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The utility of prenatal ultrasonography for the detection of congenital masses

Dogustan kitlelerin tespiti icin prenatal ultrasonografinin faydasi
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Ozet

Amag: Konjenital kitleler artmis perinatal komplikasyon ve
olum riski ile iligkilidir. Bu nedenle dogum Oncesi

goruntileme ¢alismalari, optimum dogum sonrasi
midahaleleri belirlemek igin esastir. Biz bu yazida;
konjenital kitlelerin belirlenmesinde prenatal

ultrasonografinin yararhiligini degerlendirdik.

Yoéntem: Kitlesi olan 19 yenidogan bebek bu retrospektif
calismaya alindi.  Ultrasonografik tani, tani anindaki
gebelik yasi, hayatta kalma ve hastaligin histolojik
dogrulama verileri incelendi.

Bulgular: Kitlesi olan bu 19 yenidogan bebegin (8 erkek ve
11 kiz), 13’linde (%68) tani prenatal donemde konuldu.
Kitleler abdominal (n: 12), gégus (n: 6) ve kranial (n: 1)
yerlesimli idi. Abdominal ve torakal kitlelerin prenatal tani
oranlari sirasiyla, 10/12 (%83), 3/6 (%50) idi. Intrakranial
kitle ise prenatal dénemde tespit edilemedi. Prenatal
saptanan kitlelerin kesin tanilari, 4 hastada; teratom, 2
hastada; over kistadenomu, 2 hastada; Wilms timora, 1
hastada; noroblastom ve 1 hastada da; rabdomiyom idi.
Kalan 3 hastada ise gesitli (mezenter kisti, gastroenterik
kist, lenfanjioma) kitleler vardi.

Sonug: Bizim veriler abdominal ve kistik kitlelerin prenatal
donemde ultrasonografik inceleme ile daha kolay tespit
edildigini gdstermektedir.

Anahtar Kelimeler: Konjenital kitle, prenatal
ultrasonografi, yenidogan.

Abstract

Objective: Congenital masses are associated with an
increased risk for perinatal complications and death;
therefore prenatal imagining studies are fundamental to
determine the optimal postnatal interventions. Herein we
evaluate the usefulness of the prenatal ultrasonography in
determination of congenital masses.

Method: Nineteen newborn babies with mass were
enrolled in this retrospective study. Data of the
ultrasonographic diagnosis, gestational age at diagnosis,
survival, and histological confirmation of the disease were
reviewed.

Results: Of the 19 newborn babies (8 male and 11 female)
with mass, 13 patients were diagnosed prenatally (68%).
The location of the masses were abdominal (n: 12), thoracic
(n: 6) and cranial (n: 1). The ratio of prenatal diagnosis of
abdominal, and thoracic mass was established as 10/12
(83%), 3/6 (50%), respectively. The intracranial mass could
not be detected in the prenatal period. Definitive diagnosis
of the prenatally detected masses were teratoma in 4
patients, ovary cystadenoma in 2 patients, Wilms tumor in
2 patients, neuroblastoma in 1 patient, and rhabdomyoma
in 1 patient. The remaining 3 patients had variety of masses
(mesenteric cyst, gastroenteric cyst, lymphangioma).
Conclusion: Our data shows that abdominal and cystic
masses are more easily detected during prenatal periods by
ultrasonographic examination.

Keywords: Congenital mass, neonate, prenatal
ultrasonography.

Introduction

Solid tumors are very rare in the neonatal
period and only a few reports about these
tumors were described. Malignant tumors such
as teratoma, neuroblastoma,
rhabdomyosarcoma, Wilms’ tumor,
retinoblastoma, and the other soft tissue
sarcomas; and also benign tumors such as
rhabdomyoma, mesenteric cyst, gastroenteric
cyst, and lymphangioma had been reported in
the perinatal period (1-15). Improvements of
the sophistic techniques in radiological means
represent a revolutionary advance in the
diagnosis of the fetal masses in the prenatal

period (4). Early diagnosis and determination
of tumor may aware the clinicians to alter the
mode of delivery and facilitate possible
postnatal supportive care, and therefore affect
the overall prognosis (4, 5). The aim of this
study is to evaluate the usefulness of the
prenatal ultrasonography in determination of
neonatal masses.

