uygun 388 hastada retrospektif olarak
gerceklestirilmigtir. Bobrek nakli, hemodiyaliz veya
periton diyalizi gibi renal replasman tedavisi goriiyor
olmak, 18 yagindan kiiciik olmak ¢aligmadan diglanma
ol¢itleri olarak kabul edilmistir.

Hastalarin bilgilerine hasta dosyalarindan ve hastane-
mizde kullanilmakta olan KARMED sisteminden ula-
stlmigtir. Hastalarin cinsiyeti, yagt, kan basinci, ek has-
taliklary, kullandiklari ilaglar (anjiotensin déniistiiriicii
enzim inhibitorii (ACEI), anjiotensin reseptor blokeri
(ARB), spironolakton, non-steroid anti inflamatuar
ilag (NSAII) ve beta bloker) ve daha 6nceki atak sayila-

11 ile uygulanan tedaviler kaydedilmistir.

Calisma icin Kocaeli Universitesi Girigimsel Olmayan
Klinik Aragtirmalar Etik Kurulu Bagkanligindan izin
alinmigtir (Goriigme tarihi 01.03.2017, Karar No: KU
GOKAEK 2017/3.21).

Laboratuvar ve Klinik Incelemeleri

Calismada incelenen biyokimyasal tetkikler, 24 saat-
lik idrarda total protein ve albumin diizeylerinin 6l-
cumii Kocaeli Derince Saglik Uygulama ve Aragtirma
Merkezi Merkez Biyokimya Laboratuvarinda yapil-
di. Hastalar 24 saatlik idrar toplanmasi hakkinda
bilgilendirildi.

Biyokimyasal tetkikler i¢cin venoz kan ornekleri 8—12
saatlik a¢lik sonrasi, sabah, oturur pozisyonda alindi.
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Hastalarin kan basinglar;, ERKA sphygmomanometer
aleti ile olculdi. En az 10 dakika oturarak dinlenme
sonrasinda 10 dakika ara ile sag koldan 6l¢iilen tig kan
basinci dl¢timiiniin ortalamasi alindi. Korotkoff'un 1.
sesi sistolik kan basinci ve Korotkoff 'un 2. sesi diasto-

lik kan basinci olarak kaydedildi.

Tum biyokimyasal tetkikler ve idrar analizleri Abbott/
Architect C16000 cihazinda gergeklestirildi. Yirmi
dort saatlik idrarda total protein atilimi, protein de-
natiire edici madde olarak benzethonium chloridin
kullanildig: turbidimetrik yontem ile 6lgtildi. Yirmi
dort saatlik idrarda albumin atilimi insan albuminine
karg1 poliklonal antikorlarin kullanildigr turbidimet-
rik/immunoturbidimetrik yontemle 6lcildi. Serum
ve idrarda kreatinin seviyeleri alkalin pikrat metodu ile
ol¢tildii. Serum potasyum diizeyi iyon selekeif elektrot
yontemi ile tayin edildi. Ure diizeyi total enzimatik is-
lemde iireaz metodu ile tayin edildi. Serum albumin
diizeyinin ol¢timii renkli bir kompleks olusumu i¢in
albumin ile bromcresol yesilinin baglanmasina gore
yapildi. Hesaplanmig glomeriil filtrasyon hizi (¢GFR),
Modification of Renal Disease (MDRD) formiiliine
gore hesaplandi®.

Istatistiksel Analiz

Tum veriler ortalama + standart sapma seklinde gos-
terildi. Istatistiksel analiz bilgisayarda SPSS ver. 17.0
programi kullanilarak gerceklestirildi. Kategorik degis-
kenler frekans (yiizde) olarak gosterildi. Numerik de-
giskenlerin dagilim 6zellikleri Kolmogorov-Smirnov
testi ile degerlendirildi. Normal dagilim gosteren de-
giskenler i¢in grup kargilagtirmalari student t testi ile,
normal dagilim gostermeyen degiskenler i¢in grup kar-
silagtirmalart Mann-Whitney U testi ile yapildi. Tkiden
fazla grup analizlerinde One-Way ANOWA testi kul-
lanildi. Degiskenler arasindaki iligkiler Pearson ko-

relasyon testi ile incelendi. p<0,05 istatistiksel olarak

anlamli kabul edildi.

Bulgular

Caligmaya alinan hastalarin 212%si (%54,6) kadin,
17651 (%45,4) erkek ve yas ortalamast 65,76+12,09
yil olarak bulundu. Hastalarin 6zellikleri Tablo 1'de

sunulmustur.

Caligmada, hiperpotasemi prevalansi %15,9 olarak sap-
tandr. Ortalama potasyum diizeyi 5,49+0,36 mEq/L
bulundu. Potasyum diizeyi ile laboratuvar bulgulart

arasindaki iliski Tablo 2°de gosterilmistir.
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Tablo 1. Hastalarin sistolik ve diastolik kan basinc diizeyi ve laboratuvar

ozellikleri

Degisken

Ortalama =+ Standart sapma

Sistolik kan basinci (mmHg)

Diyastolik kan basinci (mmHg)

Aclik kan glukozu (mg/dL)
HemoglobinA1 ¢ (%)
Kreatinin (mg/dL)

Ure (mg/dL)

eGFR (mL/dk/1,73 m?)
Potasyum (mEq/L)

Urik asit (mg/dL)
Mikroalbuminiiri (mg/giin)
Mikroproteindri (mg/giin)
Kolesterol (mg/dL)
Trigliserid (mg/dL)
HDL-kolesterol (mg/dL)
LDL-kolesterol (mg/dL)
Parathormon (pg/mL)
Ferritin (mg/dL)

Lékosit (/mm3)
Hemoglobin (g/dL)

Trombosit (/mm3)

134,28+17,38

79,46+9,39

135,09+61,60

7,39+1,60

1,89+1,16

75,68+38,79

42,21+21,07

5,49+0,36

6,78+1,74

732,29+1599,40 (ortanca: 107)
2204,62+3463,75 (ortanca: 830)
201,34+55,53

177,72+111,47

49,25+32,62

118,74+44,77

178,28+155,21
150,22+185,04

80533117

12,17+1,79
261972,40+85269,30

€GFR, hesaplanmis glomeril filtrasyon hizi; HDL, yiiksek dansiteli lipoprotein; LDL, diisik dansiteli

lipoprotein.

Tablo 2. Serum potasyum dlizeyi ile laboratuvar bulgulari arasindaki iliski

Degisken r p
Yas (yil) 0,011 0,828
Aclik kan glukozu (mg/dL) 0,055 0,278
HemoglobinA1 ¢ (%) 0,013 0,867
Ure (mg/dL) 0,225 <0,001*
Kreatinin (mg/dL) 0,143 0,005*
eGFR (mL/dk/1,73 m? -0,232 <0,001*
Urik asit (mg/dL) 0,083 0,106
Mikroalbuminiiri (mg/giin) 0,077 0,295
Mikroproteiniri (mg/giin) 0,077 0,274
Lokosit (/mm3) 0,064 0,214
Trombosit (/mm?3) 0,108 0,034*

*p<0,05; eGFR: hesaplanmis glomeriil filtrasyon hizi

Tablo 3. Hastalarin hiperpotasemi diizeyine gore siniflamasi

Hastalar potasyum diizeylerine gore 5,1-5,49 mEq/L
araligr hafif; 5,5-5,99 mEq/L araligi orta; K 26,0
mEq/L ciddi hiperpotasemi olarak siniflandirildi. Tablo
3’te bu gruplardaki hasta oranlari, laboratuvar ve klinik
bulgulari sunulmustur. Yapilan analizde gruplar arast yag
ve kreatinin diizeylerindeki farkliliklar istatistiksel olarak
anlamli bulunmamigtir (sirast ile p=0,054 ve p=0,063).
eGEFR ve tire duzeylerindeki farkliliklar ise istatistiksel
olarak anlamlr idi (strast ile p<0,001 ve p<0,001).

Ure ve eGFR diizeyleri hafif ve ciddi hiperpotasemisi
olan gruplar arasinda (sirasi ile, p<0,001 ve p<0,001);
orta ve ciddi hiperpotasemisi olan gruplar arasinda (s1-
rast ile, p=0,014 ve p=0,003) istatistiksel olarak anlam-
I1 farkliliklar gostermistir. Hafif ve orta diizeyde hiper-
potasemisi olan gruplar kargilagtirilinca tire ve ¢GFR
diizeyleri arasinda anlamli farklilik bulunmamigtir (si-

rast ile, p=0,174 ve p=0,052).

Hastalar kronik hastaliklari agisindan incelendiginde
%85,8’inde (n=333) kronik bébrek hastaligr (KBH),
%84,8’inde  (n=329) hipertansiyon, %56,2’sinde
(n=218) diyabetes mellitus (DM), %25,3’tinde (n=98)
koroner arter hastaligi (KAH), %8,5’inde (n=33) kon-
jestif kalp yetersizligi (KKY) saptanmistir. KBH, hi-
perpotaseminin 6nemli nedenleri arasinda yer almak-
tadir. Hastalarin %85,5’inde ¢GFR <60 idi. Caligma
grubumuzun %56,2’sinde DM saptandi. Diyabeti olan
ve olmayan hastalarda potasyum diizeyi arasindaki
farklilik istatistiksel olarak anlamli degildi (p=0,501).
KKY olan ve olmayan hastalarin ortalama potasyum
dizeyi kargilagtirildiginda aradaki farklilik istatistiksel
olarak anlamli saptanmamugtir (p=0,261).

Hastalarin ila¢ kullanimi incelendiginde 293 hasta
(%75,5) ACEI veya ARB, 16 hasta (%4,1) sadece spi-
ronolakton, 36 hasta (%9,3) ACEI veya ARB ile bir-
likte spironolakton, 24 hasta (%6,2) NSAII, 147 hasta
(%37,9) beta bloker kullanmaktaydi. ACEI veya ARB
ile birlikte spironolakton kullananlarda kullanmayan-
lara gére serum potasyum diizeyi anlamlr olarak yiik-
sek idi (p=0,001). Tablo 4’te ilag kullanim durumuna
gore potasyum diizeyleri sunulmugtur.

N (%) Potasyum (mEq/L) Yas (yil) Ure (mg/dI) Kreatinin (mg/dl) eGFR (mL/dk/1,73 m?)
Hafif 221 (57) 5,24+0,11 66,35+12,13 70,85+38,98 1,81+1,21 45,62+23,59
Orta 122 (31,5) 5,65+0,13 63,76x12,14 77,52+36,50 1,93+1,00 40,43+17,32
Ciddi 45 (11,5) 6,26+0,27 68,29+11,23 94,44+38,58 2,27+1,27 32,00+11, 66

eGFR, hesaplanmis glomerill filtrasyon hizi.
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Tablo 4. llag kullanim durumuna gére potasyum diizeylerinin
Karsilastinimasi

Potasyum (mEgq/L) p degeri
Kullanilan ilaglar Var Yok
ACEi veya ARB 550+0,37 5,44+0,34 0,153
Spironolakton ve ACEi veyaARB  5,72+0,46  5,46+0,34  0,001*
Spironolakton 5563+0,53  5,49+0,35 0,767
NSAIi 5,65+0,45 5,48+0,36 0,595
Beta bloker 547+0,35 5,50+0,37 0,492

*p<0,05; ACEIi, anjiotensin déniistilriicii enzim inhibitdrleri; ARB, anjiotensin reseptdr blokerleri;
NSAIl, non-steroid anti-inflamatuar ilaclar.

Hastalarin %67,5’1 (n=262) birden fazla hiperpotase-
mi atag1 gecirmisti. Hiperpotasemi saptanan hastalarin
onemli bir boliimii tedavisiz izlenmisti (%58,5). 47
hastada (%12,1) ilag degisimi yapilmigt1. Polistiren siil-
fonat tedavisi 141 (%36,3) hastaya, diiiretik tedavisi 9
(%2,3) hastaya uygulanmigti. Hiperpotasemisi olan 13
(%3,4) hastaya acil miidahale yapilmig; inhale salbu-
tamol tedavisi ile intravenoz insiilin-dekstroz tedavisi
kullanilmigti. Acil hemodiyaliz hi¢bir hastada gerekli

olmamugt1.

Tartisma

Calismamizda hiperpotasemi prevalansi %15,9 saptan-
di. Hastalarin yarisindan fazlasinda hafif hiperpotase-
mi; %11,5’inde ciddi hiperpotasemi vardi ve literatiir-

deki diger caligmalara benzerdi’.

Ozellikle, renin anjiotensin aldosteron sistemi (RAAS)
inhibitorleri olmak tizere ¢esitli ilaglar ile iligkili hiper-
potasemiler gelismektedir. Hipertansiyon, KKY ve
KBH olan hastalarda RAAS baskilanmasi ile iligkili
hiperpotasemi riski %2-10 olarak bulunmugtur®’.
Yapilan baska caligmada ACEI kullanan hastalarda
%38 oraninda hiperpotasemi saptanmis ve hiperpota-
semi gelisme riski 6zellikle DM ve KBH olanlarda daha
yitksek bulunmugtur®. KBH ve DM bagta olmak tizere
yas, yitksek potasyum igerikli diyet, tedaviye baglama-
dan dnceki kreatinin degerinin >4,5 mEq/L olmasi gibi
hastaya ait baz1 degiskenler spironolakton kullanimina
bagli hiperpotasemi gelisme riskini artirir’. Cruz ve
ark. tarafindan yapilan 114 KKY hastasinin dahil edil-
digi bir caliymada sadece ACEI kullanan hastalardan
yalnizca birinde hiperpotasemi tespit edilirken, ACEI
ile birlikte spironolakton kullanan 16 hastada hiper-
potasemi gelistigi gosterilmigtir®. Bizim ¢aligmamizda
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hastalarin %75,5'i ACEI veya ARB, %9,3’ii ACEI
veya ARB ile birlikte spironolakton, %4,1’i sadece
spironolakton kullanmaktaydi. Daha once yapilmig
caligmalara benzer gekilde RAAS blokaji yapan ilaglar
hiperpotaseminin en sik nedeniydi’. ACEI veya ARB
ile birlikte spironolakton kullanan hastalarda hiper-
potasemi riski kombinasyon tedavisi almayanlara gére
anlamli olarak artmigti. Beta blokerler renin salinimini
baskilayarak ve hiicre membranindaki Na*-K* ATPaz
aktivitesini azaltarak hiperpotasemi gelisimine neden
olabilir". Bizim ¢aligmamizda hiperpotasemi saptanan
hastalarin %37,9’u beta bloker kullanmaktaydi; ancak,
kullanan ve kullanmayan hastalar arasinda istatistiksel

olarak anlamli bir farklilik yoktu.

KBH ve DM olan yagli hastalarda hiporeninemik hi-
poaldosteronizm nedeniyle hiperpotasemi gelisebilir,
bu kisilerde beta bloker, NSAII ve renin inhibitorleri
renin iiretimini azaltirken; ACEI ve ARB’ler anjiyo-
tensin 2 tretimini azaltir ve bu ilaglarin kullanimi hi-
perpotasemi gelisme riskini arturir''?. Moranne ve
ark. tarafindan yapilan 1038 KBH hastasinin dahil
edildigi bir ¢aligmada hiperpotasemi prevalanst GFR
>60 ml/dk/1,73 m® olan grupta %2 iken, GFR <20
ml/dk/1,73 m* olan grupta %42 bulunmugtur. Ayni
calismada DM, hiperpotasemi gelisimi i¢in 6nem-
li bir risk fakeorii olarak kabul edilmemigtir’®. KBH
olan 13500 hastanin dahil edildigi diger bir ¢aligmada
GFRdeki her 5 ml/dk/1,73 m? azalmanin hiperpota-
semi riskini %26 oraninda arttrdigi gosterilmigtir'.
Bizim ¢aligmamizda GFR degeri azaldik¢a potasyum
degerinin artu@ saptanmigtir. Loutradis ve ark. tara-
findan yapilan bir ¢alismada KBH olan hastalar DM
eslik edip etmemesine gore iki gruba ayrilmig, DM
olan hasta grubunda hiperpotasemi prevelansinin
DM olmayan gruba gére %25 daha yiiksek oldugu
gosterilmistir. Evre 3 KBH olan hasta grubunda DM
varliginda hiperpotasemi riskinin arttigr saptanmigtir.
Evre 4 KBH olan hastalarda DM olan ve olmayan grup
arasinda hiperpotasemi sikligi benzer bulunmugtur.
Proteintirik diyabetik nefropatisi olan hastalarin teda-
visinde ACEI kullanilmasi hiperpotasemi igin artmis
riskle iligkilidir"®. Bizim ¢aliymamizda hiperpotasemik
hastalarin %56,2’sinin DM tanist vardi. Hastalar DM
olan ve olmayan iki gruba ayrildiginda ortalama serum
potasyum diizeyleri benzer bulunmugtur.

KKY olan kisilerde ciddi hiperpotasemiye egilimi art-
tiran hastaya bagli baz1 faktérler saptanmigtir, bunlar;
yas, DM, bébrek yetersizligi (kreatinin >2 mg/dL),
baglangi¢ potasyum diizeyi >5 mEq/L, RAAS inhibi-

tor grubu ilag kullanimidir. Birden ¢ok risk fakeoriiniin
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bulunmasi klinik olarak 6nemli hiperpotasemi gelisme
riskini arttirmaktadir'®. Bizim ¢alismamizda KKY olan
ve olmayan hastalar kargilagtrildiginda bu iki grubun
ortalama potasyum degerlerinde anlamli bir farklilik
bulunmamistir.

Yaslilarda hiperpotasemi gelisme riski artmigtir, bu du-
rum bobreklerdeki fonksiyonel ve anatomik degisiklik-
ler, komorbid hastaliklarin olmasi ve hiperpotasemiye
yol agabilecek ¢oklu ila¢ kullanimu ile iligkili olabilir!.
Bizim ¢aligmamizda yas ile hiperpotasemi arasinda bir
iliski bulunmamistir.

Caligmamizda hiperpotasemi saptanan hastalarin
%58,5’ine potasyumdan kisitli diyet 6nerilmisti. Bu
hastalarin ¢ogunda hafif hiperpotasemi vardi. 47 has-
tada (%12,1) ilag degisimi yapilmist. Sodyum polis-
tiren siilfonat tedavisi 141 (%36,3) hastaya, diiiretik
tedavisi 9 (%2,3) hastaya uygulanmisti ve bu hastalara
potasyumdan fakir diyet 6nerilmigti. Hiperpotasemisi
olan 13 (%3,4) hastanin acil tedavi ihtiyact olmugtu
ve bu hastalarda inhale salbutamol tedavisi ile intra-
venoz insilin-dekstroz tedavisi kullanilmigti. Daha
once yapilan bir ¢aligmada hiperpotasemi tedavisinde
%51 hastada sodyum polistiren stilfonat, %46 hastada
insilin, %36 kalsiyum, %34 bikarbonat ve %4 albu-
terol tedavisi uygulanmigtir. Ayni ¢aligmada hiperpo-
tasemik hastalarin takibinde hi¢ birinin 6lmedigi ve
hayat: tehdit eden ciddi kardiyak aritmi goriilmedigi
belirtilmigti'®. Bizim ¢alismamizda acil hemodiyaliz
ihtiyaci olan hasta yoktu ve hiperpotasemiye bagli
olim gorilmemisti.

Calismamizin bazi kisithiliklari meveuttu. Dosyalardan
istenilen tiim verilere ulagilamadi. Hastanenin labora-
tuvar sistemi o donemde Kronik Bobrek Hastalig:
Epidemiyoloji Birligi (CKD-EPI) formiiliinii kullan-
madig i¢cin, eGFR MDRD formiilii ile hesaplandi.
Hiperpotasemi ile iligkili belirti ve bulgularin olup
olmadigs bilgisi yoktu. Hastalarin EKG degisiklikleri
kaydedilemedi. Acil tedavi ihtiyaci olan hastalar acil
servise bagvurduktan sonra hastalarin potasyum deger-
lerinde ne oranda diizelme oldugu; ne kadar siire takip
edildigi; belirti ve bulgularinda diizelme olup olmadig:

verileri dahil edilemedi.

Sonug olarak hiperpotasemi nefroloji poliklinigin-
de sik rastlanan bir elekerolit bozuklugudur. Bazen
asemptomatik olabilecegi gibi kardiyak aritmi bagta
olmak tizere hayati tehdit eden ciddi durumlara da
neden olabilmektedir. Etyolojide hastalarin demog-
rafik ozellikleri, kullanilan ilaglar ve ek hastaliklar ol-
dukca onemlidir. Hiperpotasemi gelisme riski yiiksek
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olan hastalarin 6nceden belirlenmesi, 6zellikle RAAS
inhibitori ilaglarin kombinasyon tedavisi diizenlenir-
ken dikkatli olunmasi ve gerekli onlemlerin alinmas:
gerekmektedir.
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What Has Changed in the Indications and Outcomes of
Cervical Mediastinoscopy for Mediastinal Staging in
Non-small Cell Lung Cancer Over the Years?

Yillar lgerisinde Kiigiik Hiicreli Disi Akciger Kanserinin Mediastinal Evrelemesinde, Servikal
Mediastinoskopi Endikasyonu ve Sonuglarinda Neler Degisti?
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'Department of Thoracic Surgery, Yedikule Chest Diseases and Thoracic Surgery Education and Research Hospital, Istanbul;
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ABSTRACT

Aim: The aim of this study is to observe what has changed in the
indications and outcomes of cervical mediastinoscopy (CM) as a
result of advancements in the technology and diagnostic methods
over the years.

Material and Method: A total of 1071 patients, diagnosed with pri-
mary non small cell lung cancer (NSCLC) were evaluated retrospec-
tively. CM was indicated in 454 patients (Group 1) out of 610 NSCLC
patients between years 2003-2005, whereas 261 patients (Group 2)
out of 461 NSCLC patients between years 2017-2019. After exclu-
sions, 195 patients in Group 1 and 194 patients in Group 2 underwent
surgery. We compared two groups in terms of CM indications, detec-
tion of clinic multiple N2, N3 and single-station cN2 disease with CM,
unexpected pathologic (p)N2 ratios and false negativity of CM.

Results: There were 454 of 610 patients (74.4%) in Group 1 and
261 of 461 patients (56.6%) in Group 2 were indicated with CM
(p<0.001). While 78 patients (17.2%) in Group 1 were diagnosed
with multiple clinics N2, N3 with CM, 4 patients (1.5%) in Group 2
(p<0.001). Single-station cN2 was detected in 18 patients (4%) in
Group 1 and 27 patients (10.3%) in Group 2 (p=0.001). While 45
patients (23.1%) had unexpected pN2 in Group 1, it was found in
18 patients (9.3%) in Group 2 (p<0.001). False negativity found in
17 patients (8.7%) in Group 1, whereas 8 patients (4.1%) in Group
2 (0.065). A statistically significant difference was found between
the groups in terms of CM indications, diagnosis of clinic multiple
N2, cN3, single-station cN2 and detection of unexpected pN2.