Material and Methods
In this study, 19 newborns that had been

referred to our center with tumor in neonatal
period from January 2006 to June 2008 were
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evaluated retrospectively. The charts of these
patients were reviewed retrospectively, and
the following data were evaluated: location of
the tumors, sex distribution, associated
anomalies, gestational age at diagnosis and
delivery, mode of delivery, and
histopathological type, and overall prognosis as
well as obstetric records and stored fetal
imaging modalities, obstetric and postnatal
therapeutic management were described. This
study was performed after approval from the
institutional review board at our institution.

Results

During thirty months, 19 newborns diagnosed
with mass were enrolled in this study (Table 1).
There were 11 girls and 8 boys, and the median
age at the first admission to our clinic was 8
days (range 1 day to 29 days). All patients were
delivered by cesarean section and the median
gestation age was 38 weeks (range, 34-39
weeks). The median birth weight was 3.1 kg
(range, 1.8-4.1 kg).

In 13 (8 girls and 5 boys) of these patients
(68%), the mass was diagnosed prenatally. The
median gestational age of the patients at the
first detection time was 28 weeks (range 14 to
34 weeks). The majority of the subjects four
patients (31%) two patients (15.5%) and three
patients (23%) were diagnosed in the 28th,
32nd, and 34th gestational week, respectively;
whereas the initial diagnosis time in the others
were 14th, 22nd, 24th and 30th gestational
weeks.

The locations of the masses were abdomen (n:
12), thorax (n: 6) and cranium (n: 1). The
nature of the mass with prenatal diagnosis
were cystic (n: 6), solid (n: 3) and solid-cystic
(n: 4). Of the patients involved in this study, all
newborns with cystic mass (100%) were
detected by prenatal ultrasound, however four
of the five newborns with solid-cystic mass
(80%), three of the eight newborns with solid
mass (38%) were able to be detected by
prenatal sonography. The predictive value of
prenatal sonography seems to be excellent

when the nature of mass is cystic, poor when
the nature of the mass is solid.

Table 1: Clinical features of the patients

No  Sex Day at Prenatal Gestational  Localization  The nature of Histological diagnosis Out-

Radiological  diagnosis  age at pre- the mass come

diagnosis natal diag-
nosis (wk)
1 F 21 + 28 Abdomen Cystic Mesenteric cyst Alive
2 M 28 - ND Cranial Solid Medulloblastoma Exitus
3 F 16 - ND Thorax Solid Neuroblastoma Exitus
4 M 28 + 34 Abdomen Solid Neuroblastoma Exitus
5 M 1 + 34 Abdomen Cystic-solid Teratoma Alive
6 F 1 + 22 Abdomen Cystic-solid Teratoma Exitus
7 F 1 + 14 Abdomen Cystic-solid Teratoma Alive
8 F 1 + 32 Thorax Cystic Gastroenteric cyst Alive
9 F 1 - ND Abdomen Solid Teratoma Alive
10 F 1 + 28 Abdomen Cystic-solid Teratoma Alive
11 M 29 - ND Abdomen Cystic-solid hemangioendothelioma Alive
12 F 22 + 32 Abdomen Cystic Over cystadenoma Alive
13 M 1 + 30 Thorax Solid Rabdomyoma Alive
14 F 1 + 28 Abdomen Cystic Over cystadenoma Alive
15 M 28 - ND Thorax Solid Rabdomyoma Alive
16 M 1 + 28 Abdomen Solid Wilms’ tumor Exitus
17 F 24 + 24 Thorax Cystic Lymphangioma Alive
18 M 15 + 34 Abdomen Cystic Wilms’ tumor Alive
19 F 15 - ND Thorax Solid Teratoma of pericardi- Alive
um

F: female, M: male, ND: not diagnosed.
Abant Med J 2015;4(2):101-105 102
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Abdominal tumors

The most frequent diagnosis in this study was
abdominal tumor (n: 12). Ten newborns with
the abdominal mass (83%) were detected
prenatally. Five patients had teratoma and the
others were Wilms’ tumor (n: 2), cystadenoma
of the ovary (n: 2), neuroblastoma (n: 1),
mesenteric cyst (n: 1), hepatic
hemangioendothelioma (n: 1). The masses
were detected at 14th (n: 1), 22nd (n: 1), 28th
(n: 4), 32nd (n: 1) and 34th (n: 3), weeks of
gestation. Three patients with abdominal mass

whose  diagnosis were  neuroblastoma,
teratoma and Wilms’ tumor died from
respiratory  distress (Wilms’ tumor and
teratoma), and treatment related

complications (neuroblastoma).

Thoracic tumors

Of the distribution of the diagnosis of the six
thoracic tumors, two had cardiac tumors and
both of them were rhabdomyomas, the others
were neuroblastoma (n: 1), gastroenteric cyst
(n: 1) and lymphangioma (n: 1), and teratoma
of the pericardium (n: 1). From the six
newborns whom have thoracic mass lesions,
three of them (50%) were detected prenatally.
The masses were detected at 24th, 30th and
32nd weeks of gestation. One of the newborns
with thoracic tumors diagnosed neuroblastoma
with Pepper Syndrome died from respiratory
distress in the neonatal period, whereas the
rest of the subjects with thoracic tumor are at
complete remission without any sequel or
complication.

Cranial tumors

Medulloblastoma was diagnosed in one
newborn. However, this patient was not
detected during prenatal period. This patient
died because of progressive disease.

Discussion

Neonatal tumors are extremely rare tumors in
childhood, and comprise approximately 2% of
childhood malignancies (1, 2). There are only a
few reports including retrospective case series
and reviews, whereas case reports concerning
this topic can be encountered in medical
literature.

The prenatal diagnosis of the neonatal masses
was established in 13 patients (68%) of total 19
patients. Albert et al had reported that thirteen
patients (48%) of total 27 patients were
prenatally diagnosed (6). Lopez Almaraz and
colleagues had introduced that five neonates
(31.2%) of 16 patients had a prenatal diagnosis,
60% of which were made in the last 7 years of
the study period (3). We believe that the high
percentage of prenatal diagnosis in our study is
a result of the increased prenatal screening
programs in obstetric follow.

The median age at diagnosis was 8 days in the
current series. When compared to another
study from our country (1), the delay in some
of the reported cases in the previously
mentioned study had been diminished in our
study and; we speculate that the timing of the
diagnosis of the neonatal tumor can be closely
connected with prenatal screening studies such
as ultrasonographic and obstetric examination.
At the distribution of the prenatal detected
masses; the majority of them were germ cell
tumors such as teratoma (n: 6/19, 31%), which
originates from all three germinal layers, and
may occur in a variety of locations. In the
current study, all of the diagnosed teratomas
were located in the abdomen, especially in the
sacrococcygeal region; expect one which
originated from pericardium. Neuroblastoma,
rhabdomyoma, Wilms’ tumor and ovary
cystadenoma are following teratoma by 2
patients for each of the diseases. The
distributions of neonatal tumors in other
studies were similar to the current study (1).
Perek and co-workers (7) reported that the
most common diagnosis in neonatal tumors
were germ cell tumours which constituted
60% of all tumors, amongst them 52% were
mature teratomas. The second most common
was neuroblastoma. Lee et al (4) found that
teratoma was also the most common
congenital neoplasm in their series followed by
face and neck located lymphangioma in 5
patients (15%). In some case series, the
neuroblastoma had gone in front of teratoma

(3).

We did not find any associated syndromes or
congenital anomalies in our patients but two of
our patients were twin sisters.