Conclusion: Over the years, as a result of advancements in tech-
nology and minimally invasive techniques, cervical mediastinoscopy
indications, clinical multiple N2, cN3 disease detection with CM,
unexpected pN2 detection in surgery and false negativity ratios of
CM have decreased.

Key words: cervical mediastinoscopy; false negativity; mediastinal staging;
unexpected N2

OZET

Amac: Bu calismanin amaci, yillar icinde teknoloji ve tani yén-
temlerinde yasanan gelismeler sonucunda servikal mediasti-
noskopi (MK) endikasyon ve sonuglarinda nelerin degistigini
gbzlemlemektir.

Materyal ve Metot: Primer kliclik hiicreli disi akciger kanseri
(KHDAK) tanisi alan toplam 1071 hasta retrospektif olarak deger-
lendirildi. MK endikasyonu, 2003-2005 yillari arasinda 610 KHDAK
hastasinin 454’Gne (Grup 1), 2017-2019 yillan arasinda 461
KHDAK hastasindan 261’ine (Grup 2) kondu. Calismadan c¢ikarilan
hastalar sonrasinda, Grup 1’de 195 hasta ve Grup 2’de 194 hasta
ameliyat edildi. MK endikasyonlari, MK ile klinik multipl N2, N3, tek
istasyon klinik N2 tespiti, beklenmedik patolojik (p)N2 oranlari ve
MK’nin yanlis negatifligi acisindan iki grup karsilastirildl.

Bulgular: Grup 1’de 610 hastanin 454°(iine (%74,4), Grup 2’deki
461 hastanin 261’ine (%56,6) MK endikasyonu kondu (p<0,001).
Grup 1°de 78 hastada (%17,2) MK ile multipl klinik N2 ve N3 tanisi
konulurken, Grup 2’de 4 hastaya (%1,5) bu tani kondu (p<0,001).
Grup 1’de 18 hastada (%4), Grup 2’de 27 hastada (%10,3) klinik tek
istasyon N2 tespit edildi (p=0,001). Grup 1’de 45 hastada (%23,1)
beklenmeyen pN2 bulunurken, Grup 2’de 18 hastada (%9,3) bu-
lundu (p<0,001). Grup 1°de 17 hastada (%8, 7) yalanci negatiflik bu-
lunurken, Grup 2’de ise 8 hastada (%4,1) yanlis negatiflik bulundu
(0,065). MK endikasyonlari, multipl N2, N3, tek istasyon klinik N2
tanisi ve beklenmedik pN2 saptanmasi agisindan gruplar arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark bulundu.

Sonug: Yillar icinde, teknolojideki ve minimal invaziv tekniklerde-
ki gelismeler sonucunda, servikal mediastinoskopi endikasyonlari,
MK ile klinik multipl N2, N3 hastalik tespiti, cerrahide beklenmedik
PN2 tespiti ve MK’nin yanlis negatiflik oranlan azalmistir.

Anahtar kelimeler: servikal mediastinoskopi; yanhs negatiflik; mediastinal
evreleme; beklenmeyen N2
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Introduction

The current staging system in lung cancer includes
tumor size (T), regional lymph node metastasis (N),
and distant metastasis (M). Treatment of lung can-
cer is determined according to tumor stages'. In the
absence of distant metastasis, one of the most im-
portant prognostic factors is lymph node metastasis.
Radiological methods, minimally invasive and inva-
sive techniques are used for preoperative mediastinal
staging. Ipsilateral multiple mediastinal lymph node
metastases (multiple N2) and contralateral medi-
astinal lymph node metastasis (N3) do not benefit
from surgery in non-small cell lung cancer (NSCLC)
patients*’. Therefore, preoperative evaluation of
mediastinal lymph nodes is crucial and prevents un-
necessary thoracotomies. With the advancements of
technology, positron emission tomography-comput-
ed tomography (PET-CT) has started to take an im-
portant place in the non-invasive staging of mediasti-
nal lymph nodes*. Cervical staging mediastinoscopy
(CM) is an invasive gold standard method for medi-
astinal staging’. Recently, endobronchial ultrasound-
guided transbronchial needle aspiration (EBUS-
TBNA) and transesophageal ultrasound-guided fine
needle aspiration (EUS-FNA) have become the first
choice for mediastinal staging in many centers due
to their minimally invasive nature’s advantages®. The
indications for CM appear to be decreasing with the
introduction of minimally invasive and non-invasive
techniques in medaistinal staging’. In addition, with
the use of minimally invasive techniques, preopera-
tive staging algorithms have begun to change in recent
guidelines®. However, the effects of recent technolog-
ical advancements regarding mediastinal staging on
CM outcomes and indications are unknown.

The purpose of this study was to evaluate whether the
CM indications and the outcomes have differed with
the advancement of technology and new mediastinal
staging algorithms over the years in NSCLC patients.

Materials and Methods

Out of 610 NSCLC patients, 454 patients (Group
1) had indications for CM between the years 2003—
2005 and out of 461 patients, 261 patients (Group 2)
had indications for CM between 2017-2019. These
patients were evaluated retrospectively. In group 1,
indications for CM were determined by contrast
computed tomography (CT). CM was performed

in cases with mediastinal lymph nodes larger than 1
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cm in CT evaluation. In Group 2, mediastinal stag-
ing was performed as suggested by current guidelines
of European Society of Thoracic Surgeons (ESTS)’.
According to the latest algorithm recommendations,
EBUS/EUS should be considered as the first choice
in cases with mediastinal lymph nodes larger than
1 cm on CT with positive PET-CT findings since
EBUS is minimally invasive and has a similar sensitiv-
ity to CM. If clinically NO (cNO) disease is detect-
ed with EBUS, the result should be confirmed with
video-assisted mediastinoscopic lymphadenectomy
(VAMLA) or CM. Even in the absence of radiologi-
cal evidence, invasive mediastinal staging methods
are recommended in central tumors with suspected
hilar lymph node positivity (N1), adenocarcinoma
histology and tumors larger than 3 cm. We used this
algorithm for mediastinal staging in Group 2.

The technique of CM involved a standard cervical
incision where the layers were passed, the pretra-
cheal fascia was dissected and the mediastinoscope
was inserted. The paratracheal area was reached with
blunt dissections towards the carina, and the upper
(2R and 2L) and lower paratracheal lymph nodes
(4R and 4L) and subcarinal lymph nodes (7) were
routinely explored. All stations were examined and
visible lymph nodes were sampled. ESTS recommen-
dations were taken into consideration for the num-
ber of lymph node stations sampled in CM"’, They
recommend for an appropriate mediastinal staging
with CM, at least one sample from the lower para-
tracheal station and one from the subcarinal station
and, if present, a sample from the upper paratrache-
al lymph node (s). The sampled lymph nodes were
staged according to The American Joint Committee
on Cancer (AJCC) staging system, as reccommended
by Mountain''. While patients with single-station
cN2 disease detected in CM were referred to neoad-
juvant therapy, patients with multiple N2 and cN3
diseases were referred for adjuvant therapy to the
oncology clinics. Regarding patients with cNO dis-
ease, those with resectable tumors and fit for thoracic
surgery were operated on. During the operation, we
perform systematic mediastinal lymph node dissec-
tion for mediastinal staging. All mediastinal lymph
node stations from 5 to 9 and hilar lymph nodes
(stations 10 and 11) were dissected en bloc, not
sampled. Recently we perform lobe specific lymph
node dissection in early stage NSCLC as suggested
by ESTS'. Therefore, at least 3 mediastinal lymph
nodes were dissected in the drainage path of the lobe
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with the requirement of one lymph node being from
the subcarinal (number 7) station. Resected materi-
als and lymph nodes were assessed histopathological-
ly by the experienced pathologists. False negativity
was accepted as the detection of tumor metastasis in
the pathological examination in at least one of the
mediastinal lymph node stations (2R, 2L, 4R, 4L,
7) that can be reached by CM. Since the aorticopul-
monary and paraaortic (station 5-6) stations can be
reached with extended mediastinoscopy, the metas-
tases of these regions were not considered to be false
negatives of CM. Also paraesophageal and inferior
ligament lymph node (station 8-9) metastases were
not considered to be false negatives of CM since CM
can not reach those stations also. Unexpected N2
was defined as tumor involvement in any mediastinal
lymph node (Station 2-4-5-6-7-8-9) on pathological
examination, despite finding cNO with CM.

Inclusion and Exclusion Criteria

A total of 1071 patients diagnosed NSCLC in the
present study (Group 1; n=610, Group 2; n=461). In
Group 1,454 (74.4%) patients had indications for CM
whereas 261 (56.6%) patients had indications for CM
in Group 2. Since neoadjuvant treatment positively af-
fected false negativity and unexpected N2 ratios, these
patients were excluded from the present study [(Group
1; 60 patients (Although 42 of them reported ¢NO, for
a subject of a different study they underwent neoadju-
vant treatment, 18 patients due to ¢cN2, Group 2; 27
patients due to cN2). Patients who refused operation
or those operated in some other hospital were excluded

Table 1. Exclusion criteria

(Group 1; n=24, Group 2; n=3). As a result of major
complications/exitus during CM (major hemorrhage
causing the procedure to end and/or requiring a thora-
cotomy or sternotomy) patients who could not have ef-
fective mediastinal lymph node sampling were exclud-
ed (Group 1; 8 major complications, 1 perioperative
exitus, Group 2; 1 major complication). During sur-
gery 33 patients in Group 1, considered inoperable due
to tumor invasion into the surrounding tissues and re-
mained in the exploration stage, were excluded. There
were no patients who remained in the exploration
stage in Group 2. Patients with insufficient intraopera-
tive lymph node dissection (have not sampled at least 3
N2 stations in the drainage path of the lobe) were also
excluded since the false negativity of CM could not be
evaluated (Group 1; n=55, Group 2; n=32). A total
of 244 patients [(Group 1; n=181 (74.2%), Group
2; n=63 (25.8%)] were excluded and 471 patients
[(Group 1; n=273 (57.9%), Group 2; n=198 (42.1%)]
were included to the study (Table 1).

The study was approved by our Institutional Review
Board and was conducted in accordance with the prin-
ciples of the Declaration of Helsinki.

Statistical Analysis

The demographic characteristics of the patients and
the collected data were entered from IBM® SPSS® (the
Statistical Package for the Social Sciences) Statistics
entered into version 25. Variables were character-
ized by using average, maximum and minimum val-
ues. Percentage values were used for qualitative vari-
ables. Normal distributions were reported as mean +

Exclusion details

Group 1, N (%) Group 2, N (%) Total, N (%)

Total non-small cell lung cancer patients

CM indicated patients

Neoadjuvant treatment — subject of a different study
Neoadjuvant treatment because of cN2

Operated in some other hospital or refused surgical treatment
Major complications/exitus during CM

Remained in exploration stage during thoracotomy
Intraoperative insufficient lymph node sampling

Total excluded patients

Total included to the study

610 (56.9%) 461 (43.1%) 1071
454 (74.4%) 261 (56.6%) 715 (66.7%)
42 (9.2%) 0 (0%) 42 (5.8%)
18 (3.9%) 27 (10.3%) 45 (6.3%)
24 (5.3%) 3(1.1%) 27 (3.7%)
9(1.2%) 1(0.4%) 10 (1.4%)
33 (7.2%) 0 (0%) 33 (4.6%)
55 (12.1%) 32 (12.2%) 87 (12.1%)
181 (39.8%) 63 (24.1%) 244 (34.1%)
273 (60.2%) 198 (75.9%) 471 (65.9%)

CM, cervical mediastinoscopy; cN2, clinic N2; N, number.
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SD and Student’s t-test was used for comparison of
groups. Pearson’s chi-square was used for the analysis
of qualitative variables, Fisher’s exact test was used if
the group was small (<5). Nonparametric continu-
ous variables were recorded as median and ranged
distribution and they were compared by using Mann-
Whitney U tests. p<0.05 was accepted as statistically
significant.

Results

The mean age of the patients who underwent CM
was 58.847.2 (range 28-80 years). The mean age in
Group 1 was 56.4+7.5 (range 28-77 years), whereas
it was 61.2+7.3 (range 40-80 years) in Group 2. The
majority of the patients were men (n=681, 95.2%).
In Group 1, there were 441 male patients (97.1%),
whereas 240 patients (91.9%) were male in Group
2. There was no significant difference between the
groups in terms of age and gender (Table 2). There
were a total of 1071 patients diagnosed with NSCLC
in both groups. Four hundred and fifty-four (74.4%)
of 610 NSCLC cases in Group 1 and 261 (56.6%)
of 461 NSCLC cases in Group 2 had indications for
CM. CM indication was found significantly higher in
Group 1 (p<0.001). Major complications developed
in 9 patients (2%) in Group 1, while in one patient
(0.4%) in Group 2. There were no significant differ-
ences in terms of major complications between the
groups (p=0.103). Eighteen patients were detected
as single-station ¢N2 (4%) in Group 1, whereas 27

Table 2. Demographic and pathological features of the patients
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patients (10.3%) in Group 2. This difference was
found statically significant (p=0.001). Clinic mul-
tiple N2 and cN3 were found in 78 patients (17.2%)
in Group 1 while in only 4 patients (1.5%) in Group
2. This difference between groups was found to be sig-
nificant (p<0.001). After referring cN2, ¢N3 patients
to the oncology clinics, 389 ¢<NO patients remained
and underwent surgery (Group 1; n=195, 42.9%,
Group 2; n=194, 74.3%).

Despite current diagnostic and interventional meth-
ods, unexpected pN2 was detected in 45 patients
(23.1%) in the postoperative pathology reports in
Group 1, whereas in 18 patients (9.3%) in Group
2. The difference between groups was significant in
regards to unexpected pN2 ratios (p<0.001). False
negative pN2 was detected in 17 patients (8.7%) in
Group 1 and 8 patients (4.1%) in Group 2. There
was a trend toward significance differences between
groups in terms of false negativity (p=0.065). The
most frequent false negativity was detected at station
7 in both groups. False negativity of station 7 was de-
tected in 13 (6.6%) patients in Group 1, and 6 (3%)
patients in Group 2. False negativity of 4R was de-
tected in 4 patients (2%) in Group 1, whereas in 2
patients (1%) in Group 2. There was no statistically
significant difference between the groups in terms
of false negativity for stations 7 and 4R (Station 7;
p=0.102, Station 4R; p=0.685). Demographic and
pathological features of the patients are all listed in
Table 2.

Variables Total, (n=715) Group 1, (n=454) Group 2, (n=261) p value
Gender, n (%)
Male 681 (95.2%) 441 (97.1%) 240 (91.9%) 1.000
Female 34 (4.8%) 13 (2.9%) 21(8.1%)
Age, years + SD 58.8+7.2 56.4+7.5 61.2+7.3 0.457
Indication of CM, n (%) 715/1071 (66.8%) 454/610 (74.4%) 261/461 (56.6%) <0.001
Major complications, n (%) 10 (1.4%) 9 (2%) 1(0.4%) 0.103
Neoadjuvant treatment because of ctN2, n (%) 45 (6.3%) 18 (4%) 27 (10.3%) 0.001
Clinic multiple N2-N3, n (%) 82 (11.4%) 78 (17.2%) 4 (1.5%) <0.001
Patients underwent resection*, n (%) 389 (54.4%) 195 (42.9%) 194 (74.3%)
— Unexpected pN2, n (%) 63 (16.2%) 45 (23.1%) 18 (9.3%) <0.001
— False negative, n (%) 25 (6.4%) 17 (8.7%) 8 (4.1%) 0.065
— Station 7, n (%) 19 (4.9%) 13 (6.6%) 6 (3%) 0.102
— Station 4R, n (%) 6 (1.5%) 4 (2%) 2 (1%) 0.685

CM, cervical mediastinoscopy; n, number; N, node; cN2, clinic N2; N2-N3, clinic N2, N3; pN2, pathological N2; SD, standard deviation.

* Anatomic lung resection which was at least a lobectomy and mediastinal lymph node dissection.
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According to the findings of the present study, the sen-
sitivity, specificity, negative predictive value (NPV)
of CM in Group 1 was found to be 84.8%, 100% and
91.2% respectively, whereas it was 60%, 100% and
96.2% in Group 2 (Table 3).

Discussion

The clinical stage in lung cancer is not always the same
as the pathological stage. Therefore, appropriate me-
diastinal staging is very important in determining the
treatment strategy to be selected. For this purpose,
radiological imaging methods as non-invasive proce-
dures, fiberoptic bronchoscopy, EBUS/EUS as mini-
mally invasive, and CM as invasive techniques are used
by physicians. Although CM is a gold standard tech-
nique for mediastinal staging, indications of CM ap-
pear to be decreasing with the advancement of imaging
methods and minimally invasive techniques'.

Since the first application of CM in the 1950s, its use
gradually increased and it became available in most
thoracic surgery clinics in the 1970s'*. According to
Martin et al.’®, the indications for CM between 1986
and 1992 was 16% and between 1993 and 2001 this rate
reached 32%. As seen in the literature, after CM became
popular in the mediastinal staging of lung cancer, refer-
ral to CM appears to increase in the early years. In the
present study, it is remarkable that Group 1's CM indi-
cations are excessive (Group 1, CM indication 74.4%).
CM has been performed in our clinic since the 1990s.
The thoracic surgery team is highly experienced in this
regard. We think the reason for the excess ratio is because
we adhere firmly to the indications of CM. In a multi-
center retrospective study conducted in the USA, 9749
patients from 163 centers were examined, and in 2006,
the number of patients requiring CM was found to be
14.6% and it decreased to 11.4% in 2010. In conclusion
they stated, with advances in minimally invasive proce-
dures and imaging, mediastinoscopy usage has declined
significantly”. Similar to the literature findings, there was
a significant decrease in CM indication in Group 2, as
EBUS was successfully applied in many centers.

Table 3. CM sensitivity, specificity, NPV

Groups Sensitivity Specificity (NPV)
1 84.8% 100% 91.2%
2 60% 100% 96.2%

CM, cervical mediastinoscopy; NPV, negative predictive value
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The success of mediastinal staging has significantly in-
creased with the introduction of PET-CT, at 75% pos-
itive predictive value (PPV) and 99% negative predic-
tive value (NPV)*. PET-CT has begun to be actively
used in public hospitals in Turkey since the second half
of 2004Y. However, because PET-CT could not be
used in our patient population before 2005, PET-CT
imaging was not performed in Group 1 patients. CM
maintains its importance in mediastinal staging with
its 76-85% sensitivity, 100% specificity, 82-92% neg-
ative predictive value (NPV) rates and very low rates in
morbidity (1.07%) and mortality (0.05%)*. While the
NPV rates of CM in the literature were 81% in the ear-
ly 2000s, rates have increased significantly after 2010
and reached 95%*"*%. NPV rates of CM have increased
in the present study over the years in accordance with
the literature.

EBUS has similar diagnostic staging values as CM with
80% sensitivity, 100% specificity and 90.5% NPV?>.
Recent guidelines have reported combined EBUS/
EUS should be used as a first line mediastinal staging
method as it does not require general anesthesia, it is
minimally invasive and can access the posterior cari-
nal, inferior mediastinal and hilar regions®. Although
PET-CT and EBUS/EUS have been included in the
2006 staging guidelines of ESTS, EBUS/EUS has
begun to be used in public hospitals after 2008 in
Turkey?*. Therefore, EBUS/EUS procedure could not

be used in Group 1 patients for mediastinal staging.

There is a significant difference between Group 1 and
Group 2 in terms of indications for CM over the years.
This is probably due to the introduction of PET-CT
and EBUS/EUS in mediastinal staging. It seems that,
as a result of the non-invasive detection of clinical mul-
tiple N2 and N3 patients, CM was no longer required
in Group 2 patients. This is probably the reason why
unexpected N2 patients were significantly reduced
in Group 2, as they were diagnosed preoperatively.
Despite the detection of ¢<NO by non-invasive and
invasive staging techniques, the detection of unex-
pected pN2 during thoracotomy has been reported to
be between 15-32% in literature®. Unexpected pN2
patients in Group 2 were below the literature results
with 9.3%. This low rate is likely due to the success-
ful use of preoperative invasive and minimally inva-
sive mediastinal staging techniques, as seen from the
increased detection of single-station cN2 diseases in
Group 2. Recent studies stated that patient selection
for CM with guided PET-CT findings had better re-
sults than routinely performed CM?*. We think that



the detection of ¢N2 patients with CM in Group 2
has increased due to the selection of more specific pa-
tient groups that are candidates for cN2 with the PET-
CT guideline. In addition, the detection of more <N2
patients with CM may be explained by the increased
skills of surgeons over the years, as evidenced by the
decreases of major complications. Although there was
no significant difference between the 2 groups in terms
of false negativity, this difference exhibited a trend to-
ward significance. We think that the detection of more
single-station cN2 patients with CM led to a decrease
in false negativity in Group 2. Lemaire A et al.” ob-

served a 5.5% false negative ratio similar to our find-
ings in Group 2 (4.1%).

In the present study, the false negativity ratio in Group
1 was found to be 8.7%. Luke WP et al.?® reported their
false negative ratios as 8.8% and years later in another
study, Hammoud ZT et al.” reported their false nega-
tive ratios as 8%. These results were similar to our re-
sults. Consistent with the literature, the most common
false negativity in both groups occurred in the subcari-
nal lymph node station and less frequently in the right
lower paratracheal station®. The subcarinal region is a
large area and CM can not reach every part hence CM
is unable to sample posterior carinal regions. In addi-
tion, this area is surrounded by many important vessels,
and damage to them can cause life-threatening bleed-
ing. This risk may prevent adequate sampling®. All this
may explain the high false negative ratios of the sub-
carinal lymph node.

The present study has some limitations. In both groups,
we did not specify our clinical stages retrospectively
before CM. Although the reduction in CM rates and
pN2 detection rates in surgery was explained by the ad-
vancement in PET-CT and other minimally invasive
staging methods, we did not include our clinic’s PET-
CT, EBUS/EUS sensitivity and specitivity rates in the
present study. Despite all this, we believe that this his-
torical cross-sectional study well demonstrated chang-
es in CM over the years with a large patient series.

In conclusion, cervical mediastinoscopy is still the gold
standard of mediastinal staging with high sensitivity,
specificity and negative predictive values even though
there is a decrease in its indications over the years due
to the advancement of technology and minimally inva-
sive techniques. In the last 12 years, detection of clinic
multiple N2 and ¢N3 disease with CM, unexpected
pN2 detection in surgery and false negative rates of

CM have decreased.
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Opere Edilen Lomber Disk Hernili Hastalarda Sagittal Denge
Parametreleri ile Herniasyon Seviyesi Arasindaki lliski

Correlation Between Sagittal Balance Parameters and Herniation Levels in Patients Operated

for Lumbar Disc Herniation
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ABSTRACT

Aim: The aim of this study is to assess the correlation between the
level of disc herniation and pelvic and lumbar vertebral incidences
in patients operated for lumbar disc herniation.