Abant Med J 2015,;4(2):101-105
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Gray scale ultrasonography, an operator-
dependent examination is a feasible and cheap
imaging modality that does not have any
contradictions or side effect make for pregnant
and children. On the other hand recent
advance in the imaging area had also affect the
sonography, and high resolution machines with
the features of color Doppler has been widely
used. Color Doppler twinkling artifact may
allow functional evaluation (16). Magnetic
resonance imaging has an excellent value on
determinate the prenatal pathologies including
benign and malignant masses. But magnetic
resonance studies require much time,
equipment’s and educated technician and
naturally an expert radiologist. The comparison
of different radiological modalities is out of the
current study. The usefulness of
ultrasonography was determined  with
comparison to the histological diagnosis as a
gold standard.

As a limitation of the current study it must be
emphasized that ultrasonography is an
operator depended study. The experience of
the ultrasound performer can affect the
radiological diagnosis. The six patients who
don’t have prenatal diagnosis may have been
examined by un-experienced ultrasound
performers.

In conclusion, we would like to vigorously
emphasize that the knowledge of the presence
of a neoplasm in the fetus may alter the
prenatal management of a pregnancy and the
mode of delivery, and facilitates immediate
postnatal supportive treatment. The early
detection of a fetal neoplasm is therefore very
important. Obstetric ultrasonography has a
significant importance in this area. Our current
study underlines that the predictive value of
fetal neoplasm by ultrasonograhic examination
is higher when the tumor is cystic and located
in the abdomen.
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The Effect of Zinc Rich Diet to the Cytokine Profile in the Rat Bladder on Cigarette Smoke Exposure
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Ozet

Amag: Sigara icimi akciger, larinks, 6zefagus, mide, mesa-
ne ve bobrek kanserleri ile kronik hastaliklarin sebebidir.
Sitokinler, inflamasyonun baslatilmasi ve siirdlrilmesinde
onemlidirler. Sigara, ¢inko eksikligi sebebidir. Cinko, anti-
oksidan olup serbest radikallerin zararlarindan hicreleri
korur. Calismamizda sigara dumanina maruz birakilarak
¢inkodan zengin diyet ile beslenen siganlarin mesane
dokusundaki TLR 2, TLR 4, Niikleer faktér kappa B, interlé-
kin 1B ve interldkin 10 ekspresyonuna etkisi incelenmesi
amagclanmistir.

Yoéntem: Calismada 24 adet eriskin erkek Wistar-Albino
siganlar kullanildi. Siganlar 4 gruba ayrildi. Birinci grup
normal, 2. grup ise ¢inkodan zengin diyetle beslendi.
Uglincii ve 4. gruplar sigara inhalasyonu yapilan gruplar
olup sirasiyla normal ve ginkodan zengin diyetle beslenen
gruplardi. Deney sonunda alinan mesane dokulari histolo-
jik olarak degerlendirildi. Kalan doku o6rnekleri ise Real
time polymerase chain reaction yontemi ile sitokin eksp-
resyonlari gosterilerek degerlendirildi.

Bulgular: Calismadaki higcbir grup mesane epitelinde degi-
siklik izlenmemistir. Sigara verilen grupta sadece diz kas
yapilarinda tabakalar arasinda 6dem ve bazi alanlarda
yogun inflamatuar hicreler ile bu alanlarda hemoraji ve
konjesyona rastlanilmistir. Cinkodan zengin diyetle besle-
nen denekler de ise inflamatuar hicrelere, konjesyona ve
odeme daha az rastlandi. Tim sigan gruplarinin mesane
dokularinda sitokin ekspresyonlari ikili olarak karsilastir-
malarda sigaraya maruz kalmis siganlarda ¢inko almayan
ve ¢inko alan siganlar igin NF-kB2 geni icin anlamli farkhhk
bulundu.