Material and Method: This retrospective study included those
patients whose file records were analyzed. The demographic data
and clinical findings of 59 patients diagnosed with single level
lumbar disc herniation and underwent unilateral microdiscectomy
were recorded. In the analysis of the variables, SPSS 25.0 (IBM
Corparation, Armonk, New York, United States) was used.

Results: The patients involved 28 men and 31 women whose me-
dian age was found as 43.31+4.27 (38-54) years. With regard to
location, it was determined that in 28 (47.5%) patients, the herni-
ated discs were located on the right and in 31 patients (52.5%),
they were located on the left. In terms of levels, in patients with
herniated discs at level L5-S1, the median pelvic index and L4 in-
dex were found to be significantly lower than those of patients
with herniated discs at levels L4-5 and L3-4 (p=0.002, p=0.001),
whereas in patients with herniated discs at level L4-5, the median
L5 incidence was found to be significantly high (p=0.001).

Conclusion: In this study, the pelvic index and L4 and L5 indexes
were found to be significantly low in patients with herniated discs
at level L5-S1. It is considered that future prospective and multi-
centered studies with long-term follow-up are necessary.

Key words: index; pelvic index; incidence; L5 and L4 incidence; lumbar disc
herniations

OZET

Amac: Lomber disk hernisi nedeni ile opere olan hastalarda disk
hernisinin gérildigd seviye ile pelvik ve lomber vertebra insidans-
lari arasindaki iliskinin degerlendiriimesi amaclandi.

Materyal ve Metot: Retrospektif olarak planlanan calismaya dos-

ya kayitlan incelenen hastalar dahil edildi. Tek seviye lomber disk
hernisi tespit edilen ve tek tarafll mikrodiskektomi ybntemi ile opere

olan 59 hastanin demografik verileri ve klinik bulgulan kayit edildi.
Degiskenlerin analizinde SPSS 25.0 (IBM Corparation, Armonk, New
York, United States) programi kullanildl.

Bulgular: Yirmi sekizi erkek 31°i kadin olan hastalarin yas orta-
lamasi 43,31+4,27 (38-54) yil olarak bulundu. Yerlesim yerlerine
bakildiginda 28 (%47,5) hastanin sag, 31 (%52,5) hastanin ise sol
yerlesimli disk hernilerinin oldugu saptandl. Seviyeye gére bakildli-
ginda L5-S1 seviyesinde disk hernisi olan hastalarin pelvik indeks
ve L4 indeks ortalamalar L4-5 ve L3-4 seviyelerinde disk hernisi
olan hastalarin ortalamalarina gére anlamli derecede dlstik bulu-
nurken (p=0,002, p=0,001), L4-5 seviyesinde disk hernisi olan has-
talarin L5 insidans ortalamalar anlamli derecede yliksek bulundu
(p=0,001).

Sonug: Bu calismada, L5-S1 seviyesinde disk hernisi olan hasta-
larda pelvik indeks, L4 ve L5 indeksler anlamli derecede dlistik bu-
lunmustur. Gelecekte, uzun stireli takipli ve prospektif, cok merkezli
calismalarin yapilmasinin gerekli oldugunu distinmekteyiz.

Anahtar kelimeler: indeks; pelvik indeks; insidans; L5 ve L4 insidans; lomber
disk hernisi

Giris

Son zamanlarda yapilan ¢aligmalarda 6zellikle lomber
dejeneratif hastaliklarin yonetiminde sagittal balans
analizi bilyiik 6nem kazanmigtir'. Normal dengeli bir
omurgada servikal vertikal aks ve gravite hattinin tst
tiste cakigmasi omurganin dengesini olugturmaktadr.
Pelvik insidans ilk olarak Duval-Baupere ve ark. tarafin-
dan pelvis morfolojisinin tanimi yaparken vurgulamig-
lardir®. Roussouly ise omurganin seklinde farkli varyas-
yonlar olabilecegini ve toplumun bireylerinin énemli
bir kisminda farklilik oldugunu tanimlamigur. Ayrica
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omurga ile pelvis arasinda optimal bir uyumun igerisin-
de anatomik duruga sahip olmanin 6nemli olduguna
dikkat ¢cekmistir. Ayakta duran kiginin en az enerji har-
cayacak seklinde olan omurga dizilimi ise sagittal den-
ge olarak tanimlamaktadir. Bu da omurga ile pelvisin
uyumlu oldugunu gésteren 6nemli bir parametredir’.
Patolojik durumda ise viicut bu iki hat arasinda uyumu
saglamaya calisir, bu da sagittal dengenin kompensas-
yonu olarak tanimlanmaktadir. Lomber bolgedeki bo-
zulmalar siklikla omurganin bitiiniinde dengesizlige
neden olabilmektedir. Bel agrilarinin tedavisinde te-
mel nokta pelvisin sekil ve pozisyonu ile lomber lordoz
morfolojisinin bilinmesinden ge¢mektedir®.

Lomber disk hernileri 6zellikle geng eriskinlerde en sik
goriillen dejeneratif lomber omurga patolojisi olarak
kargimiza ¢ikmakla beraber sagittal dizilim ile iligkisinin
aragtinildigr caligma sayis1 oldukga azdir®. Distik pelvik
indeks ile disk dejenerasyonu arasindaki iligkiyi gosteren
birkag caligma bulunmakla beraber pelvik indeksin lom-

ber disk hernisi patogenezindeki rolii tartigmalidir®-°.

Bu ¢aligmada lomber disk hernisi nedeni ile opere olan
hastalarda disk hernisinin gortuldugi seviye ile pelvik
ve lomber vertebra insidanslari arasindaki iliskinin de-
gerlendirilmesi amaglandi.

Materyal ve Metot

Caligmaya 1 Haziran 2017 ile 1 Eylul 2019 tarihleri
arasinda Adiyaman Tip Fakiiltesi Egitim Aragtirma
Hastanesi beyin ve sinir cerrahisi klinigine bagvuran
ve lomber disk hernisi nedeniyle opere olan hastalarin
dosya kayitlari incelendi. Caligmaya baglamadan 6nce
Adryaman Universitesi Girisimsel Olmayan Klinik
Aragtrmalar Etik Kurulu'ndan 17 Aralik 2019 tarih ve
2019/9 sayili oturumda 12 nolu kararla onay alind1. Bu
caligmaya tek seviye lomber disk hernisi tespit edilen ve
tek tarafli mikrodiskektomi yontemi ile opere olan has-
ta dahil edildi. Caligma kriterlerine uyan 59 hastanin
demografik verileri ve klinik bulgular: analiz edildi.

Multi seviye lomber disk hernisi olan hastalar, spinal
stenoz, spinal enfekiyon, spinal metastatik timéri

olan hastalar ¢aligma dig1 birakildi.

Hastalarin radyolojik kayitlarindan ulagilan femur
bagini gosterecek sekilde ¢ekilen lumbosakral lateral
grafilerilerinden pelvik insidans ve L4-L5 insidans
agilart ol¢iildit (Sekil 1). Tiim élgiimler, iki 6l¢iimiin
ortalamasini alan tek bir aragtirmaci tarafindan yapil-
di. Olgiimler PACS (GE, ABD), goriintiileme sistemi
kullanilarak yapildi.

Kafkas J Med Sci 2021; 11(1):89-93

Pelvik insidans, sakral platoya dik ¢izilen hat ile sakral
platonun orta hattundan femur bagini birlegtiren ¢izgi
arasindaki a¢1 dl¢iilerek bulundu. L4 ve L5 insidanslar
ise degerlendirilen vertebra cismine cizilen dik hat ile
vertebra cisminin orta hattindan femur bagini birlegti-
ren ¢izgi arasindaki ac1 6l¢tilerek kayit edildi.

Istatistiksel Analiz

Degiskenlerin analizinde SPSS 25.0 (IBM Corparation,
Armonk, New York, United States) programi kullanil-
di. Shapiro-Wilk testi tek degiskenli verilerin normal
dagilima uygunlugunda, Mardia (Dornik and Hansen
omnibiis) testi ¢ok degiskenli verilerin normal dagilima
uygunlugunu incelemede kullanildi. Tek degiskenli var-
yans homojenligi Levene ile ve ¢ok degiskenli varyans
homojenligi acgisindan Box-M testi uygulandi. Nicel
verilere gore bagimsiz iki grubun birbiri ile kargilagti-
rilmasinda Independent-Samples T  testi Bootstrap so-
nuglariyla kullanildi. Bagimsiz kategorik degiskenlerin
nicel degiskenlere gore etkilesimlerini incelemek igin

Univariate (ANOVA) Analysis of Variance (Bootstrap);

e ————

T
12.71CM

Sekil 1. Lateral lumbosakral grafilerilerde pelvik insidans ve L4-L5 insidans
agilari.



post hoc analizleri icin Fisher’s Least Significant
Difference (LSD) testi kullanildi. Kategorik degisken-
lerin birbiri ile kargilagtiilmasinda ise Pearson Chi-
Square ve Fisher Exact testleri Exact sonuglar ile test
edildi. Lokalizasyona gore en yiiksek 6nemlilige sahip
degiskeni bulmak ve tahminlemek i¢in Neural Network
(Multilayer Perceptron) kullanild.

Optimizasyon algoritmasi i¢in Gradiendescent, hidden
layer aktivasyon fonksiyonu olarak Hyperbolic tangent,
output Layer aktivasyon fonksiyonu olarak Softmax
kullanildi. Traning data se¢imi i¢in Mini-Batch yonte-
mi kullanilmig olup %70 Training set %30 Testing set
olarak ayarlandi. Nicel degiskenler tablolarda ortalama
+ SS. (standart sapma), Medyan + IQR (Interquartile
Range) ve Medyan (Minimum/Maximum) seklinde ifa-
de edilirken kategorik degiskenler ise n (%) olarak gos-
terildi. Giiven diizeyi %95 ve tizerinde incelenmis olup

0,05’ten kiiiik olan p degeri anlamli olarak kabul edildi.

Bulgular

Caligmaya dahil edilen hastalarin 28’1 erkek 31’1 kadin
olup, yas ortalamasi 43,31+4,27 (38-54) yil olarak bu-
lundu. Yerlesim yerlerine bakildiginda 28 (%47,5) hasta-
nin sag, 31 (%52,5) hastanin ise sol yerlesimli disk herni-
lerinin oldugu saptandi. Hastalarin demografik 6zellikleri
ve klinik veri dagilimlari Tablo 1'de gosterilmigtir.

Tablo 1. Hastalarin demografik ve klinik bulgularimin dagiim ézellikleri

n %

Sag-sol

Sag 28 47,50

Sol 31 52,50
Lokalizasyon

L3-4 3 5,10

L4-5 24 40,70

L5-S1 32 54,20
Cinsiyet

Kadin 31 52,50

Erkek 28 47,50
Niiks

Yok 55 93,20

Var 4 6,80

Ortalama=SD. Median (Min/Max)

Yas 43,31+4,27 44 (35/51)
Pelvik indeks 55,03+8,69 55(35/78)
L5 indeks 27,78+6,39 28 (14/42)
L4 indeks 16,64+5,03 16 (8 /26)

SD., standart sapma; Min, minimum; Max, maximum.

o1

Cinsiyet ile 6l¢tim parametreleri arasindaki iligkiye ba-
kildiginda kadin hastalarin erkek hastalara gore pelvik
ve L5 insidans ortalamalart istatistiksel acidan anlamli
derecede yiiksek bulunurken, L4 insidanslari arasinda

fark bulunmad: (Tablo 2).

Yas, cinsiyet ve niiks ile lokalizasyon arasindaki iliski
acisindan yapilan degerlendirmede hastalar arasinda
istatistiksel agidan anlamli bir fark saptanmazken, pel-
vik insidans, LS insidans ve L4 insidans ortalamalar
ile lokalizasyona gore istatistiksel agidan anlamli fark
bulundu. Seviyeye gore bakildiginda L5-S1 seviyesinde
disk hernisi olan hastalarin pelvik indeks ve L4 indeks
ortalamalart L4-5 ve L3-4 seviyelerinde disk hernisi
olan hastalarin ortalamalarina gore anlamli derecede
diisitk bulunurken (p=0,002, p=0,001), L4-5 seviye-
sinde disk hernisi olan hastalarin L5 insidans ortala-
malart anlamli derecede yitksek bulundu (p=0,001)
(Tablo 3). Yapay sinir aglar1 ile cok katmanli tahmin-
leme yontemi ile bakildiginda ise L4 indeksin ise en
onemli parametre oldugu saptand: (Tablo 4).

Tartisma

Bu ¢aligmada L5-S1 seviyesinde disk hernisi olan has-
talarda pelvik indeks, L4 ve L5 indeksler anlamli dere-
cede diisiik bulunmugtur. Olgiilen parametreler iginde
L4 indeksin en 6nemli indeks oldugu saptanmigtir' .

Yapilan caligmalarda spinopelvik sagittal dizilimin
lomber dejeneratif disk hastaliklarin patogenezi ve
gelisimindeki onemi gesitli ¢aligmalarda gosterilmis-
tir'' "', Barrey ve ark’’nin 85 hasta ile yapuiklar1 bir ¢a-
lismalarinda lomber disk hernisi olan 45 yas alt1 geng
eriskinlerde pelvik indeksi anlamli derecede diisiik bul-
muslardir. Yang ve ark®.nin lomber dejeneratif disk has-
talig1 ve lomber disk hernili hastalarin degerlendirildi-
gi calismalarinda hastalarin pelvik indekslerini anlaml
derecede diisiik bulmuglardir. Pelvik insidans biiytime
tamamlandiktan sonra 6ne ¢ikan en 6nemli morfolojik
parametre olarak tanimlanmaktadir. Lomber dejenera-
tif disk hastalig1 ve lomber disk hernisi olan hastalarda
dugsiik pelvik indeks disk jenerasyonu i¢in predispozan
bir faktor olarak sayilmaktadir. Bunun yaninda digiik
pelvik indeks, digiik sakral slop ve lordoz kaybinin da
nedeni olabilmektedir. Diiz bir omurga yer¢ekiminin
kompresif etkilerini artmasi disk dejenerasyonu hizlan-
dirmakeadir’®"%. Diger yandan makaslayict kuvvetlerin
absorpsiyonunda azalma olmasi diskte yaralanmaya ne-
den olmakta ve disk hernisyasyonu ile sonu¢lanmakta-
dir’®. Son zamanlarda pelvik insidans ile bel agrist ara-
sinda anlamli bir iligki tanimlanmakta ve fakat diigik
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Tablo 2. Cinsiyet ile sagittal denge parametrelerinin ve demografik verilerin karsilastirimasi

Kadin (n=31) Erkek (n=28)
Ortalama=SD. (Min/Max) Ortalama=SD. (Min/Max) p
Yas 43,83+4,56 (35/50) 42,69+4,07 (35/51) 0,449
Pelvik indeks 57,77+8,99 (35/78) 51,54+7,53 (40 / 67) 0,004
L5 indeks 29,63+6,31 (15/42) 26,35+6,08 (14 / 41) 0,027
L4 indeks 17,37+5,02 (9 / 25) 15,65+5,22 (8 / 26) 0,193

Independent samples t test (Bootstrap); SD., standart sapma; Min, minimum; Max, maximum.

Tablo 3. Lokalizasyona ile sagittal denge parametrelerinin ve demografik verilerin karsilastirimasi

Lokalizasyon

L3-4 (n=3) L4-5 (n=24) L5-S1 (n=32)
n (%) n (%) n (%) p
Cinsiyet
Kadin 1(33,3) 15 (62,5) 15 (46,9)
0,288 °
Erkek 2 (66,7) 9(37,5) 17 (53,1)
Niiks
Yok 3(100,0) 23 (95,8) 29 (90,6)
0,627 1
Var 0(0,0) 1(4,2) 3(9,4)
Ort.+SD. (Min/Max) Ort.=SD. (Min/Max) Ort.+SD. (Min/Max)
Yas 43,33+3,51 (40/ 47) 42,83+4,81 (35/50) 43,66+3,99 (35/51) 0,496
Pelvik indeks 58,00+5,00 (53 / 63) 59,13+7,63 (48 /78) 51,69+8,43 (35/70) 0,002
L5 indeks 21,67+3,21 (18/ 24) 32,33+4,57 25/ 42) 24,94+5,68 (14 / 36) 0,001
L4 indeks 18,00+2,00 (16 / 20) 20,58+4,35 (11/26) 13,56+3,32 (8 / 20) 0,001t

?Pearson chi-square test (exact); 'Fisher Exact test (exact); tIndependent samples t test (Bootstrap); SD., standart sapma; Min, minimum; Max, maximum; Ort, ortalama

Tablo 4. Yapay sinir aglan yontemi ile parametrelerin tahminlenmesi ve degerlendiriimesi

Degiskenlerin 6nemi Tahminleme

Bagimsiz degiskenler Normallestirilmis dnem Ornek (holdout) L4-5 L5-S1 Yiizde dogrulama
Uygulama (%70)

Cinsiyet 3,40% L4-5 11 2 84,60%

Niiks 21,20% L5-S1 3 19 86,40%

Sag-sol 16,70% Genel yiizde 40% 60% 85,70%

Yas 56,90% Test (%30)

Pelvik indeks 54,00% L4-5 9 2 81,80%

L5 indeks 41,40% L5-S1 0 10 100,00%

L4 indeks 100,00% Genel yiizde 42,9% 57,1% 90,50%

Sinir agi (cok katmanl algilayici); Gizli katman aktivasyon fonksiyonu, hiperbolik tanjant; Cikti katman aktivasyon fonksiyonu, Softmax; Bagimli degisken, lokalizasyon.

pelvik indeksin lomber disk herni etyolojisindeki roli
tartistlmaktadir. Bazi ¢aligmalarda pelvik indeks fark-
liliklar1 lomber disk hernili hastalarda bildirilmistir®”.
Ancak bagka caligmalarda anlamli bir fark bildirilme-
migtir®!°. Caligmalarin sonuglarinin bu él¢tide degis-
kenlik gostermesinin zemininde lomber disk hernisi
olan hastalarin yaglarinin nispeten geng olmasi ve disk

Kafkas J Med Sci 2021; 11(1):89-93

dejenerasyonun daha erken evrede olmas ile iligkili
olabilecegi dustiniilmektedir. Tim bunlarin tersine
lomber lordoz agist ile pelvik insidans iligkili bulunmug
ve sonucunda da disk dejenerasyonu ile iligkisi gosteril-
mistir’. Onceki aligmalarda lomber lordoz agisina ka-
tlim L1-L2 segmentinde %3, L2-L3 segmentinde %12,
L3-L4 segmentinde %18, L4-L5 segmentinde %27 ve



13,14

L5-S1 segmentinde ise %48 oldugu belirtilmigtir
Bu caligmada L5-S1 seviyesinde disk hernisi olan has-
talarin L4 indeks ortalamast anlamli derecede diisiik
bulunmug ve yapay noral aglarla tahminleme yontemi
ile dl¢iilen parametreler i¢inde en 6nemli parametrenin
L4 indeks oldugu bulunmugtur. Lomber lordozun son
li¢ seviye tarafindan belirlendigi gézoniine alindiginda
ve bel agrisinin %80 oraninda L4-L5 omur ile besinci
lomber ve L5-S1 disk dejenerasyonundan kaynaklan-
mast nedeniyle hastalarin tedavisinin planlanmasinda
bu él¢iimlerin 6nemi bir kez daha ortaya ¢tkmaktadir®.

Bu ¢aligmanin kisithiliklart olarak, goreceli olarak kii-
cik ornek biytiklugiintin olmasi, disk hernisinin or-
taya ¢ikmasinda ve ilerlemesinde diigiik pelvik indeks
ve olciilen diger parametrelerin predispozan etkisini
belgelemek i¢in longitudinal verilerden yoksun retros-
peketif kesitsel bir caligma olmast sayilabilir.

Sonug olarak bu ¢aligmada, L5-S1 seviyesinde disk her-
nisi olan hastalarda pelvik indeks, L4 ve L5 indeksler
anlamli derecede diigitk bulunmugtur. Gelecekte, uzun
streli takipli ve prospektif, ok merkezli ¢aligmalarin
yapilmasinin gerekli oldugunu diisinmekteyiz.
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OLGU SUNUMU / CASE REPORT

Ayni Kitle Icerisinde Dermatofibrosarkom Protuberans
ve Miksofibrosarkom, Gok Nadir Olgu Sunumu

Dermatofibrosarcoma Protuberans and Myxofibrosarcoma in the Same Mass, Very Rare Case Report

Elif Gokce Devecioglu, Nazh Sena Seker

SBU Gazi Yasargil Egitim ve Arastirma Hastanesi, Tibbi Patoloji, Diyarbaksy, Turkey

ABSTRACT

We present a very rare case of composite tumor consisting of der-
matofibrosarcoma protuberans and intermediate grade myxofibro-
sarcoma with in the same mass. Our case is a protruded mass on
the skin, which has been present for years under the right chest of
a 58-year-old female patient, and has been growing recently. Both
tumor components, which are adjacent to each other macroscopi-
cally, have continuity with each other and extend to the subcuta-
neous tissue. Microscopically, distinct connection areas were also
observed between them. Besides known fibrosarcoma transfor-
mation of dermatofibrosarcoma protuberans, cases that are rarely
transformed into pleomorphic sarcoma are known. However, in
our case, the existing of two different tumors with in the same
mass suggests that dermatofibrosarcoma protuberans may also
transform into a myxofibrosarcoma, which has not been previously
reported in the literature.

Key words: dermatofibrosarcoma protuberans; myxofibrosarcoma;
mesenchymal tumor

OZET

Biz ayni kitle icerisinde dermatofibrosarkom protuberans ve orta
dereceli miksofibrosarkom birlikteliginin izlendigi ¢ok nadir bir
kompozit timdr vakasi sunmaktayiz. Vakamiz, 58 yasinda kadin
hastaya ait, sag g6gls altinda yillardir mevcut olan, son zamanlar-
da buiytiime gésteren deri Uzerinde protride kitledir. Makroskopik
olarak yan yana olan her iki timd&r bileseninin de birbiri ile devam-
Iihgi meveut olup, subkutan dokuya kadar uzanmaktadir. iki timor
arasinda mikroskobik olarak da belirgin baglanti alanlari gérilmdis-
tir. Dermatofibrosarkom protuberans vakalarinda fibrosarkom
transformasyonu yani sira nadiren pleomorfik sarkom transformas-
yonu gésteren olgularda bildiriimektedir. Bizim olgumuzda ayni
timoér icerisinde iki ayn timériin izlenmesi dermatofibrosarkom
protuberanslar vakalarinin daha énce literatiirde bildirilmemis mik-
sofibrosarkoma da déniisebilecegini dlisiindirmektedir.

Anahtar kelimeler: dermatofibrosarkom protuberans; miksofibrosarkom;
mezenkimal timor

Girig

Dermatofibrosarkom protuberans (DFSP) nadir gorii-
len, lokal rekiirrens oranlar yiiksek, metastaz orani di-
stk bir deri tumortudiir'. DFSP olgular, yavag biiytiyen,
deri renginde ya da kahverenkli plak seklinde ortaya ¢1-
kan ve zamanla nodiil haline gelen lezyonlardir. DFSP’ye
sebep olan etken tam bilinmemekle birlikte, hasar goren
deri bolgesinde ortaya ¢tkmast (6rnegin eski bir yara yeri
ya da dévme yeri olmasi gibi) nedeniyle bunun bir etken
olabilecegi diisiintilmektedir®. DESP’nin bir ¢ok varyan-
t1 tanimlanmugtir, bunlar; myoid, plak benzeri, granuler
hiicreli, sklerotik, atrofik, miksoid, pigmente (Bednar),
atrofik ve fibrosarkomat6z transformasyon gosteren
DESPdir’. Piir veye predominant miksoid DFSP ¢ok
nadirdir ve diger miksoid mezenkimal neoplazmlardan
ayrimi gereklidir4. DFSP’lerin %85-90’1inda, COL1A1-
PDGEF fiizyon genini olusturan spesifik bir kromozo-
mal translokasyon t(17;22) gosterilmistir’.

DESP uniform igsi hiicrelerden olugan, storiform pa-
tern gosteren bir timordiir ve subkutan yag dokuya,
bal petegi paterninde invazyon gosterir. Mitotik ak-
tivite digiikeiir, cogu olguda siklikla <5/10 BBAdur.
Tumor hiicreleri CD34 ile diffuz pozitiflik gosterir-
ken, keratin, S100, Faktor 13a ve kas belirleyicileri ne-
gatiftir. Myoid nodiillerde aktin pozitifligi gorilebilir.
Fibrosarkomatéz transformasyon (FS) olgularin kiigiik
bir kisminda gozlenir. FS, fasikuler ya da balik sirt1
patern gosteren, artmis mitotik akeivite (genelikle >5
mitoz/BBA) ve niikleer atipi olarak tanimlanmaktadir.
Fibrosarkomatéz transformasyon gosteren olgularda
lokal rekiirrens ve metastaz risklerinin arttig: digtintl-
mektedir®. DFSP tedavisi genis cerrahi eksizyondur.
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Adjuvan radyoterapi, cerrahi sinir negatif olgularda
onerilmemektedir. DFSP klasik sistemik terapiye yanit
vermemektedir. Avrupa ekoli, lokal rekkiirrens goste-
ren olgularda ve metastatik olgularda “imatinib” kul-
lanmakeadir. Cerrahi eksizyonu zor olan olgularda tii-
mor boyutunda kiigiilme yaparak faydali bir terapotik
ajan oldugu gosterilmigtir’.

Miksofibrosarkom ise ilk olarak 2002 yilinda DSO
siniflamasina girmistir®. Siklikla hafif bir erkek predo-
minanst ile yagh erigkinlerde, siklikla ekstremitelerde
subkutanoz yavag biiyiiyen kitle olarak ortaya cikar’.
Mikroskopik olarak, miksoid zeminde degisken sellii-
lariteye sahip bir timordiir. Tumor hiicreleri fusiform,
yuvarlak ya da stellat sekilde, hafif eozinofilik sitop-
lazmali olabilen ve atipik genis niikleuslu hiicrelerdir.
Tumorlerin ¢ogunda kurvilineer damar yapist dikka-
ti ¢eker. Tumor hiicreleri ya da inflamatuar hiicreler
damarlar etrafinda yogunlagir'. Fransa ulusal kanser
kontrol merkezleri federasyonu (FNLCC) ‘na gore de-
receleme 1, 2 ve 3 olarak yapilmakeadir. Hiposelliiler
MES derece 1, yitksek selliilarite, yiksek mitoz ve
nekroz igeren olgular derece 3, arada kalan olgular ise
derece 2 olarak kabul edilmektedir'"'%. Derece 2 ve 3
tumorler metastaz riski oldugu i¢in malign kabul edili-
rirken, derece 1 tiimoérler ise lokal agresif tiimor olarak
kabul edilir'?. MFS i¢in simdiye kadar spesifik bir kro-

mozomal degisiklik tanimlanmamigtir'.

Bu olguda ¢ok nadir olan, ayni tiimér kitlesinde hem
makroskopik hem mikroskopik olarak bitisik gori-
niimde DESP ve orta dereceli miksofibrosarkom olgu-
su sunmaktay1z.

Olgu Sunumu

58 yasinda kadin hasta, sag gogiis altinda bes yildir var
olan, yavas biiyiiyen kitle sikyeti ile bagvurmustur. Iki yil
once dis merkezde alinan tru-cut biyopsi materyali pa-
toloji sonucu dermatofibrosarkom protuberans olarak
raporlanmigtir. Hasta bu donemde eksizyonu kabul et-
memigtir. Hasta kitlenin son birkag ay icinde hizli buyi-
me gosterdigini belirtmektedir. Hastanemize bagvurdu-
gunda sag meme altinda, 20 cm ¢apinda nodiiler, ytizeyi
deri ile ayr1 renkli, ortasinde genis tilserasyon gézlenen
kitle izlenmigtir (Sekil 1). Uygulanan PET-BT sonucuna
gore, tanimlanan biiyiik kitle i¢erisinde nekroza sekon-
der hipo-ametabolik alanlar yani sira, biri 103x78 mm
boyutlarinda yumugak doku dansitesinde kitlesel lez-
yonda artmig FDG tutulumu (SUVmax 10,0) ve bu tii-
mor ile anatomik devamlilik gésteren, en biytigi 29x50
mm boyutlu birkag adet kitle/nodiiler lezyonda artmig
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FDG tutulumu (SUV max 7,3) saptanmustir. Kitleye ge-
nis cerrahi genis eksizyon uygulanmigtir.

Makroskopik incelemede, tizerinde 23%10 ¢cm boyu-
tunda bir alani tilsere deri elipsi bulunduran 23x12x11
cm boyutlarinda deri-deri alti eksizyon materyalidir.
Yapilan seri kesitlerde deri altinda 11,5%10 c¢m boyut-
larinda, sert kivamly, yer yer kanamali, yer yer nekroz
alanlari iceren nodiiler lezyon ile buna bitisik 4,5 cm
capinda jelatin6z goriiniimde, balik eti kivaminda si-
nirlart belirgin solid ayri bir lezyon daha izlenmigtir.
Kiigiik lezyon tabandan kendi kapsiili ile ayrilmug
gortiniimdedir.

Mikroskobik olarak ise iki kitlenin morfolojisi tamamen
farkli izlenmigtir. Sert kivamli biytik tiimor, kapsiili bu-
lunmayan, monoton igsi hiicrelerden olugan, storiform
patern gosteren (Sekil 2a) cevre yagli dokuya bal pete-
gi tarzinda (Sekil 2b) invazyon gosteren mezenkimal
tumor olarak izlenmigtir. Lezyon igerisinde fokal nek-
roz alanlart dikkati ¢ekmigtir. Nadir mitoz izlenmigtir
(3-4/10 BBA). Jelatinoz goriiniimde olan kiigiik kitle
ise miksoid matriks igerisinde, diizgitin sinirly, itici tarz-
da yagli dokuya invazyon yapan atipik stellat/fusiform
hiicrelerden olugan kapsiilic bulunmayan mezenkimal
timér olarak izlenmistir (Sekil 2c). Mitoz 8-9/10
BBAdir. Tumor igerisinde karakeeristik olan ince duvar-
I1, elonge, genis agryla kavisli daginik damarlardan olugan
(kurvilineer) belirgin vaskiiler ag yapisi dikkati gekmistir
(Sekil 2d). Mikroskopik olarak bu iki kitle arasinda kap-
stl ya da arada stroma izlenmemekte, birbirinin devami

seklinde gozitkmekeedir (Sekil 2¢, 2f).

Uygulanan immunohistokimyasal ¢caligmada buyiik tii-
mér CD34 ile diffiiz pozitif olup (Sekil 3a), S100 ile
fokal soluk pozitif, aktin desmin gibi diiz kas belirle-
yicileri ile negatif, e-GIST dislamak igin yapilan C-kit
ile negatiftir. Ki-67 proliferasyon indeksi yaklagik
%5'dir (Sekil 3b). Tariflenen morfolojik ve immiino-
histokimyasal bulgular 1s1ginda mevcut kitleye DESP
tanisi konmugtur. Kii¢itk miksoid kitlenin ise diger
miksoid mezenkimal tiimérler ile ayiricr tan1 yapilmas:
gerekmigtir. Miksoid DFSP bagta olmak tizere, mik-
soid liposarkom, miksofibrosarkom ve diisiik dereceli
fibromiksosarkom ve miksoid morfoloji gosterebilen
nérofibrom, anjiomiksom gibi bazi benign antiteler de
ayirici tanida digiiniilmusgtiir.

Ayirici tant i¢in uygulanan immunohistokimyasal belirle-
yicilerden, CD34 negatifligi (Sekil 3c) ile miksoid DFSP
ve anjiomiksomdan, S100 negatifligi ile nérofibromdan

ve MDM2-CDX4 negatifligi ile miksoid liposarkomdan
ayrimi yapilmugtir. Mikroskopik olarak miksoid zeminde,

Kafkas J Med Sci 2021; 11(1):94-99
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Sekil 1. Sag gogis alti yerlesimli, deriden protriide, yiizeyi tlsere goriiniimde, nodiiler kitlesel lezyonun
makroskopik gértindimdi.

Karakteristik vaskuler pattern (H&E, x200) (d); DFSP ve MFS gegis alani (H&E, x100) (e); DFSP ve MFS gegis alani (H&E, x40) (f).

Kafkas J Med Sci 2021; 11(1):94-99
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Sekil 3. a~d. DFSP CD34 immtinohistokimya (H&E, x100) (a); DFSP Ki-67 immiinohistokimya (H&E, x400) (b); MFS CD34 immiinohistokimya (H&E, x100)
(c); MFS Ki-67 immiinohistokimya (H&E, x400) (d).

klasik vaskiiler paterni ve stellat hiicrelerden olugmasi,
deri alunda izlenmesi ve iyi sinirly, nodiiler formasyon
gostermesi nedeniyle de disitk dereceli fibromiksosar-
kom ayrimi yapilmig olup, mevcut morfolojik ve immii-
nohistokimyasal bulgular 1iginda “Miksofibrosarkom”
tanist konugmugtur. Lezyonun Ki-67 proliferasyon in-
deksi yaklagik %40’ur ($Sekil 3d). Timériin FNLCCye
gore derecesi, histolojik tip skor 2, mitoz skor 1 ve nekroz

skor 1 olmak tizere toplam skor 4'tiir. Olgu buna gore de-
rece 2 MFS olarak degerlendirilmistir.

Sonug olarak, ayni timor kitlesi icerisinde DFSP ile
orta dereceli miksofibrosarkom olgusu izlenmeketedir.
Mikroskopik olarak ¢evresel ve taban cerrahi sinirin
negatif olmasi sebebiyle olguya ek bir tedavi uygulan-
mamis olup, klinik takibe alinmigtir. Yaklagik alti aylik

izlem siiresince nitks bulgusu saptanmamigtir.

Tartisma

DESP, intermediate malign potansiyele sahip fib-
roblastik/myofibroblastik  tiimérler  siniflamasinda

yer alan bir antitedir. Tipik olarak geng eriskinlerde,
govde, proksimal ekstremite ve bag boyun bolgesinde
goriiliir'®. DFSP’lerin fibrosarkomatéz transformasyo-
nu nadir; ama iyi bilinen bir antitedir’>'®. Yapilan bir
calismada, DFSP’lerin ¢ok nadir olarak, pleomorfik
sarkom benzeri fokal alanlar icerebilecegi bildirilmis-
tir. Dort olgu igeren bu ¢aligmada belirgin pleomorfik
alanlar iceren DFSP olgularinda RT-PCR ve FISH
yontemi ile COL1A1-PDGF fiizyon geni aragtirilmig
ve dort olguda da DESP igin spesifik olan kromozal
translokasyon gosterilmistir'”. Mevcut literatiirde sim-
diye kadar DFSP’lerin farkli bir sarkoma transformas-
yonu bildirilmemistir. Ancak literatiirde DFSP’nin
cocuklarda gériilen varyanu sayilan ve ayni kromozo-
mal translokasyonun saptandigi “dev hiicreli fibrob-
lastom” ile hibrid goriilebilen ya da dev hiicreli fibrob-
lastomun rekiirrensinde DFSP olarak gériilen vakalar
bilinmeketedir'®".

Miksoid DFSP ¢ok nadir bir varyant olup, ilk ola-
rak  1983’te tanimlanmigur®.  Miksoid DESP
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ayirict tanisinda miksofibrosarkom, disitk dereceli
fibromiksosarkom, miksoid liposarkom, anjiomiksom
gibi antiteler yer almaktadir. Miksoid DESP olgular:
immiinohistokimyasal olarak CD34 ile diffiz pozitif-
lik gosterdikleri i¢in diger miksoid antitelerden ayirict
tanust yapilabilir®. Literatiirdeki en genis seri olan ve
1985-2005 yullar1 arasinda miksoid DESP tanisi alan
23 olgunun derlendigi bir calismada, bizim olgumuzun
aksine, olgularin hepsinin yag dokuya bal petegi tar-
zinda invazyon yaptgi*', bizim olgumuzda ise DFSP
kisminda ¢evre dokuya bal petegi tarz1 invazyon goz-
lenirken, MES olan nodiiliin ¢evre dokudan ince fib-
r6z bir hat ile ayrildig: dikkati cekmektedir. Ayirica bu
calismada miksoid DFSP’lerin %95’inde CD34 ile po-
zitiflik gosterilmistir™. Bizim olgumuzda MFS CD34
ile negatiftir. MES olgulari i¢cin CD34 immiinreaktivi-
tesinin tanisal bir degeri olmadig, ancak yiizeyel igsi
hiicreli lipom gibi miksoid ve igsi hiicreli olabilen diger
antitelerle ayiricr tani agisindan kullanildig: bildiril-
migtir. Timor igerisinde sadece damar yapilarinda po-
zitif olabilecegi gibi tiimér hiicrelerinde fokal pozitif-
lik izlenebilecegi belirtilmistir*. Boylece sundugumuz
olgumuzda tariflenen timoriin miksoid komponenti-
nin miksoid DFSP ile ayrimi yapilmistr.

Literatiirde 1998 yilinda tek vaka olarak sunulan, MFS
ve DFSP’nin ayn1 timor kitlesi ierisinde izlendigi bir
olgu sunumu daha mevcuttur. Bu olguda subkutan
multinoduler, biri jelatinoz kesit ytiziine sahip, diger
daha kiigik nodil sert fibréz gortinimde, iyi sinirlt
kapstilsiz kitle tariflenmigtir. Histolojik olarak jelati-
noz yiizeye sahip timor disiik dereceli MES, diger no-
dul DESP olarak tani almigtir. Ayirici taniya bizim gibi
diger miksoid tiimoérler ve miksoid DFSP alinmugtir.
Bizim olgumuzdan farkli olarak bu olguda hem DFSP,
hem diiik dereceli MFS CD34 pozitifligi gostermek-
tedir. Bu sebeple tek neoplazmin diverjan diferansi-
asyonu olabilecegini disinmuglerdir. Ayrica DFSP
olgularinda beklenen ¢evre dokuya diizensiz uzanular
halinde invazyon iki olguda da yoktur. Benzer sekilde
iki olguda da MFS i¢in tipik kabul edilen kurvilineer,

elonge damar yapisi izlenmekeedir®.

Ozetle; mevcut literatiir taramasi ile DFSP ve
MFS’nin bitisik olarak bir tiimér hiicresi icinde go-
rillmesi agir1 nadir bir durum olarak kabul edilebilir.
Ayni timor kitlesi igerisinde iki ayr1 primer olarak
goriilebilecegi gibi tek neoplazm olarak ortaya ¢ikip
birbirlerine diferansiye olup olmadigi agisindan yo-
rum yapmak icin benzer vakalara ve hiicre kokenine
yonelik genetik aragtirmalara gereksinim oldugunu
distinmekeeyiz.
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Neck Circumference Measurement in Determination of Nutritional Status and Some Nutrition

Related Diseases
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ABSTRACT

The balance between nutrient intake and nutritional requirement
is important for optimal health; in this context, determining nutri-
tional status is fundamental. Neck circumference (NC) is one of the
anthropometric measurements used to determine the nutritional
status; this is a simple technique that helps to reach the result
without the need for more complex methods. In addition, NC is
accessible and easy to measure; as this measurement does not
change throughout the day, the usability of this method is cur-
rently being investigated. The purpose of this review is to evalu-
ate the relationship between NC measurement and other anthro-
pometric measurements, nutritional related diseases and related
biochemical findings and metabolites. As a result of the literature
review conducted for this purpose, NC is evaluated in comparison
to other anthropometric measurements (body weight, body mass
index, waist circumference, hip circumference and waist/hip ratio),
as well as examined for high correlation for the risk of obesity and
metabolic syndrome. In addition, NC also appears to be a mea-
surement tool that can be used to identify insulin resistance, type
2 diabetes mellitus, hypertension, hyperlipidemia, cardiovascular
diseases and obstructive sleep apnea syndrome.

Key words: neck; anthropometry; diet therapy; nutritional status

0ZET

Besin &geleri alimi ile besin égeleri gereksinmesi arasindaki den-
genin saglanmasi optimal saglik icin dnem tasimaktadir. Beslenme
durumunun saptanmasi bu agidan énemlidir. Boyun cevresi 6l¢U-
mu (Neck circumference-NC) beslenme durumunun saptanmasin-
da kullanilan antropometrik Sictiimlerden biri olup, karmasik yén-
temlere gerek kalmadan sonuca ulasmaya yardimci olan basit bir
tekniktir. Ayrica NC erisilebilir ve élciimi kolaydir, bunun yani sira
glin icerisinde degisiklik géstermedigi icin kullanilabilirligi arastiril-
maktadir. Bu derlemenin amaci, NC éiciimdi ile diger antropometrik
blctimlerin, beslenme ile ilintili bazi hastaliklarin, ilgili biyokimyasal
bulgularin ve metabolitlerin arasindaki ortaya konulmus iliskilerin

incelenmesidir. Bu amacla yapilan literatir taramasi sonucun-
da, NC obezite ve metabolik sendrom riski ile yiiksek korelasyon
gdstermesinin yani sira diger antropometrik Slctimlerle de (viicut
agirlgi, beden kitle indeksi, bel cevresi, kalca cevresi ve bel/kalca
orani) iliskili olabilecegi gérilmustir. Ayrica NC, insdilin direnci, tip
2 diyabet, hipertansiyon, hiperlipidemi, kardiyovaskiler hastaliklar
ve obstriktif uyku apnesi sendromunun tanimlanmasinda kullanila-
bilecek bir 6lciim araci olarak gérilmektedir.

Anahtar kelimeler: boyun, antropometri; diyet tedavisi; beslenme durumu

Giris

Beslenme, hastaliklarin tedavisinde oldugu kadar sag-
ligin korunmasinda ve gelistirilmesinde de esasur.
Giiniimiizde kardiyovaskiiler hastaliklar (KVH), pek
cok kanser tiirleri, obezite, hipertansiyon, diyabet ve
osteoporoz gibi bircok kronik hastaligin 6nlenmesinde
beslenmenin anahtar rol oynadig: bilinmektedir’.

Bireylerin ihtiya¢ duyduklar1 besin 6gelerini yeterli
miktarlarda kargilayip kargilamadiklarin: tespit edebil-
mek i¢in beslenme durumlarini saptamak 6nemlidir.
Besin 6geleri alimi ile besin 6geleri gereksinmesi arasin-
daki dengenin saglanmasi optimal sagligin korunmasi
i¢in gereklidir®. Beslenme durumunun saptanmasinda
kullanilan antropometrik 6l¢timler; biiyimenin izlen-
mesi, yagsiz viicut kiitlesi ve viicut yag kiitlesinin belir-
lenmesi ve viicutta bunlarin dagiliminin gostergesi ol-
masi nedeniyle 6nem tagimaktadir®. Viicut agirhigi, boy
uzunlugu, iist orta kol gevresi (UOKC), bas cevresi, bel
cevresi (BC), kalga ¢evresi (KC), boyun cevresi (neck
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circumference-NC), deri kivrim kalinliklari (DKK)
gibi ol¢timler siklikla kullanilan antropometrik 6l¢iim
yontemleridir?.

Boyun ¢evresi (NC), ilk kez Vague ve ark.* tarafindan
1956 yilinda tanimlanmigtir ve her iki cinsiyet ile her
yag araligina uygun olarak, tst viicut yag birikimini
degerlendirmek icin kullanilabilecek bir parametre
olarak bildirilmistir. Ust viicut yag birikimi ile karak-
terize edilen abdomina obezite; glukoz intoleransi, di-
yabet, hipertrigliseridemi vb. metabolik bozukluklarla
iliskilidir. NC 6l¢timii, bag dik durumda ve gozler tam
karsiya bakarken tiroid kikirdaginin en ¢ikintli oldugu
yerden, yere paralel diizlemde omuzlar serbest pozis-
yonda iken esnek olmayan bir mezura ile yapilmakta-
dir’. Bu ol¢tim, karmagik yontemlere gerek kalmadan
sonuca ulagmaya yardimci olan basit bir teknikeir®.
Ayrica erisilebilir ve 6l¢timiiniin kolay olmasinin yani
sira, giin boyunca degismedigi ve yeni dogandan itiba-
ren her yasta uygulanabilirligi oldugundan dolayt NC
ol¢imiintin kullanilabilirligini saptamak 6nemlidir”.
Olgiimiin bir¢ok avantajinin olmasinin yani sira yatan
hastalarda uygulamasi zor olabilecegi i¢in kullanimi bu
hastalarda pratik olmayabilir.

Bu derlemenin amaci, NC 6l¢tiimii ile diger antropo-
metrik 6lciimlerin, beslenme ile ilintili bazi hastalik-
larin, ilgili biyokimyasal bulgularin ve metabolitlerin
arasindaki ortaya konulmus iligkilerin incelenmesi-
dir. Bu amagla, Ingilizce makaleler icin SCOPUS ve
Tuirkge makaleler i¢in Google Scholar'da literatiir ta-
ramasi yapilmigtir. SCOPUS’a “neck circumference &
nutrition” kelimeleri ile Tiirk¢e makalelere ulagabilmek
adina da Google Scholar’a “boyun ¢evresi ol¢iimit &
beslenme” anahtar kelimeleri yazilarak toplamda 102
makaleye ulagilmistir. Konu ile ilgili olmayan tiim ma-
kaleler bu derleme i¢in diglanmigtir. Sonug olarak top-
lamda 88 olmak tizere, 52 aragtirma makalesi derleme-
ye dahil edilmigtir.