Sonug: Sonug olarak sigara maruz kalan siganlarda ginko
kullaniminin anlami bir sekilde NF-kB2 ekpresyonunu
artisina neden olmasi, ginkonun sigaraya bagli gelisen
mesane kanserlerinde kanserli hiicre apopitozunu arttira-
rak tedaviye katki yapabilecegini disiindirmektedir.
Anahtar Kelimeler: Sigara Dumani Maruziyeti, RT-PCR,
Cinko, NF-kB2.

Abstract

Objective: Cigarette smoking causes lung, larynx, esopha-
gus, stomach, bladder and kidney cancers and chronic
diseases. Cytokines are important in initiating and main-
taining inflammation. Smoking is the cause of zinc deficien-
cy. Zinc is an antioxidant and protects cells from free radical
damage. In our study, it was aimed to investigate the effect
of cigarette smoke exposure on expression of Toll-like
receptor 2, Toll-like receptor 4, nuclear factor kappa B,
interleukin 1B and interleukin 10 in the bladder tissue of
rats fed with zinc rich diet.

Method: In this study 24 adult male Wistar-Albino rats
were used. The rats were divided into 4 groups. First group
was fed with normal diet, the 2nd group was fed with zinc
rich diet. Third and 4th groups were exposed to cigarette
inhalation and fed with normal and zinc rich diet respec-
tively. The bladder tissues were taken at the end of the
experiment and evaluated histologically. The remaining
tissue samples were evaluated by the method of Real time
polymerase chain reaction to show cytokine expression.
Results: No changes in urinary bladder epithelium was
observed in all study groups. Edema and inflammatory cells
in the smooth muscle layers with intense hemorrhage and
congestion were observed in cigarette smoke given group.
Less inflammatory cells, congestion and edema have been
found in the rats fed with zinc rich diet. Cytokine expression
in bladder tissue of all groups of rats compared in pairs and
significant difference was found for the NF-kb2 gene in zinc
rich supplemented and normally supplemented rats ex-
posed to cigarette smoke.

Conclusion: As a result, a significant increase in expression
of NF-kb2 caused by the use of zinc in rats exposed to
cigarette smoke suggests that zinc can contribute the
treatment of bladder cancer due to smoking by increasing
cancer cell.

Keywords: Cigarette smoke exposure, RT-PCR, Zinc, NF-
KB2.

Giris

Sigara, dlinya genelinde yaygin olarak kullani-
lan tdtdndn bir formudur. Buna bagh olarak
sigara kullanimi gelismis ve gelismekte olan
Ulkelerde en ciddi mortalite ve morbidite ne-
denlerinden biri olarak dikkatleri ¢cekmektedir
(1,2). Ulkemizde de vyilda ortalama olarak
100.000 kisi sigaraya bagl hastaliklar nedeniyle

Olmektedir. Onlem alinmazsa 2025 yilinda
olumlerin sayisi 250.000 e cikacaktir (3). Sigara
dumani 7000 den fazla kimyasal icerir ve bunla-
rin en az 69 adedi arsenik, kadmiyum, benzen
ve benzopirenide iceren temel hastaliklar la
olan iliskisi bilinen kanserojenler ile ¢cok sayida-
ki toksik maddeleri barindirir (4-6). Sigara ici-
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minin akciger, agiz, larinks, 6zefagus, mide,
mesane ve bobrek kanserleri ile koroner kalp
hastaliklari, solunum vyolu infeksiyonlari gibi
ciddi saglik sorunlarinin nedeni oldugu tespit
edilmistir (7,8). Bazi epidemiyolojik calismalar-
da sigara iciminin mesane kanseri gelisimi riski-
ni 2-4 kat arttirdigi gosterilmistir (9). Sigara
dumanindaki mesane kanserlerine neden olan
en onemli etken aromatik aminlerin N-Nitroso
bilesikleri (NOCs) oldugu bilinmesine ragmen
kanserojen mekanizma tam olarak anlasilama-
mistir (10,11). Bolgeler arasinda farkhliklar
olmakla beraber erkeklerde tiim kanser tirleri-
nin  %4,5’unu ve kadinlarda %1,5'unu olustu-
ran mesane kanseri iriner sistemin en sik gori-
len kanserlerinden biridir (12).