Obezite ile Boyun Gevresi Olgiimii Arasindaki fliski
Diinya Saglk Orgiiti'niin (DSO) son yayinlanan

raporuna gore Turkiye, Avrupa ilkeleri arasinda
%32,1’lik oraniyla en yiiksek obezite prevalansina sa-
hip tilkedir®. Turkiye genelini degerlendirmek tizere
yapilan Tirkiye Beslenme ve Saglik Aragtirmasi-2017
(TBSA-2017) aligmasina gore; Tiirkiye genelinde 15
yas tistii bireylerde fazla kilolu ve obez olma siklig1 sira-
styla, erkeklerde %39,9 ve %23,3; kadinlarda ise %27,6
ve %32,7 olarak saptanmugtir. Tim 15 yag tistii birey-
lerde fazla kilolu olma siklig1 %34,0, obezite siklig1 ise
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%27,8'dir. Morbid obez olma siklig1 15 yas tistii birey-
lerde %3,7°dir (E: %1,3, K: %6,4)°.

Beden Kiitle Indeksi (BKI) hesaplamasi kolay ve pra-
tik oldugu i¢in hem ¢ocuklarda hem de yetigkinlerde
obeziteyi degerlendirmek amaciyla en ¢ok kullanilan
yontem olmakla beraber’, yagsiz viicut kiitlesi ytiksek
olan saglikli bireyleri de obez olarak siniflandirabil-
mesi nedeniyle, kesin olmayan bir tarama aracidir'™'2
Ek ol¢timler iceren tarama araglari, beslenme ile ilin-
tili hastaliklar1 tanimlamak i¢in daha iyi birer belirle-
yici olabilirler. Bu tarama araglarindan olan NC, BC,
KC ve bel-kal¢a orani kolayca elde edilen 6l¢iimlerdir
ve beslenme ile ilintili hastaliklar1 saptamada yararli
olabilirler'>".

Son yillarda yapilan ¢aligmalar, BC 6l¢timiine ek bir
alternatif olarak, NC ol¢timiiniin, tok veya a¢ karina
olmaktan veya solunum hareketlerinden etkilenme-
yen ve abdominal obeziteyi tespit etmek icin daha
tutarli sonuglar saglayan basit, giivenilir ve pratik bir
parametre oldugundan dolayr kullanilmasint 6ner-
mektedir'>". Pek ¢ok ¢aligma hem kadinlarda hem de
erkeklerde NC ile BKI ve BC arasinda pozitif yonde
korelasyon gostermigtir. Bu ¢aligmalarda, BKI ve BC
arttika NC de artmigtr'®2%. TBSA-2107 verilerine
gore Turk toplumunda boyun ¢evresi ortalamalari; 15
ve lizeri yag; 38,9+3,51, 19 ve Uzeri yas; 39,2+3,42,
19-64 yas; 39,1+3,40, 65 ve tzeri yas; 39,843,47 cm

olarak saptanmugtir’.

Pei ve ark.”, 2018 yilinda 1169 yetiskin ile yaptiklar:
calismalarinda, NC; BC ve BK1 ile pozitif yonde orta
derecede korelasyon bulmuglardir. Obezite tanisi igin
NC’nin kesim noktalarini erkeklerde NC >37,1, ka-
dinlarda NC >32,6 c¢m olarak gostermiglerdir. Wang
ve ark./nin* 2015 yilinda 3307 yetiskin ile yurtceikleri
caligmada, NC her iki cinsiyette de BK1, sistolik kan
basinci (SBP) ve BC ile pozitif korelasyon gostermistir.
Ayni ¢aligmada, obez erkeklerde NC ile aglik plazma
glukozu (APG) arasinda pozitif korelasyon ve NC ile
yitksek yogunluklu lipoprotein (HDL) arasinda nega-
tif korelasyon bulmuglardir. Bu ¢aligmada, erkeklerde
NC =238,5 cm, kadinlarda NC 234,5 cm obeziteyi
degerlendirmek i¢in bulunan kesim noktalaridir. NC
ol¢imii degerlendirmesinin sadece yetiskinler icin
degil, diger yas gruplarinda da kullanilabilecegi gos-
terilmigtir. Ornegin; Giordano ve ark.?, 2017 yilinda
136 yetiskin ve yaghda yaptiklar1 ¢aligmalarinda diger
calismalarla benzer olarak, NC ile BKI ve BC arasinda
pozitif bir korelasyon oldugunu gostermiglerdir. Yan
ve ark.”, 2014 yilinda 2092 yash birey ile yapuklar:
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calismalarinda NC ile BKI ve BC arasinda porzitif ko-
relasyon bulmuglardir. Ayrica bu ¢alismada obezite ta-
nist icin erkeklerde NC 238 cm, kadinlarda NC >35

cm kesim noktalar olarak saptanmustir.

Adolesanlar ile yapilan ¢alismalar da benzerlik goster-
mektedir. De Souza ve ark.?, 2016 yilinda 1474 ado-
lesan ile yiiriictiikleri aligmalarinda, NC ile BKI ve
BC arasinda pozitif yonde korelasyon bulmuglardir.
NC’nin kesim noktalar: ise; hafif kiloluluk i¢in; 12—
14 yas erkeklerde NC >34,1 cm, kizlarda NC >32,05
cm; 15-17 yas erkeklerde NC >36,85 cm, kizlarda NC
>32,95 c¢m olarak ve obezite i¢in; 12—14 yas erkekler-
de NC >34,9 cm, kizlarda NC >33,85 cm; 15-17 yas
erkeklerde NC >38,4 cm, kizlarda NC >35,85 ¢m
olarak saptanmigtir. Ferreira ve ark.??, 2019 yilinda 45
adolesan ile yapuiklari ¢aligmalarinda, NC, BC ve KC
ol¢timleri ile KVH riski, obezite ve metabolik send-
rom (MetS) ile pozitif ydnde korelasyon gostermistir.
Namazi ve ark.*® tarafindan 2018 yilinda yapilan me-
ta-analiz calismast, NC ile BKI ve BC arasindaki kore-
lasyonu dogrulamaktadir. NC 6lciimii ile BKI ve BC
korelasyonu diginda, NC; viicut agirhigi'>?*!, KC", bel/
kalca orantile de iligkili bulunmugtur'>**%.

Metabolik Sendrom (MetS) ile Boyun Gevresi Olgiimii
Arasindaki lliski

Metabolik Sendrom (MetS) pek cok risk faktériinii bir
arada bulunduran kompleks bir hastaliktir. MetS, “The
National Cholesterol Education Program (NCEP)
Expert Panel on Detection, Evaluation, and Treatment
of High Blood Cholesterol In Adults (Adult Treatment
Panel III) (ATP III)” raporuna gore; agagidaki kriter-
lerden ti¢ veya daha fazlasinin bulunmasi seklinde
tanimlanmaktadir®.

Bu kriterler:

Abdominal obezite (BC degerleri erkeklerde
>102 cm, kadinlarda >88 cm)

Trigliserit 2150 mg/dl

HDL degerleri; erkeklerde <40 mg/dl, kadinlarda
<50 mg/dl

Kan Basinc1 2130/ 285 mmHg
Aclik kan gekeri 2110 mg/dl

Gorildugi tzere BC, MetS’in viseral yag ve abdo-
minal obeziteyi temsil eden temel bir ézelligidir. BC,
bel/kalca orant ve bel/boy oranlari, yag dagilimini ve
abdominal obeziteyi tanimlamak i¢in yaygin olarak
kullanilan antropometrik ol¢iimlerdir*. Ancak, bu
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ol¢imlerin bazi sinirhiliklart vardir. Farkli BC 6l¢iim
pozisyonlarinin yani sira tokluk ve solunum hizlar
olgiilen degerlerde farkliliklara yol agabilir ve tekrar-
lanabilirligini etkileyebilmektedir®. Mevcut kanitlara
dayanarak, tst viicut yag birikimi sistemik serbest yag
asidi mevcudiyetinde 6nemli bir fakeordiir ve kardi-
yometabolik bozukluklarin insidansinda 6nemli bir
rol oynamaktadir®®*?. Boynun etrafinda yag birikmesi,
tist subkiitanoz yag dokusunun bir gostergesidir ve bu
ol¢timiin solunum ve mide dolgunlugundan bagimsiz
olmast gibi bazi avantajlar1 da vardir'®,

Turkiye'de ve farkli tilkelerde yapilan pek ¢ok ¢aligma
NC ol¢timii ve MetS riski arasinda pozitif yonde ko-
relasyon géstermistir?” %%, Hingorjo ve ark.*, 2016
yilinda 164 yetiskin ile yaptiklari ¢aligmalarinda, NC
erkeklerde BC ve kadinlarda viicut yiizey alani ile giig-
li pozitif yonli bir korelasyon gostermigtir. MetS’yi
degerlendirmek igin kesim noktalari ise, erkeklerde
NC >38 c¢m, kadinlarda NC >34 c¢cm olarak bulun-
mugstur. Benzer olarak, Hoebel ve ark.*, 2010 yilinda
200 yetiskinde yaptiklar1 ¢aligmalarinda, MetS’li ka-
dinlarda NC ile pozitif yonlii bir iligki saptamiglardir.
Ayrica MetS’li kadinlarda NC ile mikroalbumineri
arasinda korelasyon gosterilmisken; yine bébrek yet-
mezligi olan kadinlarda NC ve BC arasinda pozitif
yonde korelasyon bulunmugtur. Ben-Noun ve ark.s,
2003 yilinda 561 yetiskinde yaptiklari ¢aligmalarin-
da, daha yitksek NC ol¢timiiniin MetS risk faktorleri
ile pozitif korelasyonu oldugunu bulmuglardir. Stabe
ve ark.”, 2013 yilinda 1053 yetiskinin kauldig: ¢a-
ligmalarinda, NC hem erkeklerde hem de kadinlarda
BC ve BKI ile pozitif korelasyon gostermistir. Her
iki cinsiyette de NC; trigliserit (TG), APG, aglik in-
stlini ve insiilin direnci testi (HOMA-IR) ile pozitif
bir korelasyon gésterirken; HDL ile negatif bir kore-
lasyon gostermigtir. Tirkiye'de Onat ve ark.”, 2009
yilinda 1912 yetiskin ile ytrtttiikleri ¢aligmalarinda,
NC ol¢iminiin yiksek olmasinin MetS riskini 2-3
kat artoirdiging tespit etmiglerdir. Giillmez ve ark.®,
2017 yilinda 179 yetiskinde yaptiklar1 ¢aligmalarinda
MetS tanist olan hastalarda, NC ile viseral yaglanma
oranlari arasinda istatistiksel olarak anlamli pozitif
korelasyon oldugunu géstermiglerdir. Kalkan ve ark.??,
2010 yilinda 88 yetigskinde (36 MetS, 52 normal vii-
cut agirhigina sahip) yapuiklari caligmalarinda, MetS
ile NC arasinda pozitif yonlii bir korelasyon bulmug-
lardir. MetS olan kadinlarda NC ile BKI ve bel/kaca
oraninin; MetS olan erkeklerde ise NC ile BKI, bel/
kalca orani, BC ve viicut yag ylizdesinin pozitif yonde
korele oldugunu saptamiglardir.



Yetiskinler diginda diger yas gruplarinda da sonug-
lar obezitede oldugu gibi benzerlik gostermektedir.
Ornegin; Kurtoglu ve ark.”2, 2012 yilinda 581 ¢ocuk
ve adolesanda yaptiklari caligmalarinda; pubertal erkek
ve kizlarda APG ve pubertal kizlarda total kolesterol
seviyeleri ile NC arasinda bir korelasyon bulunamamug
ancak NC; HDL ile negatif, BC, kan basincy, insiilin
ve TG ile pozitif bir korelasyon bulunmugtur. Hassan
ve ark.”, 2015 yilinda 100 cocukta (50 obez, 50 normal
kilolu) yaptiklari caligmalarinda, MetS tanisi olmayan
obez ¢ocuklarda NC; yas, viicut agirligi, boy uzunlu-
gu, BC, KC ile pozitif, diisiik yogunluklu lipoprotein
(LDL) ile negatif korelasyon; MetS tanist olan ¢ocuk-
larda ise NC; yas, viicut agirligi, boy uzunlugu, BKI,
BC, KC ve diyastolik kan basinci (DBP) ile pozitif
korelasyonda oldugunu saptamiglardir. Silva ve ark.?,
2014 yilinda 388 ¢ocuk ve adélesan ile yaptiklar: ¢a-
lismalarinda, NC hem ¢ocuklukta hem de ergenlik
doneminde BKI ve BC ile pozitif bir korelasyon gos-
termigstir. MetS belirtecleri ile ilgili pubertal kizlarda
NC; SBP, DBP, TG, plazma iirik asit, Gama-Glutamil
Transpeptidaz (GGT) ve Alanin Transaminaz (ALT)
ile pozitif, HDL ile negatif korelasyon gosterirken; pre-
pubertal erkeklerde NC; SBP, DBP, plazma tirik asit ve
GGT arasinda pozitif; pubertal erkeklerde NC; SBP,
DBP, LDL, TG, plazma tirik asit ve GGT ile pozitif;
HDL ile negatif korelasyon gostermistir. Formisano ve
ark.**da 2016 yilinda 15,673 ¢ocukta yaptiklar ¢alig-
malarinda 5-6 yas grubu hari¢ ¢ocuklarda 6zellikle kiz
cocuklarinda NC 6l¢timiiniin MetS’ye yakalanma riski
ile giclii bir korelasyonu oldugunu tespit etmiglerdir.
Bu caligmada, MetS tanisi i¢in NC degerleri; 4 yag er-
kek cocuklarda NC >26,2 cm ve kiz ¢ocuklarda NC
>24,9 cm; 9-10 yas erkek ¢ocuklarda NC >30,9 cm ve
kiz cocuklarda NC >29,6 cm olarak saptanmistir.

Incelenen caligmalar géstermektedir ki NC 6l¢iimit
MetS riski tagiyan hastalarin erken teshisinde kullani-
labilecek, basit, ucuz ve hata pay1 disiik bir antropo-
metrik 6l¢imdiir. NC ol¢timii alacak olan personelin
egitilmesi ve 6l¢lim yonteminin standartlagtirilmasi
gerekmektedir.

Instilin Direnci ve Tip 2 Diyabet ile Boyun Gevresi Olgiimii
Arasindaki lliski

Diyabetes Mellitus (DM) temel 6zelligi hiperglisemi
olmakla birlikte karbonhidrat, protein ve lipid meta-
bolizmalarinda da bozukluklar goriilen karmagik bir
hastalikur®. Ozellikle tip 2 diyabetin (T2DM) gelisi-
minde ve ilerlemesinde obezite kritik bir role sahiptir.
Artan viicut agirhigi ve obezite prevalansi ile T2DM
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goriilme siklig1 artmakeadir®. T2DM'li hastalarin yak-
lagtk %80’inin obez oldugu rapor edilmistir””. Hatta
BKi >25 kg/m?* olmasi erkeklerde 2, kadinlarda 8 kat
ve BKI >35 kg/m?* olmasi erkeklerde 42 ve kadinlarda
93 kat T2DM riskini artirmakeadir .

Bircok c¢alismada T2DM ve insilin direnci ile
NC arasinda pozitif yonli korelasyon bulunmug-
tur!$20394834851 Khalangot ve ark., 2016 yilinda 202
kisi ile yaptiklari bir ¢aligmalarinda diyabetin izlenme-
sinde NC 6l¢iimiiniin kullanilabilecegini gostermisler-
dir. Assyov ve ark.*, 2017 yilinda 255 kisinin katldig
calismalarinda, erkeklerde NC ile APG, aglik instilini
ve diyabet riskini ortaya koyan FINDRISC skorlar:
arasinda pozitif korelasyon bulmuglardir. ROC ana-
lizleri NC’nin T2DM, insiilin direnci, MetS ve hi-
pertansiyon ile iligkili oldugunu gostermistir. Baena
ve ark.?, 2016 yilinda 364 kisi ile yurtceikleri bir ¢a-
lismada, NC ile insiilin direnci, kan basinci, LDL ve
HDL arasinda korelasyon gozlemislerdir. Luy ve ark.”,
2018 yilinda 323 prediyabet ve T2DM’li hasta ile yap-
tiklar1 ¢aligmalarinda, bazal metabolizma hizi (BMH)
ile erkek cinsiyet, boy, viicut agirlig, BKI, NC, bilek
cevresi, BC, KC, bel/kal¢a orani ve yagsiz viicut kiitlesi
ile pozitif korelasyon; yas ile negatif korelasyon goster-
miglerdir. Yang ve ark.”’, 2010 yilinda 3182 T2DM’li
hasta ile yiiriittiikleri caligmalarinda NC ile BKI, BC
ve MetS ile pozitif yonlii bir korelasyon bulmuglardir.
T2DM ile iligkili bir parametre olan ve insiilin direnci
tespiti i¢in kullanilan HOMA-IR degeri de baz1 ¢alis-
malarda NC ile korele bulunmugtur!'®%, Silva ve ark.?,
pubertal ve prepubertal kizlarda insiilin direncini ta-
nimlamak i¢cin NC degerlerini kizlarda pubertallar i¢in
>34,1 cm ve prepubertallar i¢in >32,0 cm; erkekler i¢in
ise sirast ile >34,8 cm ve >30,3 cm olarak onermistir.
Ayrica Abdolahi ve ark.’!, 2014 yilinda 213 diyabetli
kiside yapuiklar1 ¢aligmalarinda erkeklerde veya kadin-
larda farkli oral glikoz tolerans testi (OGTT) sonuglari
arasinda NC’de fark gortilmemigtir fakat viicut agurhi-
g1, BKI, BC ve KC her iki cinsiyette de NC ile giiglii
pozitif korelasyon gostermistir. KhushBakht ve ark.>?,
2018 yilinda diger ¢aligmalardan farkli olarak NC’nin
gestasyonel diyabet ile iligkisini incelemek icin 90 ge-
beyi degerlendirmis ve 16 haftalik gebelerde 6l¢iilen
NC degeri ile 24. haftada OGTT vyapildiktan sonra
gestasyonel diyabet tanisi alma orani arasinda pozitif
yonlii bir korelasyon saptamiglardir.

Yapilan ¢aligmalar gostermektedir ki NC ol¢iimi
instlin direnci ve T2DM hastaliginin tanisinda ve
izleminde kullanilan bircok antropometrik ve biyo-
kimyasal parametre ile iligkili olan bir 6l¢tim aracidur.
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Gestasyonel diyabette kullanilabilirligi ile ilgili ise ¢ca-
lismalar ¢ok sinirlidir. Bu nedenle kesinligi belirlemek
adina daha ¢ok ¢aligmaya ihtiyac vardir.

Lipid Profili, Hipertansiyon ve Kardiyovask[]/gr Hastaliklar
(KVH) ile Boyun Gevresi Olgiimii Arasindaki lligki

Kardiyovaskiiler hastaliklar (KVH), kalp yetmezligi,
hipertansiyon, inme, atriyal fibrilasyon ve ani kardiyak
oliim dahil olmak tizere genis bir hastalik spektrumuna
sahiptir. Obezite, KVH morbiditesini ve mortalitesini
dogrudan ve dolayl olarak artirabilmektedir®. Artan
viicut agirhigina uyum saglamak icin kardiyovaskiiler
sistemin yapisal ve fonksiyonel adaptasyonlarinin yani
sira inflamasyon ve vaskiiler homeostaz tizerindeki adi-
pokine aracilik ederek dogrudan etki gésterir. Dolayli
yoldan KVH risk faktorlerine etkisi ise obezite, insiilin
direnci, hiperglisemi, hipertansiyon ve dislipidemi gibi
eslik eden komplikasyonlar nedeniyle olabilmekte-
dir*’. Yag dokusunun toplam miktar1 yani sira kalitesi
ve iglevselligi, kardiyometabolik risk i¢in daha 6nemli-
dir. Obezitede yag dokusunun genislemesinin sonugla-
r1lokal ve sistemiktir. Bunlar lokal olarak; inflamasyon,
hipoksi, diizensiz adipokin sekresyonu ve bozulmug
mitokondriyal fonksiyonlar ile sistemik olarak; insiilin
direnci, anormal glukoz/lipid metabolizmasi, hiper-
tansiyon, pro-inflamatuar, pro-trombotik durumlar ve
endotel disfonksiyonunu igerir. Bu durumlarin hepsi
obezite ile KVH arasindaki iligki i¢in baglant meka-

nizmalar1 saglar®.

Viseral yag kiitlesi artig1 ile birlikte tist viicut yagr kiit-
lesindeki artig da KVH riskiyle iligkilidir bu da meta-
bolik riskte 6nemli bir rol oynadigin1 digiindiirmekee-
dir®. Preis ve ark."?, 2010 yilinda 3307 kisi ile yaptiklart
bir caligmada NC ile viicut yag kiitlesi ve BKI arasinda
her iki cinsiyette ve ayn1 zamanda NC ile KVH arasin-
da pozitif yonli bir korelasyon bulmustur. Selvan ve
ark.>, 2016 yilinda 451 kiside yaptiklari caligmalarinda
NC ile HDL arasinda negatif bir korelasyon saptamig-
lardir. MetS’li hastalarda BC en iyi ol¢tim araci olarak
tespit edilirken bunu sirastyla boyun ¢evresi/boy uzun-
lugu (NHtR), NC ve BKI izlemistir, hatta NHtR'nin
NC’ye gore KVH riskini tahmin etmede daha iyi bir

indeks olabilecegi goriilmigstiir.

Mondal ve ark.%, 2018 yilinda 188 kiside yaptiklart
caligmalarinda da benzer olarak NHtR degeri yiik-
sek olan prediyabetik bireylerde BKI, hipertansiyon,
MetS, APG, HOMA-IR, HbA1 ¢, non-alkolik yagli
karaciger hastaligi (NAFLD) seviyelerinin yiiksek ve
HDL seviyelerinin diisitk oldugunu gostermislerdir.
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Ferreira ve ark.”, 2019 yilinda 45 kiside yaptiklar:
caligmalarinda BC, NC, KC ol¢timleri KVH riski,
obezite ve MetS riski ile pozitif korelasyon bulmus-
lardir. Torriani ve ark.nin®” 2014 yilinda 303 kiside
yaptiklari caligmalarinda ise NC, KVH riski ile (6zel-
likle kadinlarda); viseral yag kiitlesi ve TG ile pozitif
yonde korelasyon géstermistir. NC, kadinlarda SBP
ile zayif, erkeklerde DBP ile orta derecede korelasyon
gosterirken; kadinlarda NC’nin HDL ve TG ile po-
zitif yonli korelasyon gosterdigi saptanmigtir. Turan
ve ark.®>, 2015 yilinda 264 kisi ile yiiriictiikleri ¢alis-
malarinda da benzer olarak her iki cinsiyette de NC
ile SKB, DKB ve TG arasinda pozitif; HDL ile ne-
gatif korelasyon gézlemislerdir. Zhou ve ark.®, 2013
yilinda 4201 kiside yapuiklari ¢aligmalarinda, her iki
cinsiyette de (kadinlarda total kolesterol hari¢) NC;
SBP, DBP, APG, TG, total kolesterol ve LDL ile po-
zitif; HDL ile negatif korelasyon bulmuglardir. Bu
calismada kesim noktast olarak erkeklerde NC =37
cm ve kadinlarda NC 233 c¢m olarak saptanmugtir.
Namazi ve ark.”, 2018 yilinda yaptiklar1 meta-analiz
caligmasinda da NC ile HDL harig diger kan lipidleri,
SBP ve DBP ile pozitif; HDL ile negatif korelasyon

bulunmugtur.