Sigara inflamasyon etkenlerinin artmasina ve
aktiflesmesine neden olmaktadir, karsinogene-
zis disinda mesane ve testis dokularindada
degisik toksik etkileri bilinmektedir. Sitokinler,
inflamasyonun baslatiimasi ve siirdiirilmesinde
onemli rol oynarlar. Sitokin ve sitokin aktivite-
lerinin belirlenmesi hastalik evresi, rezolisyon
sireci ve hastalik evresine spesifik tedavi konu-
sunda degerli bilgiler saglamaktadir (13,14).

Sigara icenlerde ve kronik hastaligi olanlarda
¢inko eksikliginin olustugu bilinmektedir. Cinko,
bagisiklik sistemini glglendirir ayrica ginkonun
antioksidan 0zelligi olup serbest radikallerin
sebep oldugu zararlardan hiicreleri korumaya
yardim eder (15). Ancak sigaranin etkilerine
karsi ¢cinkodan zengin diyet ile yapilmis ¢alisma-
lar az sayida olup bu konuda sinirli bilgiler bu-
lunmaktadir.

Bu calismada sigara dumanina maruz birakilan
ve ¢inkodan zengin diyet ile beslenen sicanlarin
mesane dokusundaki inflamasyona neden olan
sitokinlerden Toll-like reseptor 2 ve 4 (TLR 2,
TLR 4), Niikleer faktér kappa B (NF-kB ), inter-
I6kin (IL) 1B ve IL-10 ifadesinin incelenmesi
amagclanmistir.

Materyal ve Metod

Calisma igin yerel deney hayvanlari etik kurulu-
nun onayi alinmigtir. Calismada toplam 24 adet
250-300 gr agirhginda eriskin erkek Wistar-
Albino siganlar kullanildi. Siganlar normal labo-
ratuar kosullarinda ad libutum beslendi. Her

grupta alti sican olacak sekilde doért gruba ay-
rildi.

Grup 1; Herhangi bir islem uygulanmayan,
normal kosullarda beslenen kontrol grubu,
Grup 2; Herhangi bir islem uygulanmayan,
normal kosullarda ¢inkodan zengin diyet ile
beslenen grup,

Grup 3; 12 hafta sireyle ginde 3 kez 2 adet
sigara (Uzun Samsun marka) dumanina maruz
birakilip normal diyet ile beslenen grup,

Grup 4; 12 hafta slreyle glinde 3 kez 2 adet
sigara (Uzun Samsun marka) dumanina maruz
birakilip ¢inkodan zengin diyet ile beslenen
grup olarak diizenlendi.

Cinkodan Zengin yemin hazirlanmasi

Cinko icerigi normal diyette 22 mg/kg, cinko-
dan zengin gruplarda 150 mg/kg olacak sekilde
hazirlandi.

Sigara dumanina inhalasyon diizenegi

Sicanlara sigara dumanina maruz birakmak icin
ebatlar 50x35x36 cm, kalinhgr 0.5 mm ve ig
hacmi yaklasik 0.060 m3 olan cam kabin hazir-
lanarak silikon ile izole edildi. Kabin icine bir
ucu disarida akvaryum motoruna bagl olan
plastik boru yerlestirildi. Sigara dumanini solu-
yacak olan sicanlar cam kabin igine alindi ve
plastik borunun kabin igindeki ucuna her uygu-
lamada iki adet yanan sigara takilip motor ile
puflandi. Bir sigaranin yanma stiresi yaklasik 7
dakika olup iki sigara arasinda 5 dakikalik nor-
mal hava soluma stiresi birakildi. Bu islemler 12
hafta boyunca tekrarlandi. Bu siire sonunda
sicanlara 50 mg/kg ketamin hidroklorid ve 20
mg/kg ksilazin verilerek anestezi altinda 6tanazi
uygulanarak mesane doku 6rnekleri alindi.