Goruldugi tzere yapilan caligmalar, NC 6l¢timi ile
KVH riski arasinda bir korelasyon oldugunu saptamig-
lardir. Bunun en bityiik nedeni obezite ile KVH riski
arasindaki baglantidan kaynaklanmakta olup; yine kan
lipidleri ile kan basinci arasinda da korelasyon goster-
mesi KVH riskini saptamak adina NC ol¢timiiniin uy-
gun bir ol¢tim aract olabilecegini gostermekle birlikee,
kesin kanit olarak kabul edilebilmesi adina daha fazla
caligmaya ihtiyag vardir.

Obstriktif Uyku Apne Sendromu ile Boyun Gevresi
Olgiimii Arasindaki lliski

Obstriiktif uyku apne sendromu (OSAS), uyku sira-
sinda yineleyen iist solunum yolunun tam veya parsi-
yel obstritksiyonlar1 ve siklikla buna eglik eden artan
solunum eforu, oksijen satiirasyonunda azalma, inter-
mittan hipoksi ve uyanma reaksiyonlari ile karakterize
bir sendromdur®. Prevalans: bircok kronik hastalikla
(astum, kronik obstriiktif akciger hastaligi (KOAH),
T2DM ve koroner arter hastalig1 gibi) kargilagtirila-
bilecek diizeyde olup®®, %9-38 arasinda degistigi ve
yasin ilerlemesi ile birlikte bu oranin %90’lara kadar
cikugr gosterilmistir®. Bu prevalans, obezite eslik et-
tigi zaman hem ¢ocuk hem yetiskinlerde daha fazla
yiikselebilmektedir®.



Hastaligin tanisinda polisomnografik (PSG) inceleme-
nin altin standart tetkik oldugu bilinmektedir. Fakat
PSG’nin pahali, zaman alic1 ve 6zel ekipman gerekei-
ren bir tetkik olmasi, ayrica caligma yapabilecek labo-
ratuvar sayisinin oldukea sinirli olmasi nedeniyle PSG
yapilacak hastalarin secilmesinde BKI ve NC 6l¢iimii-
niin 6nemli parametreler oldugu disiiniilmekeedir®.

Hoffstein ve ark.%, 1992 yilinda 670 kisi tizerinde yap-
tiklari caligmalarinda apneik hastalarda BKI, NCve BC
degerlerinin, non-apneik hastalardan belirgin bi¢imde
yitksek oldugunu saptamiglardir. Ayrica NC ile BK1 ve
horlama arasinda pozitif korelasyon bulmuglardir. Sari
ve ark.®!, 2011 yilinda 100 kisi ile yaptiklar: ¢aligmala-
rinda, OSAS’l1 hastalarda BKI ve NC degerlerinin her
iki cinsiyette de AHI (Apnea Hypoapnea Index) ile
pozitif yonde korelasyon gésterdigini saptamuglardir.
Ozellikle erkeklerde kadinlara oranla daha yiiksek bir
korelasyon gozlemlenmistir. Yine Ayyildiz ve ark.®,
2016 yilinda 105 kisi ile yurittikleri ¢aligmalarinda,
agir OSAS’l1 erkek bireylerin ortalama BKI ve NC de-
gerleri, orta OSAS’l1 erkek bireylere gore daha yiiksek
bulunmugtur. Agir OSAS’li kadin bireylerin ortalama
BC, BKI degeri ve viicut yag yiizdesi hafif OSAS
kadin bireylere gore daha yiiksekeir. LaBerge ve ark.",
2009 yilinda 101 ¢ocuk ile yaptiklari ¢aligmalarinda da
yetigkinlerle benzer sonuglar gozlenmis olup; uyku ap-
nesi sendromu ile NC 6l¢timii 6zellikle 6-10ve 11-16
yas gruplari arasinda giiglii bir korelasyon gostermistir.

Incelenen caligmalar hem gocuklarda hem de yetigkin-
lerde NC ile uyku apnesi sendromu arasindaki pozitif
yonde olan korelasyonu gostermektedir. Obezite, uyku
apnesi sendromu ve horlama arasindaki iliski acik ol-
dugu icin NC degerinin artigt bu durumlarla iligki
bulunmugtur. Ayrica OSAS tani yénteminin pahali ve
zaman alic1 olmast nedeniyle NC él¢timiiniin kullanil-
mast ve gegerliliginin uygunlugunun tespiti klinikte
testlerin uygulanacag kisilerin belirlenmesinde yarar

saglayabilecekeir.

Bazi Biyokimyasal Parametreler ve_Diger Hastaliklar ile
Boyun Gevresi Olgiimii Arasindaki lliski

Adipoz doku, sadece enerji depolayan bir organ olma-
y1p, ayn1 zamanda toplu olarak adipositokinler olarak
bilinen ¢oklu biyoaktif aracilari salgilayan bir endok-
rin organdir. Bunlar enerji metabolizmasi, inflamas-
yon, diyabet ve ateroskleroz gibi bir¢ok siirecin di-
zenlenmesinde yakindan rol oynarlar®. Adiponektin,
leptin, tiimér nekroz faktdr-a (TNF-a), interl6kin-6
(IL-6), interldkin-10 (IL-10) ve diger kemokinler gibi
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anti-inflamatuar ve pro-inflamatuar adipositokinler,
adipoz dokular tarafindan itretilir ve bunlarin insiilin
direnci, adipogenez ve inflamasyon patogenezinde
rol oynadig: gosterilmistir®. Attle ve ark.nin® 2019
yilinda, 90 obez kadinda tiikiiriik adipositokinleri ve
bunun besin alimi ve fiziksel aktivite ile iligkisini de-
gerlendiren ¢aligmalarinda, tikiruk TNF-osi, BKI
ve NC ile pozitif korelasyon gosterirken, adiponektin
BKI ile negatif korelasyon gdstermistir. Ayrica ilging
bir sekilde diyet kalitesi ile NC arasinda negatif bir ko-

relasyon bulunmustur.

D vitamini eksikligi toplumlarda siklikla goriilmek-
tedir ve bu durumun bireysel bilegenleri (obezite, hi-
perglisemi, dislipidemi) arasindaki iligki son yillarda
oldukea tartigilmakeadir® . D vitamini kalsiyum ve
fosfor homeostazisinde 6nemli bir rol oynamaktadir.
Caligmalar, D vitamininin kalp, endotel ve diiz kas
fonksiyonlar: tizerindeki etkileri oldugunu ve ozellikle
kardiyovaskiiler saglikta 6nemli oldugunu gostermis-
tir. Fu ve ark.”®, 559 MetS’li adélesan ve geng bireyde
D vitamini seviyesini degerlendirmek i¢in yaptiklari
bir ¢alismada 25 (OH) D vitamini seviyelerinin HbA1
¢, vicut yagi, NC, LDL, APG ve OGTT ile negatif
iligkili oldugunu saptamiglardir.

Obezite, genellikle polikistik over sendromunun
(PCOS) ozellikleri, yani yumurtlama fonksiyonunun
bozulmasi, infertilite ve androjen fazlalig: ile iligki-
lidir”". Son 30 yilda, PCOS patogenezinde insiilin
direncinin anahtar rolii vurgulanmigtir ve PCOS’un,
MetS'da oldugu gibi insiilin direncinin bir sonucu ol-
dugu kabul edilmektedir ve MetS’li kadinlarda PCOS
gelisim riskinde artig oldugu gortilmekeedir™. Ayrica
PCOS, insiilin direnci ve artmig testosteron seviyeleri
nedeni ile yiiksek OSAS riski ile iliskilendirilmigtir”.
Dixon ve ark.”, 2002 yilinda 107 kadinda yaptiklar
caligmada, menapoz oncesi obez kadinlarda NC’nin
androjen hormonlari ile pozitif yénde korelasyonu ol-
dugunu saptamuglardir.

Ozellikle sanayilesmis iilkelerde obezite, cocukluk dé-
neminde goriilen astim ile iligkili olup, giintimiizde ar-
tan obezite prevalansi nedeniyle bunun ilerde ¢ok daha
biiyiik sorunlara yol acabilecegi diisiiniilmektedir’.
Hacihamdioglu ve ark.”, 2015 yilinda 127 ¢ocukta yap-
tiklar1 ¢aligmalarinda ciddi astimi olan ¢ocuklarda NC
degerlerinin normale kiyasla daha yiiksek oldugunu
saptamiglardir. Maltz ve ark.”s, 2016 yilinda 116 ¢ocuk
ve adolesanda yaptiklar benzer bir ¢aligmada, 6zellikle
yitksek NC degerinin erkek adolasanlarda ciddi astim
ile pozitif yonli korelasyon gésterdigini bulmuglardir.
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Akin ve ark.nin” 2016 yilinda 196 ¢ocukta yaptiklar:
bagka bir ¢aligmada ise benzer sonuglara varilmis olup,
NC degerleri 90. persentilden yiiksek olan ¢ocuklarda

astim prevalanst daha yiiksek olarak saptanmigtir.

NC ol¢timiiniin obezite ve iligkili hastaliklar kadar ye-
tersiz beslenme i¢in de bir arag olarak kullanilabilecegi
dugsiintilmektedir. Wakabayashi ve ark.”, 2016 yilinda
uzun siireli bakim gerektiren yagl bireylerde NC ol¢i-
mii, disfaji ve beslenme yetersizligi arasindaki iligkiyi
degerlendirmek igin, 385 yashda yaptiklari calismada
NC’nin DSS (disfaji agri skalasi) ile pozitif korelas-
yonlu olmadigi goriiliirken; beslenme yetersizlikleri
ile pozitif yonde korelasyon saptanmigtir. Beslenme
durumunun izlenmesinde NC 6l¢timiiniin uygun bir
alternatif olabilecegi vurgulanmisur. Uygur ve ark.”,
2013 yilinda 5-12 yaglarindaki 32 hemiplejik sereb-
ral palsi (HSP)'li ¢ocuk ile kontrol grubu olarak da
ayni yag grubundaki 40 saglikli cocugu dahil ettikleri
caligmalarinda, HSP’li ¢ocuklarin bag antropometrik
ol¢timlerinin digiik olmasini beyin gelisiminin noro-
dejenerasyona bagli olarak az olmasina ve NC’nin di-
stik olmasinin nedenini de beslenme bozukluklarindan
kaynakli oldugu sonucuna baglamiglardir.

Yardimci ve ark.”?, 2015 yilinda 36 diyaliz hastas: ve
36 saglikli birey ile yapuklar1 ¢aligmada el kavrama
giictiniin; boy uzunlugu, viicut agirhigi, NC, UOKC,
C-Reaktif Protein (CRP) ve total protein ile pozitif,
HDL ve HbA1 c ile negatif korelasyonu oldugu goster-
mislerdir. Bu galigmada cinsiyet, boy, NC, UOKC ve
néropati varligi el kavrama giicii ile pozitif korelasyon
gostermistir.

Incelenen makaleler 1siginda NC 6lgiimiiniin farkls
hasta gruplarinda beslenme ile ilintili hastaliklarin taki-
binde hem fazla beslenme sonucu gelisen hastaliklarin
hem de farkls gruplarda (yashlar, kronik hastaligi olan
cocuklar ve yetiskinler) yetersiz beslenme durumunun
takibinde kullanilabilecegi diigiintilmekeedir.

Metabolomikler ile Boyun Cevresi Olgiimii Arasindaki
lliski

Metabolomikler, patofizyolojik bir durumdaki digik
molekiiler agirlikli metabolitlerde karakteristik degi-
siklikleri incelemek i¢in kullanilan yiiksek hassasiyetli,
yiiksek verimli bir profil olugturma yéntemidir®*®. Bu
nedenle metabolitlerin ayrintli 6l¢imii hastaliklarin
tanisi i¢in ideal bir yontem olabilir®.

Xu ve ark.®, 2016 yilinda 60 OSAS’l1, 30 saglikli ve
30 sadece horlama problemi olan kisi ile yaptiklari
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caligmalarinda; OSAS’h kisilerde saglikli gruba gore
NC degerlerini daha yiiksek bulmuglardir. Ayrica sade-
ce horlama problemi olan grubu saglikli gruptan ayiran
21 metabolit tespit etmiglerdir. Bunlardan, fosfolipid
biyosentezinin yag asitleri ve metabolomik profilleri-
nin ¢ogu 6nemli 6l¢iide artmis olarak bulunmustur.
Aspartil-serin, izoldsin-treonin (Ile-Thr) ve metiyonin
seviyeleri horlama grubunda artarken, 3-hidroksiant-
ranilik asit ve 5-hidroksitriptofan seviyesi azalmigtir.
Indoller ve tiirevleri, glutamat metabolitleri, steroidler,
niikleik asit ve trikarboksilik asit dongiisiindeki (TCA)
diger ara maddelerin metabolitleri de 6nemli 6l¢tide
degisiklik gostermigtir. Bunlarin yani sira OSAS olan
hastalarda OSAS olmayanlari ayiran toplam 28 meta-
bolit saptanmigtir. Tiim verilerin analizi sonucunda ise
OSAS’li hastalar1 diger gruplardan ayiran ve tani igin
kullanilabilecek olan toplam 6 metabolit (4-hidroksi-
pentenoik asit, arabinoz, GCDCA-3-siilfat, izolosin,
serin ve ksantin) iceren bir model olusturulmugtur.
Benzer olarak, Cho ve ark.®%, 2017 yilinda 48 erkek ile
yaptiklari caligmalarinda da, NC ol¢timiinit OSASht
grupta yiksek bulmuglardir. Ayrica OSAS i¢in idrar
metabolik isaretleri olarak C14:1’in uzun zincirli doy-
mamuis asilkarnitinlerinin, simetrik dimetilarginin bi-
yojenik aminlerinin ve sfingomiyelin C18:1’in artmig
konsantrasyonlarini gostermiglerdir. Yine Lebkuchen
ve ark/nin* 2018 yilinda 37 OSAS’li ve 16 saglikl
kiside yaptiklari ¢aligmalarinda, OSAS’li bireylerin
NC degerlerinin yiiksek oldugunu saptamiglardir. NC
>40 cm degerinin OSAS tanisi i¢in kullanilan NoSAS
skorlarini 4 puan artmigtir. OSAS’l hastalarda 6 me-
tabolit ile 22 lipid kontrol grubuna gére farkli bulun-
mugtur. Tim analiz yapildiktan sonra ise OSAS tanisi
icin glukoz ve inflamatuar yollarda yer alan ti¢ metabo-
litin (glutamik asit, deoksi seker ve aragidonik asit) ve
ti¢ lipidin (PE 35:1, SM d18:1/12:0 ve LPC 27:1) en

iyi performansa sahip oldugu gosterilmistir.

Troisi ve ark.®, 2019 yilinda 23 obez ve 18 normal ki-
lolu ¢ocukta yaptiklari ¢aligmalarinda, NC degeri obez
grupta daha yiiksek bulunurken, karaciger yaglanmasi
olan obez ¢ocuklarda anlamli gekilde daha yiiksek ol-
dugunu gostermiglerdir. Ayrica, obeziteyle iliskili ola-
rak de novo yag asidi biyosentezi; doymus yag asidi
(-oksidasyonu; biitanoat metabolizmasi; glikoliz ve
glukoneogenez; trikarboksilik asit dongiisii; tire don-
giisti; prolin, glutamat, aspartat ve asparagin metabo-
lizmasi; valin, lésin ve izoldsin (BCAA) bozulmast;
amino seker metabolizmasi, piirin metabolizmast ve
gliserofosfolipid metabolizmasi metabolitleri bulun-
mugtur. Bu caligma, tiikiiriik metabolomiklerinin ek



bilgiler elde etmek i¢in yararl bir arag olabilecegini ve
pediatrik obezitede de yeni hastalik tanisal biyobelir-
teg verilerini ayirmak i¢in olasi bir ipucu olabilecegini
gostermektedir. Ayrica yine kan ve idrar metabolitle-
rine bakildiginda dalli zincirli aminoasitlerden olan
valin ve izol6sinin obezite ile en iliskili aminoasitler
oldugu goriilmektedir fakat NC degeri ile bu meta-
bolitler arasindaki iligkiyi degerlendiren bir ¢aligmaya

rastlanmamigtir®”®,

Goruldugi tizere metabolik hastaliklar ile NC 6l¢timit
arasinda 6nemli bir korelasyon saptanmugtir. Fakat son
yillarda giindemde olan ve bir¢ok hastaligin tanisinda
ve takibinde kullanilabilecegi digiiniilen metabolo-
mikler ile NC arasinda direke bir iligkiyi inceleyen ca-
ligmalar literatiirde oldukga sinirlidir. Bu gtincel alanda
yapilacak caligmalar ile NC ve metabolomikler arasin-

daki iligkinin aydinlatilabilecegi diistintilmektedir.

Sonug

Boyun ¢evresi 6l¢iimii, 6n tani ve tedavi stirecinin ta-
kibinde faydali olabilecek uygulamas: kolay, ucuz, tek-
rarlanabilirligi yiiksek ve giin icerisinde farkli durum-
lardan etkilenmedigi i¢in degisiklik gostermeyen bir
antropometrik ol¢imdiir. Beslenme durumunun sap-
tanmasinda kullanilabilecek pratik bir yéntem olarak
gorilmektedir. Son yillarda ise kronik hastaliklar ve
hastaliklarin biyokimyasal bulgular: ile oldukga iligkili
oldugu saptanan NC’nin tiim yag gruplar i¢in deger-
lendirilerek tilkemize 6zgii kesim noktalar: belirlenme-
si onem arz etmekeedir.

Sonug olarak, boyun ¢evresi ol¢timiiniin obezite ve
obezite ile iligkili olan metabolik sendrom, kardiyo-
vaskiiler hastaliklar, obstriiktif uyku apne sendromu ve
tip 2 diyabet gibi kronik hastaliklara yakalanma riski
ile yiiksek korelasyon gostermesinin yani sira diger ant-
ropometrik él¢iimlerle de (viicut agirligs, beden kiitle
indeksi, bel cevresi, kalca cevresi ve bel/kal¢a orani)
iligkili oldugu bulunmugtur.
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DERLEME / REVIEW

Karaciger Fibrozisinde Sitokinlerin Rolii

Role of Cytokines in Liver Fibrosis

Merve Anapali, Eda Balkan

Atatiivk Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Biyoloji Ana Bilim Dals, Erzurum, Tiirkiye

ABSTRACT

Liver fibrosis is a characterized by activation of hepatic stellate
cells (HSCs) that mainly associated with collagen production
which initiate the expression of a series of proteins such as the
a-smooth muscle actin (a-SMA) protein that causes accumulation
of extracellular matrix (ECM) in different regions of the hepatic pa-
renchyma. In worldwide, Liver fibrosis occurs as a result of various
chronic liver disorders including steatohepatitis due to viral infec-
tions, alcohol intake or metabolic syndrome, autoimmune diseases
and cholestasis due to biliary obstruction. Liver fibrosis is an im-
portant health problem that results in severe morbidity. The release
of inflammatory cells and profibrogenic cytokines collected in the
damaged area plays a critical role in the pathogenesis of the dis-
ease. Inflammatory response occurs in 3 ways in liver pathogen-
esis. Type 1 inflammation which is characterized by the production
of IL-1B, IL-6, TNF-o. and IFN-y is proinflammatory, anti-fibrogenic
and associated with liver inflammation. Type 2 inflammation char-
acterized by the production of IL-4, IL-5, IL-10, IL-13, IL-25 and
IL-33 is associated with liver progression and associated with re-
duced hepatic inflammation. The current theory is that the imbal-
ance between type 1 and type 2 inflammation triggers liver fibrosis.
Type 3 inflammation is characterized by IL-17A, IL-17F, IL-22 and
IL-26, group 3 initiating lymphoid cell (ILC3), T helper cell 17 (Th17)
and T helper cell 22 (Th22). Type 3 cytokines have a pathologically
important role in tissue homeostasis. The disorder that occurs in
type 3 immunity is associated with abnormal tissue repair, chronic
inflammatory diseases, bowel and lung cancers. In our study, we
aim to review the role of cytokines in liver fibrosis.

Key words: T lymphocyte, liver fibrosis; cytokines

OZET

Karaciger fibrozisi, hepatik parankimanin farkli bélgelerinde ekstra-
selller matriks (ECM) birikimine neden olan a-smooth muscle actin
(a-SMA) proteini gibi bir seri proteinin ekspresyonunu baslatan ve
esas olarak kolajen dretimi ile iliskili olan hepatik stellat hiicreleri-
nin (HSCs) aktivasyonu ile karakterize bir hastaliktir. Tim diinyada
yaygin olarak gdrilen karaciger fibrozisi; viral enfeksiyonlar, alkol
alimi veya metabolik sendrom sebebiyle steatohepatit, otoimmduin
hastaliklar ve safra tikanikligina bagl olarak kolestaz da dahil ol-
mak lzere cesitli kronik karaciger bozukluklarinin bir sonucu olarak

ortaya c¢ikmaktadir. Karaciger fibrozisi, ciddi morbidite orani ile
sonuglanan énemli bir saglik sorunudur. Hastaligin patogenezinde
hasarli bélgeye toplanan inflamatuar hticrelerin ve profibrojenik si-
tokinlerin salinimi kritik rol oynamaktadir. Karaciger patogenezinde
inflamatuar yanit 3 yolla olusmaktadir. IL-1p, IL-6, TNF-a. ve IFN-y
tiretimi ile karakterize olan tip 1 inflamasyon proinflamatuar ve anti-
fibrojenik Ozellikte olup karaciger inflamasyonu ile iliskilidir. IL-4,
IL-5, IL-10, IL-13, IL-25 ve IL-33 Uretimi ile karakterize olan tip 2
inflamasyon karaciger progresyonu ile iliskili olup azalan hepatik
inflamasyonla iliskilidir. Mevcut teori tip 1 ve tip 2 inflamasyon ara-
sindaki dengesizligin karacigerdeki fibrozisi tetikledigi yéntndedir.
Tip 3 inflamasyon ise IL-17A, IL-17F, IL-22 ve IL-26, grup 3 basla-
tici lenfoid hiicre (ILC3), T yardimci hiicre 17 (Th17) ve T yardimci
hticre 22 (Th22) ile karakterizedir. Tip 3 sitokinler doku homeos-
tazinda patolojik olarak nemli bir role sahiptir. Tip 3 immdinitede
meydana gelen bozukluk anormal doku tamiri, kronik inflamatuar
hastaliklar, bagirsak ve akciger kanserleri ile iliskilidir. Bu calis-
ma ile sitokinlerin karaciger fibrozisi lUizerindeki roliinii derlemeyi
amacladik.

Anahtar kelimeler: T lenfosit; karaciger fibrozisi; sitokinler

Giris

Karaciger metabolik faaliyetlerin diizenlenmesi, bu-
yime ve sindirim i¢in gerekli biyokimyasallarin sen-
tezlenmesi, glikojenin depolanmasi, hormon sentezi
ve metabolitlerin detoksifiye edilmesi gibi bir¢ok me-
tabolik olayda rol oynayan 6nemli bir organdir’. Tum
bunlarin diginda i¢erdigi immiin hiicrelerle inflamatu-
ar siiregte rol oynamaktadir. Inflamasyonun ortadan
kaldirilmasinda meydana gelen bozukluk fibrozis ve
siroz ile iligkili olarak karaciger hasarina neden olmak-
tadir®. Karaciger fibrozisi ekstraseliiler matriks birikimi
ile karakterize kronik karaciger hasaridir. Ileri diizey-
de karaciger hasari genellikle karaciger transplantas-
yonu gerektiren siroz, karaciger yetmezligi ve portal
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hipertansiyona neden olmaktadir. Aktif hepatik stellat
hiicreleri, portal fibroblastlar ve kemik iligi orijinli mi-
yofibroblastlar hasarli karacigerde kolajen itretimin-
den sorumlu ana hiicrelerdir. Bu hiicreler fibrojenik
sitokinler varhiginda aktive edilmektedir. Sitokinler
tizyolojik ve patolojik sartlar altinda pek ¢ok hiicre ta-
rafindan tretilen kiigiik proteinlerdir. Sitokinler hedef
hiicredeki spesifik hiicre yiizey reseptérlerine baglana-
rak proliferasyon, adezyon, go¢ ve apoptoz gibi hiicre-
sel fonksiyonlar tizerinde etkili olan sinyal kaskadinda
gorev almaktadir’. Ayrica sitokinler hepatik fibrozisin
gelisiminde ve kronik hasara karsi karacigerin yara
iyilesme cevabinda kritik rol oynamaktadir. Karaciger
patogenezinde inflamatuar yanit 3 yolla olusmaketadir®.
IL-1@, IL-6, TNF-o ve IFN-y tiretimi ile karakterize
olan tip 1 inflamasyon proinflamatuar ozellikte olup
karaciger inflamasyonu ile iligkilidir ancak antifibroje-
niktir®®. IL-4, IL-5, IL-10, IL-13, IL-25 ve IL-33 iireti-
mi ile karakterize olan tip 2 inflamasyon azalan hepatik
inflamasyonla iligkilidir ancak karaciger fibrozisinin
progresyonu ile uyumludur®. Meveut teori tip 1 ve tip
2 inflamasyon arasindaki dengesizligin karacigerdeki
fibrozisi tetikledigi yontindedir”. Tip 3 inflamasyon ise
IL-17A, IL-17F, IL-22 ve IL-26, grup 3 baglatci len-
foid hiicre (ILC3), T yardimct hiicre 17 (Th17) ve T
yardimer hiicre 22 ('Th22) ile karakterizedir®. Tip 3 si-
tokinler doku homeostazinda patolojik olarak 6nemli
bir role sahiptir. Tip 3 immiinitede meydana gelen bo-
zukluk anormal doku tamiri, kronik inflamatuar has-
taliklar, bagirsak ve akciger kanserleri ile iligkilidir®. Bu
caligmada sitokinlerin patolojik roliinti dikkate alarak
karaciger tizerindeki etkisini derlemeyi amagladik.

Karaciger

Karaciger endokrin sistemin kontroli, kolesterol ve li-
pid metabolizmasinin diizenlenmesi, vitaminlerin de-
polanmasi ve ksenobiyotiklerin degredasyonunu gibi
bir¢ok metabolik olayda rol oynayan fizyolojik agidan
onemli bir organdir'. Tim bunlarin yani sira icerdigi
immiin hiicrelerle akut faz proteinlerine, kompleman
bilegenlerine, sitokin ve kemokinlere yanit olugtur-
maktadir®!°. Inflamatuar siireg ek sinyallerle birlikte
hepatotropik patojenler, malign hiicreler ve metabolik
aktivitenin toksik trtinleri varliginda uyarilmaktadir.
Inflamasyonun ortadan kaldirilmasinda meydana ge-
len bozukluk patolojik inflamasyona, fibrozis, siroz
ve karaciger hasariyla iligkili olarak bozulmus doku
homeastazina neden olmaktadir®. Profesyonel anti-
jen sunucu hiicreler (ASH) ve miyeloid hiicrelerin
yant sira dogal ve edinsel lenfoid hiicreler gibi konak
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immiin hiicreler Disse boglugu olarak adlandirilan ve
lenfositlerin toplanarak portal alan boyunca lenfatik
kanallara akug sub-endotelyal alanda ve karaciger
sintizoidlerinde bulunmaktadir'’-3., Ek olarak, kara-
ciger icerdigi siniizoidal endotelyal hiicreler (LSECs)
ile kanin hizli bir gekilde hepatositlere ulagmasini ve
bakteriyal endotoksin gibi immiinolojik molekiillerin
degradasyonunu kolaylagtirmaktadir®. Hepatositler ve
Kupffer hiicreleri eksprese ettikleri tanima reseptorleri
ile mikrobiyal iliskili molekiiler yapilara (MAMP) ve
hasar iliskili molekiiler yapilara (DAMP) baglanmak-
tadir'*'¢. Bu yapilar hepatositler ve Kupffer hiicreleri
tarafindan degrede edilmektedir. Bu verilerden yola ¢i1-
karak saglikli bir karacigerde bulunan immiin hiicreler
inflamasyonun diizenlenmesinde ve organ homeastazi-
nin stirdiriilmesinde 6nemli rol oynamakeadir.

CD4* T Lenfositleri

T lenfositler immiin sistemin onemli bir parcasidir.
Kemik iliginde tiretilir ve timusta olgunlagir. CD4* ve
CD8* T lenfositler olmak tizere iki ana hiicre tipine
ayrilmaktadir. CD4*ve CD8" T hiicreler timusta on-
cil T lenfositlerinden gelismektedir. Pozitif ve negatif
secilimi takiben perifere salinan olgun naif T hiicreleri
dalak ve lenf nodiilleri arasinda dolagmaktadir. Antijen
sunan hiicreler araciligiyla antijenleri taniyan T lenfo-
sitleri ¢ok sayida efektor hiicreye farklilagarak enfek-
siyon bolgesindeki enfekte hiicreleri temizlemekeedir.
Enfeksiyon temizlendikten sonra efektor hiicrelerin
biytik bir kism1 apoptoza ugrarken ¢ok az bir kismi
bellek hiicresi olarak dolagimda uzun siire bulunmakta-
dir”7. CD4" T hiicreleri Th1, Th2, Th17, Tth (T folikii-
ler hiicre) ya da gevresel faktorlere bagli olarak Treg ve
Tr1 hiicreleri gibi diizenleyici hiicrelere farklilagmakta-
dir'®P. Her bir hiicre fenotipik olarak karakteristiktir
ve her bir hiicrenin belirli 6zellikleri bulunmakeadir.
Th1, Th2 ve Th17 intraseliiler patojenler, ekstraseliiler
parazit, bakteri ve mantarlar tzerinde etkiliyken Tth
hiicreleri B hiicrelerine yardim etmektedir. Treg hiic-
releri ise immiin dengenin saglanmasinda 6nemli rol
oynamaktadir. Her bir CD4* T hiicresi spesifik gen
ekspresyonu ve sitokin salinimini uyaran transkripsi-
yon faktorlerinin ekspresyonu ile tanimlanmakeadir'”.

CD4+ T Lenfositleri ve Alt Gruplari

CD4" T hiicreleri, inflamatuar yanitlarini enfeksiyona
gore uyarlayarak gliclendirmekte ve fibroziste rol oy-
nayan bir¢ok hiicreyi koordine etmektedir®-**. CD4*
T hiicrelerinin karaciger inflamasyonu ve karaciger



fibrozisi tizerindeki etkisi bildirilmigtir®. IL-17, IL-
17A ve IL-22 gibi sitokinlerin saliniminin diizenlen-
mesiyle birlikte pek ¢ok otoimmiin hastalikta ve konak
hiicre savunmasinda rol oynamaktadir®. Gu ve ark ¢a-
lismalarinda IL-17A ve IL-22 seviyesinin hepatik stel-
lat hiicre (HSCs) aktivasyonu ile iligkili olarak karaci-
ger fibrozisi tizerinde etkili oldugunu bildirmistir®. Bu
sebeple karaciger dokularinda tespit edilen IL-17A ve
IL-22 seviyesi karaciger fonksiyonlarinin 6l¢tilmesin-
de bir kriter olarak degerlendirilebilmektedir. CD4*
T hiicreleri Th17, Th9, Th22, T folikiler yardimci
hiicreler (Tth) ve diizenleyici T hiicreleri (Treg) ve
Th1 ve Th2 hiicreler olmak tizere 7 alt gruba ayrilmak-
tadir®®. Th1 hiicreleri spesifik olarak antiviral immiin
yanit olugturan ve doku fibrozisinin iyilesmesinde rol
oynayan yiiksek oranda interferon-gama (IFN-y) iiret-
mektedir*?. Th2 hiicrelerinin yara iyilesmesinde rol
oynadig1 ve Th2 hiicre farklilagmas ile fibrozis arasinda
bir baglant1 oldugu gosterilmigtir*»*"**. Th2 hiicreleri
hepatit B viriisit (HBV) replikasyonu ile iligkili olarak
kronik karaciger immunopatolojisine neden olmakta-
dir. Ayrica, fibroblastlarda kolajen sentezini uyararak
fibrozis ile iligkili olan IL-4, IL-5 ve IL-13 sitokinlerini
tretmektedir***?. Th17 hiicre seviyesinin karaciger
hastaliklarinda arttigs ve karaciger fibrozisini uyardigt
bildirilmistir®. Yapilan ¢aligmalarla Th17 ve Treg hiic-
releri arasindaki dengesizligin karaciger fibrozisinin
ana belirteci olabilecegi rapor edilmigtir®>?'. Xuan ve
ark ¢aligmalarinda karbontetra kloriir (CCL,) ile olug-
turulan karaciger fibrozis modelinde Th17 oraninin,
artan IL-17A ve IL-22 seviyesinin yani sira karaci-
gerde goriilen fonksiyon bozuklugunun bir belirteci
olan artan AST ve ALT seviyesi ile iligkili oldugunu

gostermistir’?.

1. T belper 17 (th17) biicreleri

Calismalarda Th17 hiicrelerinin karaciger hasari ve
karaciger fibrozisi tzerindeki roli bildirilmigtir®-3.
Intrahepatik Th17 hiicre sayist hepatit B viriisii (HBV)-
enfekte hastalarda ve HBV-iligkili akut/kronik karaci-
ger hastaliklarinda artmaktadir. Th17 ile iligkili olarak
IL-17 seviyesi karaciger hasarinda ve inflamasyon ge-
lisiminde etkilidir®*%. Pek ¢ok caligma ile IL-17’nin
nétrofil ve monositleri biraraya toplayarak hepatik
stellat hiicrelerini (HSCs) etkiledigi gosterilmigtir®.
Antijen aktivasyonu esnasinda TGF-$ ve IL-6’ya ma-
ruz kalan naif CD4" T hiicrelerin Th17 hiicre-spesifik
transkripsiyonel faktor retinoid orphan niikleer resep-
tor yt'nin regilasyonunu artirarak Th17 hicrelerine
farklilagtigy bildirilmigtir*®**. Aktivasyondan sonra,
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Th17 hiicreleri IL-17, I1L-21, IL-22, IL-6, IL-9 ve
TNF-a gibi sitokinleri salgilamaktadir. Th17 hiicrele-
ri tarafindan iiretilen IL-22’nin CCl, ile uyarilan akut
karaciger hasar modelinde, HBC ya da HCV’nin se-
bep oldugu kronik hepatitlerde ve alkolik karaciger
hastalig gibi farkli karaciger hastaliklarinda hepatop-
rotektif ya da patolojik etkilere neden oldugu bildiril-
mistir®*. Zhao ve ark IL-22’nin karaciger sirkozisli
HBV-enfekte hastalarda hepatit ve fibrozisle iligkili ol-
dugunu ve HBV transgenik fare modelinde IL-22’nin
Th17 hiicre yigilimini artirarak kronik hepatit ve fibro-
zisi arurdigini bildirmistir®. Ancak bazi aragtirmacilar
kronik hepatit B (CHB) hastalarinda IL-22 seviyesin-
de azalma tespit etmistir*. Diger bir Th17 hiicre iligkili
sitokin IL-21'dir. Caligmalarda karaciger hasari ile IL-
21*CD3*CD8* T hiicre sayisi ve intrahepatik IL-21

seviyesi arasinda bir iligki oldugu bildirilmigtir*>*.

2. T diizenleyici biicreler (treg)

CD4*CD25" Treg hiicreleri Forkhead box P3 (FoxP3)
faktor ekspresyonu ve TGF-f tiretimi ile karakterize
CD4" T hiicre soyudur?’. Treg hiicreleri IL-10, TGF-f
ve IL-35 gibi inhibitor sitokinler salgilayarak hiic-
re ile direke etkilesime girerek immiinsupresif olarak
etki gostermektedir. IL-10, antijen sunucu hiicreler
araciligryla Th1 ve Th2 hiicre cevabini inhibe edebil-
mektedir®®. Ayrica, IL-10'nun Th17 hiicre cevabinin
baglamasini engelleyebildigi ancak Th17 hiicre aracili
kronik inflamasyon tizerinde baskilayici etkisinin ol-
madig1 bildirilmistir®. Hepatit B viriisiiniin (HBV)
neden oldugu hastalik progresyonunda IL-10'nun
pro-inflamatuar Th17 hiicre cevabini diizenleyen nega-
tif feedback mekanizmasi olarak rol aldig: bildirilmis-
tir’®. IL-35 Treg hiicreleri tarafindan tiretilen bir diger
inhibitér sitokindir. Bardel ve ark.>!, insanlarda yeterli
miktarda IL-35in eksprese edilmedigini bildirmesine
ragmen caligmalar kronik hepatit B (CHB) hastalarin-
dan izole edilen CD4" T hiicrelerinde IL-35’in tespit
edildigini ve IL-35’in karaciger sirkozisi (LC) ve hepa-
tit B iligkili karaciger fibrozisi (HBVLF) patogenezini
inhibe edebildigini gostermistir>>**. Karaciger fibrozisi
ile Treg/Th17 orani arasinda negatif iliski oldugu bil-
dirilmigtir*. Ancak bazi aragtirmacilar ise HBV iligkili
LC hastalari ile fare modellerindeki karaciger fibrozi-
si arasinda Treg/Th17 oraninda bir korelasyon oldu-
gunu bildirmistir®>*. Xu ve ark.”, otolog kemik iligi
mezenkimal kok hiicrelerden yapilan transplantasyon
sonrast karaciger fonksiyonundaki gelismenin Treg/
Th17 oranindaki degisim ile iligkili olabilecegini bil-

dirmistir. Yu ve ark.>*, CCl . ile karaciger fibroz modeli
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olugturulan farelerde Treg hiicreleri tizerinde baskin
olan Th17 hiicrelerinin HSC'yi aktive ettigini goster-
mistir. Caligmalar karaciger fibrozisi ile Treg ve Th17
hiicreleri arasindaki iligkiyi destekler nitelikeedir®®*>*,

3. Thelper 9 hiicreleri (th9), t helper 22 hiicreleri (th22)
ve t folikiiler yardimci hiicreleri (tfh)

Yitksek seviyedeki TGF-p ve IL-4 varhiginda, naif
CD4" T hiicreleri IL-9 tireten Th9 hiicrelerine fark-
lilagmakeadir>®. Th9 hiicrelerinin alerjik inflamasyon,
otoimmiin hastaliklar ve tiimér immiinitesindeki
roli pek ¢ok caligma ile gosterilmekle birlikte karaci-
ger hasari tizerindeki etkisi tam olarak bilinmemekte-
dir’’. Th22, IL-6 ve TNF-a varliginda naif CD4" T
lenfositlerinden farklilagmaktadir ve agirlikli olarak
IL-22 iretmektedir*®. Th22 hiicrelerinin ve intrahe-
patik IL-22’nin ilagla uyarilmis hepatoseliiler hasar
modelindeki hepatoprotektif etkisi rapor edilmigtir™.
Ancak HBVLF'de Th22 ve IL-22 ‘nin rolii tam olarak
bilinmemektedir. IL-22 6zellikle Th17 hiicreleri olmak
tizere diger hiicreler tarafindan da tretilmektedir. Tth
hiicreleri ytiksek seviyede kemokin reseptor 5, indiikle-
nebilir ko-stimiilatér, programlanmig hiicre 6lim pro-
teini 1 (PD-1) ve CD40L eksprese etmektedir®. IL-4
ve IL-21 sitokinleriyle birlikte bu yiizey molekiillerinin
ckspresyonu Tth hiicrelerinin T ve B hiicrelerini di-
zenlemesine olanak saglamaktadir. HCC hastalarinda
saglikli kontrol grubuna kiyasla IL-21 tiretiminde bo-
zulma ile birlikte dolagimdaki Tth hiicrelerinde azalma
oldugu bildirilmistir®.

Treg ve th17 hiicreleri ile iliskili sitokinler

°[l-174

IL-17A, Thl ve Th2 hiicrelerinden farklilagan proinf-
lamatuar 6zeliklere sahip spesifik CD4* T hiicrelerinin
bir alt grubu olan Th17 hiicrelerinden tretilmekeedir.
IL-17A, IL-17 sitokin ailesinin tyesidir. IL-17A ve
IL-17F birbiriyle yakin iligkilidir. Bu 2 molekiiliin ami-
noasit dizi homolojileri %50 oraninda benzemekeedir.
Caligmalar IL-17A ve IL-17F nin inflamatuar cevapla
iligkili olarak benzer biyolojik aktivitelerinin oldugu-
nu bildirmistir®®. IL-17’nin profibrojenik roli deri,
akciger ve karaciger fibrozisinde gosterilmigtir® ¢,
Th17 hicrelerinin farklilagmasi i¢in IL-13, TGE-B,
IL-6 ve IL-23 sitokinlerinin aktivasyonu gerekmek-
tedir 7. Akeif Kupffer hiicreleri ve diger hiicreler
tarafindan uyarilan bu sitokinler Th17 hiicrelerinin
gelisimi i¢in gerekli olan soy-spesifik transkripsiyon
faktor orphan niiklear reseptor retinoik asit reseptor
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vt (RORyt, farelerde) ya da RORc (insanlarda) eks-
presyonunu uyarmaktadir. IL-17A nétrofil birikimi,
anjiogenesis, inflamasyon, IL-17AR ve MAPK sinyal
yolag1 araciligiyla pulmoner ve kardiyak fibrozisi kap-
sayan otoimmiin hastaliklarda rol almaktadir®. Pek
cok caligma ile IL-17A’nin karaciger fibrozisi ile iligkili
oldugu bildirilmistir®®. Tan ve ark ¢aligmalarinda CCI,
ile uyarilmig karaciger hasar modelinde fibrotik kara-
ciger dokusunda IL-17A’nin regiilasyonunda artig ve
karaciger fibrozisi ile IL-17AR’nin arasinda bir iligkili
oldugunu bildirmistir®”. Dolayistyla IL-17A karaciger
fibrozisinin patogenezinde kritik bir 6neme sahiptir.
Bu bulgular karacigerde artan kolajen ve a-SMA se-
viyeleriyle iligkilidir®”. IL-17A inflamasyonun diizen-
lenmesinde 6nemli rol oynamaktadir. Fareler tizerinde
yapilan caligmalarla CD4* T hiicrelerinin, NKT hiic-
relerinin ve 0 T hiicrelerinin IL-17A tirettigi goste-
rilmigtir®~"!. Concanavalin A ile uygulanan farelerde
bloke edilen IL-17A ile «-SMA ekspresyonunda ve
serum alanin aminotransferaz (ALT) seviyesinde azal-
ma gorildigu bildirilmigtir. Sonuglar bu durumun
fibrozis ve iligkili olarak karaciger hasarinda iyilesme-
yi uyardigini gostermekeedir®. Tan ve ark. ise IL-17A
reseptor-eksik farelerde yaptiklari aligmada yabanil
tip farelere kiyasla proinflamatuar sitokin seviyesinde,
notrofil yigiliminda ve hepatoseliiler nekroziste azalma
oldugunu bildirmistir””. Zheng ve ark.”?, kemik iligin-
den elde edilen kok hiicreleri HBV-aracili dekompanse
sirkozis hastalarina naklettiklerinde IL-17 seviyesinde
azalma tespit etmiglerdir. Bu hastalarin karaciger fonk-
siyonunda ciddi anlamda iyilesme gorildugu rapor
edilmigtir. IL-17A nétralizasyonunun kronik hepatit
ve karaciger fibrozisi hastalar i¢in faydali olabilecegi
digtinilmekeedir.

°[L-2]

IL-21, tip I sitokin ailesi tiyelerinden biridir. IL-21,
aktif dogal éldiiriicii (NK) hiicrelerden, efektor ve
bellek CD4" T hiicrelerinden ve farklilagmis T yar-
dima (Th) hiicrelerinden iiretilmektedir’#7¢. IL-21
makrofajlarin aktivasyonunu ve makrofajlarda IL-4 ve
IL-13 ekspresyonunu artirarak Th2 cevabini destek-
lemektedir. IL-21 Th17 hiicrelerinin uyarilmasinda,
biiyiimesinde ve farklilagmasinda 6nemli bir role sa-
hiptir’”7. Korn ve ark., IL-21 reseptoriinden eksik T
hiicrelerini IL-6 ve TGF- ile inkiibe ettiginde Th17
hiicre sikliginda %50 azalma oldugunu ve IL-21’in,
IL-6-cksik farelerde TGF (-odakli FoxP3 + Treg hticre
farklilagmasinin onlenmesinde IL-6’ya en etkili alter-
natif sitokinlerden biri oldugunu bildirmistir’®. IL-21



tek bagina hem plazma hiicresi farklilagmas: icin ge-
rekli olan B lenfosit kaynakli olgunlagma proteini-1’i
(Blimp 1) hem de germinal merkez icin gerekli olan
transkripsiyon faktorii Bel-6’y1 dogrudan uyarabilmek-
tedir’”. Farklilagmis T folikiiler hiicreler (Tth) IL-21,
IL-21 reseptorii, inditklenebilir ko-stimiilator (ICOS),
CXC kemokin reseptor (CXCR) ve programlanmig
hiicre 6lim proteini-1 (PD-1)’i eksprese etmekeedir.
IL-21 ve ICOS T folikiiler hiicre (Tfh) olusumu ve
B hiicrelerinin yardimer fonksiyonu i¢in onemlidir.
Dahasi, IL-21 CD8* T hiicrelerinin ve diger immiin
ve immiin olmayan hiicrelerin aktivitesini diizenleye-
bilmektedir. Onceki ¢aligmalar IL-21 ve IL-21R’niin
immiinoglobin tretimi, otoantikor tretimi ve B len-
fosit hiperaktivitesi ile iliskili oldugunu bildirdiginden
IL-21’in otoimmiin hastaliklarin patogenezi ile iligkili
olabilecegi diigiiniilmektedir®-#.

*[L-23

IL-23, IL-6 stper ailesinin bir tiyesidir. Dogal immii-
nite ile iligkili olan IL-23%in kronik inflamatuar ve
otoimmiin hastaliklardaki rolt bildirilmigtir. IL-23,
CD4* T hiucrelerinin Th17 hucrelerine farklilagma-
sinda, Th17 hiicre proliferasyonununda ve Th17 hiicre
fonksiyonunun diizenlenmesinde rol oynamaktadir.
Notrofil kemoatraktan ve proinflamatuar sitokin olan
IL-17 salinimini diizenlemektedir®. IL-23R, Th17
hiicrelerinin fonksiyonel olarak aktivasyonu ve geli-
simiyle sonuglanan STAT3 yolaginin aktivasyonunu
uyarmaktadir®. IL-23R aracili sinyalin baglamasi i¢in
makrofajlardan ve dentritik hiicrelerden salinan IL-23
sitokininin reseptoriine baglanmasini gerekmektedir.
Karacigerde, yiiksek orandaki IL-23 seviyesi ile Th17
hiicre farklilagmasi primer safra sirkozisi ile iligkilidir
87790 Wang ve ark.”, caligmalarinda HBV-enfekte kon-
jenital kalp yetmezligi (CHB) ve akut kronik karaci-
ger hasar1 (ACLF) hastalarinda IL-23 ve IL-23R’nin
yiiksek seviyede oldugunu ve IL-23 nétralize edici an-
tikorlarin dikkate deger bicimde iz vitro olarak IL-17
tiretimini azaltuigini bildirmistir.

°[L-22

IL-22, Th17 ve Th22 hiicreleri tarafindan iiretilen IL-
10 sitokin ailesinin bir tiyesidir®. IL-22,IL-10R1 ve IL-
22R2 heterodimerik transmembran reseptérlerinin de
yardimiyla Janus-kinaz sinyal dontgtirticiy, STAT3,
Jakl ve tyk2 gibi transkripsiyon molekiillerinin akti-
vatorlerini aktive etmektedir ***. Fare modelleri ile
yapilan ¢aligmalar IL-22 uygulamasinin karaciger fib-
rozisini iyilestirdigini gosterse de Zhao ve ark.”, HBV
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transgenik farelerde bloke edilen IL-22’nin Th17 hiic-
re birikimini azalttigin, karaciger fibrozisi ve inflamas-
yonu iyilestirdigini bildirmistir. Diger bir HBV trans-
genik fare modelinde Zhang ve ark.”’, HBV-immiinize
farelerle yaptiklari ¢aligmada IL-22 nétralizasyonunun
karacigerde lokosit alt tiplerinin ve intrahepatik ke-
mokin ekspresyonunu azaltarak karaciger hasarinda
iyilesmeyi uyardigini bildirmigtir. IL-22 akut karaciger
hasar1 boyunca hepatoprotektif etki gosterilmis olsa da
gosterdigi bu fonksiyonel etki tartismalidir®. In vivo
caligmalarda gerek IL-22 sinyal eksikliginin gerek IL-
22’nin farmakolojik olarak inhibisyonunun hepatik
fibrozisi azaltug bildirilmistir””. IL-22’nin hepatik fib-
rozisi azalttigina dair bildirilen verilerden farkli olarak
IL-22’nin karaciger ve akciger tizerindeki etkisinin ha-
sarin stiresi ve etiyolojisine bagli olarak degistigi rapor
edilmigtir* %, IL-22’nin HSCler iizerinde pro- veya
antifibrojenik fonksiyon gosterip gostermedigi tar-
usmalidir”. Bazi caligmalar, iz vitro olarak IL-22’nin
24 saat sonra p21 veya (-katenin inditksiyonu yoluy-
la HSC’lerin yaglanmasini uyardigini, ancak apopto-
za kargt korudugunu bildirmistir*'®. Buna kargilik,
Fabre ve ark.”, caligmalarinda 48. saat RNA-seq ana-
lizinde, IL-22’nin yaglanmay1 degil, primer HSC’lerde
p21 degredasyonunu uyardigini rapor etmistir.

*[L-10

IL-10, notrofil infiltrasyonunu kontrol eden ve pek ¢ok
pro-inflamatuar mediatorii baskilayan anti-inflama-
tuar bir fakeordir'®. IL-10 karacigerde hepatositler-
den, Kupfler hiicrelerinden, HSClerden, diizenleyici
B (Breg) ve T (Treg) hiicrelerinden iiretilmektedir'®.
Karaciger fibrozisi ve hepatosit proliferasyonunu di-
zenlemektedir. IL-10 uygulamasi pro-inflamatuar sito-
kin salinimini azaltip hepatosit apoptozunu onleyerek
hepatik dokunun nekrozunu geciktirmekeedir'®'%.
IL-10 HSC aktivasyonunu engellemenin yani sira Th1,
Th2 ve Th17 cevabini inhibe etmektedir'®. CCl, ile
uyarilmis fare modelinde, IL-10 geninin delesyonunun
fibrozisle sonuglandig: bildirilmigtir'®. Ek olarak, thi-
oasetamid ile uyarilmig IL-10 knockout farelerde IL-
10 geninin ekzojen uygulamasinin mevcut hepatik fib-
rozisi geri ¢evirebildigi rapor edilmistir'”. Tum bunlar
dikkate alindiginda IL-10’nun karaciger fibrozisinde
ve HBV enfeksiyonunda potansiyel bir tedavi olarak
kullanilabilecegi distintilmektedir.

*[L-35

IL-35 immiinsupresif/anti-inflamatuar IL-12 ailesinin
bir tiyesidir'®. IL-35, Treg ve Breg hiicreleri, dentritik
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hiicreler, endotelyal hiicreler ve monositler tarafindan
tretilmekeedir'®"'% Son caligmalar IL-35’in HBVLF
ve sirkozis patogenezine negatif olarak etki ettigini
bildirmis olsa da IL-35 ve kronik HBV enfeksiyonu
arasindaki iligki sinirhidir®® IL-12p35 alt initesinin
kodlandig genin silindigi farelerde Th17 cevabinin
uyarildigi, Th1 hiicre cevabinin inhibe edildigi ve ka-
raciger fibrozisinin goruldugi rapor edilmigtir'. Tim
bu sonuglar IL-35’in karaciger fibrozisi ile yakin iligkili
oldugunu gostermektedir.

*/L-33

IL-1 sitokin ailesinin bir tiyesi olan IL-33, kronik he-
patitle birlikte karaciger hasari ve karaciger fibrozisi ile
yakin iligkilidir'*'">. Karacigerde bulunan IL-33 akeif
HSCler ve siniizoidal endotelyal hiicreler tarafindan
tretilmekeedir'. IL-33, Th2 hiicre cevabini uyararak
IL-4, IL-5 ve IL-13 gibi Th2 sitokinlerinin tiretimini
artirmaktadir'*"¢. Marvie ve ark.'”, kronik karaciger
hasarinda IL-33’tin fibrozis ile yakindan iligkili oldu-
gunu rapor etmistir. Fibrotik karacigerde IL-33’tin
primer kaynaginin hepatositler oldugu bildirilmistir.
Hepatosit hasarinda, IL-33 kolajen salinimina neden
olan HSC’ler tizerine direkt olarak etki etmektedir'"”.
Farelerde CCl, ve tiyoasetamid (TAA) ile uyarilmug
karaciger fibrozis modelinde ve Schistosoma mansoni
enfeksiyonunda IL-33 ekspresyonunun artug bildi-
rilmistir'®. Zhao ve ark., IL-33’in HBV’ye karg1 hi-
moral immiiniteyi hizlandiran Tth hiicrelerini aktive
ettigini rapor etmistir'”®. IL-33 karacigerde bulunan
konak lenfoid hiicre tipi IT (ILC2)'de IL-13 iiretimi-
ni uyarmaktadir. IL-13 sinyali daha sonra karaciger
fibrozisini uyaran HSC’lerde IL-4Ra ve STAT6 ara-
ciligyla TGF-B sinyalini arturmakeadir''®. Li ve ark.',
IL-33’tin inflamatuar hiicreleri biraraya getirerek pul-
monar fibrozisin baglamasini uyardigini ve hastaligin
progresyonunu tetikledigini bildirmigtir.

* CD4+ T biicrelerindeki yiizey molekiilleri
CD4* T hiicreleri PD-1, sitotoksik T lenfosit iligkili

antijen 4, T hiicre immiinoglobin domain ve musin
domain-igeren molekiil 3 (TIM-3), lenfosit aktivasyon
gen 3 ve CD244’ti kapsayan yiizey ko-inhibitér mole-
kiillerini eksprese etmektedir. Yiizey molekiilleri anti-
jen sunan hiicrelerde eksprese olan ligandlar ile etkile-
sime girerek sitokin tiretimi ile hiicre proliferasyonu ile
iligkili olan sinyal yolaklarinda rol almaktadir'?'.

Pd-1: CD279 olarak da bilinen programlanmig hiic-
re oliim proteini-1 (PD-1), CD28 siiperailesinin bir
tiyesidir. PD-1, sitokin reseptorleri ve T hiicre antijen
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reseptorleri araciligiyla T hiicrelerinde indiiklenen 288
aminoasitlik bir proteindir'?’. PD-1 akeif T hiicrele-
rinde, B hiicrelerinde ve miyeloid hiicrelerde eksprese
edilmekeedir'®. T hiicrelerinde PD-1 transkripsiyo-
nu NFAT’in niiklear translokasyonunu ve NFATc1
(NFAT2)'in PDCDI promotoriine baglanmasini ge-
rektirmekeedir'. PD-L1 ve PD-L2 farkli ekspresyon
kaliplarina sahip PD-1 ligandlaridir' PD-L1 (B7-H1
ya da CD274) ve ya PD-L2 (B7-DC ya da CD273) li-
gandlarina baglanarak T hiicrelerinin aktivasyonunda
immiinregiilator olarak rol oynamaktadir'®. PD-L1
antijen sunucu hiicrelerin yani sira vaskiiler endotelyal
hiicreler, pankreatik adacik hiicreleri, plasenta, testis ve
goz gibi hematopoetik olmayan hiicre tiplerinde diigiik
seviyede eksprese edilmektedir'®. PD-L1 ekspresyonu
tip I ve II interferon, TNF-o. ve VEGF gibi proinfla-
matuar sitokinler tarafindan uyarilmakeadir. PD-L2
dentritik hiicreler ve makrofajlar tarafindan ekspre-
se edilmektedir. PD-L1 regiilasyonunda rol oynayan
sitokinler PD-L2 regiilasyonunda da rol oynamak-
tadir'®. Murin karacigerinde PD-L1 hepatositlerde,
HSC’lerde, karaciger sintizoidal endotelyal hiicreler-
de ve Kupffer hiicrelerinde eksprese edilitken PD-L2
karaciger siniizoidal hiicrelerde, Kupffer hiicrelerinde
ve intrahepatik l6kositlerde eksprese edilmektedir'®.
PD-T’in Treg hiicreleri tizerindeki etkisi karacigerde
immiin tolerans ile iligkilidir'*®. Raziorrouh ve ark.'”,
DRB1*01-sinirh MHC sinif II tetramer kullanarak
CD4" T hiicrelerinde artan PD-1 ekspresyonu tespit
etmistir. Kronik HCV enfeksiyonlu hastalardan elde
edilen CD4" T hiicrelerinde PD-1 ekspresyonunun
arttif1 ve bloke edilen PD-L1/PD-IL2, IL-10 ve TGE-
fT’in CD4" T hiicrelerinin yayillimini artirdigs rapor
edilmigtir'?®. Xu ve ark.'”, PD-1 ckspresyonunun LC
ve HCC durumunda arttugmni bildirmesine ragmen
PD-1 ve karaciger hasari arasindaki direke iligki ile ilgili
veriler literatiirde sinirlidir.

Tim-3: T hiicre immiinoglobin (Ig) ve musin domain
protein 3 (Tim-3), T hiicre immiinoglobin musin pro-
tein (Tim) ailesinin bir tiyesidir. Yapilan ¢aligmalarla
Tim-3’tin akeif Th1 hiicre yiizeyinde eksprese edildigi
ancak Th2 hiicrelerinde eksprese edilmedigi goste-
rilmigtir’***!. Tim-3, Thl hiicrelerini negatif olarak
diizenleyen galektin-9 ligandina baglanarak Th1 hiic-
re apoptozunu uyarmaktadir’®>!**, Tim-3 ayrica dogal
immiin yanit1 diizenleyen makrofajlar, NK hiicreleri ve
dentritik hiicreler gibi dogal immiin yanitin bir pargast
olan hiicrelerin yiizeyinde eksprese edilmektedir'>*1.
Tim-3 sinyal yolagi makrofaj aktivasyonunu diizenle-
mektedir'”. Tim-3 regiilasyonundaki azalmanin pek



cok immiin hastalikta T hiicre fonksiyonunu artirdig
gosterilmigtir'®. Dogal bagisiklik hiicreleri tizerinde
etkili olan Tim-3 sinyalleri edinsel bagisikhigin diizen-
lenmesinde de 6nemli rol oynamaktadir''*. Tim-
3, inflamasyonu arturmak icin Toll benzeri reseptor
(TLR) sistemi ile birlikte sinerjik olarak hareket ede-
bilmektedir. Th1 hiicre aktivasyonunu takiben Tim-3
ekspresyonu farklilagmis Th1 hiicrelerinde artmakta-
dir. Bu sebeple, Tim-3 dogal ve edinsel immiin sistem-
de rol oynayan hiicreler tizerinde farkls sinyalleri uya-
rabilmektedir'®. Tim-3/galectin-9 aksisi ayrica Treg
hiicrelerinin homeostazi i¢in énemlidir'*®'*. Zhao ve
ark.", farelerde CCl, ile olusturduklari karaciger hasar
modelinde Tim-3 ekspresyon seviyesinde artig tespit
etmigtir. Son ¢aligmalar saglikli kontrol grubuna kiyas-
la CHB hastalarinda CD4* T hiicrelerinde Tim-3 eks-
presyonunun arttagini ve HBV enfeksiyonu ile Tim-3
seviyesi arasinda pozitif olarak bir iliski oldugunu bil-
dirmigtir'*"'®. Ek olarak, antiviral tedavi sonrast Tim-3
seviyesinin azaldig1 rapor edilmistir'®. Raziorrouh ve
ark.'”, CHB hastalarinda Tim-3 seviyesindeki azalma-
nin ve bloke edilen Tim-3’tin CD4" T hiicre fonksi-
yonu tizerinde ¢ok az bir etkisi oldugunu bildirmistir.
Tim-3tin negatif diizenleyici etkisi goz 6niine alinarak
erken karaciger hasarinda terapétik bir ajan olarak kul-
lanilabilecegi diigiiniilmekeedir.

Cannabinoid reseptor 2 (CB2): CB2 bir¢ok tim
immiin hiicrelerde eksprese edilmektedir'*. Yiizey re-
septorlerinden biri olan CB2’nin fare karacigerindeki
anti-inflamatuar ve anti-fibrotik 6zellikleri bildirilmis-
tir'®. Safra kanali ligasyonu yapilan CB2-cksik fare-
lerde intrahepatik Th17 hiicreleri ve IL-17 seviyesinin
yabanil tip farelere kiyasla arttigi goriilmiigtiir'®. CCI,
ile uyarilmig CB2-cksik farelerde ALT seviyesi ve hepa-
tosit apoptozunda arti goriildigi ve karaciger rejene-

rasyonunda gecikme oldugu rapor edilmigtir'“.

Tartisma

Diinya genelinde alkol kullanimi, hepatik viral enfek-
siyonlar ve alkolik olmayan steatohepatit; karaciger
fibrozisi, karaciger sirozu ve hepatoseliiler karsinomaya
neden olan kronik karaciger inflamasyonu ve karaciger
hasarinin ana sebepleridir. Karaciger fibrozisi agurlikls
olarak aktif hepatik stellat hiicreleri tarafindan tiretilen
ekstraseliiler matriks proteinlerinin birikimi ile karak-
terizedir. Caligmalar hepatik stellat hiicreleri ile immiin
hiicreleri arasindaki etkilesimin fibrogenezis ile iligkili
oldugunu géstermistir'”. CD8* T hiicreleri hepatik
stellat hiicrelerinin aktivasyonu ile karaciger fibrozisini
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uyarmaktadir'®. Ancak, dogal 6ldiiriicii hiicreler (NK)
aktif hepatik stellat hiicrelerinin ortadan kaldirarak ka-
raciger fibrozisini inhibe etmektedir'®. CD4* T hiic-
releri, inflamatuar yanitlari kontrol ederek fibroziste
rol oynayan bir¢ok hiicreyi koordine etmektedir®**2
Yapilan ¢aligmalarla CD4* T hiicrelerinin karaciger
inflamasyonu ve karaciger fibrozisi tizerindeki etkisi
bildirilmigtir. Sitokinler fizyolojik ve patolojik sartlar
altinda pek ¢ok hiicre tarafindan tretilen kiigiik pro-
teinlerdir. Hedef hiicredeki spesifik hiicre ytizey resep-
torlerine baglanarak pek ¢ok hiicresel fonksiyon tize-
rinde rol oynamaktadir’. CD4" T hiicreleri Th17, Th9,
Th22, T folikiiler yardimct hiicreler (Tth) ve diizenle-
yici T hiicreleri (Treg) ve Thl ve Th2 hiicreler olmak
tizere 7 alt gruba ayrilmaktadir®. Bu hiicrelerin ve ilis-
kili sitokinlerinin karaciger fibrozisi tizerindeki etkisi
yapilan ¢aligmalarla bildirilmigtir**-***"*, Bu ¢aligmada
karacigerde bulunan immiin hiicreler ile hiicreler ara-
st sinyal kaskadinda rol oynayan sitokinlerin karaciger
fibrozisi tizerindeki rolii derlenmistir.
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EDITORYAL / EDITORIAL

How Does the COVID-19 Pandemic Affect School-Age Children?
COVID-19 Pandemisi Okul Gagi Cocuklarini Nasil Etkiliyor?

Gul Yucel', Elcin Balci?
!Department of Pedodontics, Faculty of Dentistry; “Department of Public Health, Faculty of Medicine, Erciyes University, Kayseri, Turkey

To The Editor,

COVID-19 pandemic, which affects the whole world, is a global crisis element today, and it affects almost every age
group in different ways. Health problems caused by the transmission of the virus, impoverishment as a result of the
impact of the global economy, quarantine practices and the psychological and physical consequences arising from
the closure of schools are striking in childhood.

According to the report of UNESCO, since the start of the COVID-19 outbreak, schools have closed full-time
in 31 countries with more than 800 million students worldwide (more than half of the student population in the
world), and significant changes ranging from reduced or part-time academic programs are continuing in 48 coun-
tries’. As a result, many educational institutions try to continue their programs as online education. Considering
that the socioeconomic conditions of each student are not equal, problems arise in terms of internet infrastructure
and access to technological devices which are necessary for distance education and differences among students are
gradually increasing. This situation causes academic activities to lag and students’ interest in the lesson decreases
over time.

It has been reported that sitting in front of the computer for more than 4 hours causes musculoskeletal pain such as
shoulder, back and neck pain® In addition, as a result of prolonged screen exposure, the risk of internet use becoming
an addiction rather than a need®. Studies have reported that internet addiction, which is a major problem for today’s
children, can be accompanied by substance use, attention deficit hyperactivity disorder, social anxiety, and depres-
sion. Parents should be very careful in this period in terms of comorbid conditions**. Again, children who have been
exposed to screens for along time due to online education may encounter inconvenient images, videos or sites on the
internet or may be exposed to cyberbullying. Children should be warned of pedophilia so that they must not share
their personal information, images and videos, and visit inappropriate sites.

Since face-to-face education cannot be done due to the pandemic, the time spent with friends at school, the lack of
social activities such as outdoor playing, lack of physical activity and quarantine practices increases the time spent
at home and as a result, a more sedentary lifestyle emerges. This situation causes an increase in childhood obesity in
the coming years and invites the increase in Type 2 diabetes and cardiovascular diseases in adulthood®. At the same
time, the mental health of children who experience uncertainty about how long the pandemic will last and how it
will end is affected so that their anxiety levels increase. This situation may pave the way for psychological disorders
that progress with anxiety increase in the future.

During the COVID-19 pandemic, due to the disruption of the routine examinations of children with chronic
systemic diseases, exacerbations of the disease may be missed and there may be difficulties in accessing treatment.
Children may have to face permanent problems of their existing systemic diseases. In addition, different outbreaks
may occur in societies as a result of a decrease in immunization rate due to the inability to access preventive health
services. At the same time, disruptions may occur in the treatment and education of children with special needs.
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Although health problems such as hospitalization and staying in intensive care due to COVID-19 are less common
in childhood compared to adults, the situation is traumatic for children who lose their relatives for this reason.
In the Ebola epidemic in 2015, it was reported that at least 16.600 children in Africa lost one of their parents or
caregivers, and 3.600 children lost both parents’. Therefore, it can be thought that feelings of hopelessness, despair,
fear of death and loneliness increase significantly in children. In addition, it is thought that the rate of exposure to
domestic violence has increased within the scope of quarantine measures. In this period, such acts of violence are
more likely to occur as a result of increased stress and anxiety levels due to families staying at home for a long time®.
Every precaution should be taken to protect children from physical, emotional and sexual abuse.

As a result, during the pandemic period, the mental health of children should be closely taken care of; all kinds of
conditions that could harm them should be determined and necessary security measures should be taken. Their
worries should be reduced by answering the questions about the disease, and the time spent with the family should
be increased. Screen exposure and time spent without physical activity should be reduced as much as possible.
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