Histolojik degerlendirme ve Real-Time PCR
yontemi

Doku 6rneginin bir kismi % 10’luk formaldehid
ile tespit edildi ve takip islemlerinden sonra
parafin bloklar elde edilerek Hematoksilen-
Eozin boyamasi ile genel doku inflamasyon,
o6dem, konjesyon, kanama agisindan degerlen-
dirildi. Mesane dokularinin kalan kismi -80 de-
recede, Real time polimeraz zincir reaksiyonu
(RT-PCR) yéntemi ile TLR2, TLR4, NF-kB, inter-
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I6kin (IL) 1B ve IL-10 ekspresyonlari gosterilmek
Uzere sakland.

Mesane dokularindan RNA izolasyon kiti (Pure-
Link mRNA Mini Kit, Ambion, USA) ve High Ca-
pacity RNA-to-cDNA Master Mix (Applied Bi-
osystem, Amerika) kullanilarak cDNA’lari elde
edildi. Calismaya alinan siganlarda TLR2, TLR4,
TNF, IL1, IL10, NF-kB 1 NF-kB 2 genleri icin ta-
sarlanan 0zgiil primer ciftleriyle genlerin ifade
diizeyleri 6l¢lildl. Gen ifadelerinin karsilastiril-
masl amacliyla sicanlarda sabit diizeyde ifade
oldugunu bildigimiz genlerden ACTB geni kont-
rol olarak segilerek ekspresyon diizeyi bakildi.
Gen ekspresyonlarini  degerlendirmek igin
Tagman Gene assay kullanilarak gergeklestiri-
len g¢alismada, Real Time PCR (7500 Real Time
PCR Sistemi, Applied Biosystem, USA) Tagman
Gene Expression Master Mix protokoliine uy-
gun olarak gerceklestirildi. Elde edilen gen
ekspresyon dizeyleri Livak ve ark. belirttigi
sekilde CtMean, ACTMean, AACT, 2-AACT de-
gerleri tek tek hesaplanarak degerlendirildi
(16). ifade dizeylerinin istatistiksel analizleri
SPSS 16 programi ile Mann-Whitney U yontemi
kullanilarak yapildi. istatistiksel olarak p<0,05
anlaml kabul edildi.

Bulgular

Doku kesitleri histolojik olarak degerlendirildi-
ginde; normal ve ¢inkodan zengin diyetle bes-
lenen sican mesane dokularinda herhangi bir
degisiklik izlenmeyip normal histolojik yapi
gorilda (Sekil 1).

x =

Sigara verilen grupta ise mesane epitelinde
metaplazik degisiklikler izlenmedi normal yapi
tespit edildi. Dlz kas gruplari arasinda 6dem ve
bazi alanlarda yogun inflamatuar hicreler iz-
lenmis olup bu alanlarda hemoraji ve konjes-
yona gorildi (Sekil 2). Cinkodan zengin diyetle
beslenen denekler de ise inflamatuar hiicrelere
ve konjesyona daha az rastlandi. Ayrica kas

lifleri daha dizenli olup kas tabakalari arasin-
daki 6dem daha az gorildu (Sekil 3).

S 3

827 221N

TUm sican gruplarinin mesane dokularinda
TLR2, TLR4, IL-1, NF-kB1 ve NF-kB2 ekspresyon-
lari degerlendirildi. IL-10 icin yeterli sayida si-
¢anda ekspresyon elde edilemedi. Her gen igin
gruplar tek tek karsilastirildiginda, degerlendiri-
len genlerin tim gruplar arasinda anlamh ol-
madig saptandi (sirasiyla, p= 0.280, 0.426,
0.320, 0.627, 0.134). Ancak, sigaraya maruz
kalmis ¢inko alan ve ¢inko almayan siganlar
karsilastirildiginda, NF-kB2 geni icin anlamli
farklihk bulunurken (p=0.024), IL-1 igin istatis-
tiksel anlamliliga yakin oldugu (p=0,067) sap-
tandi. Calismadaki gen ekspresyonlarinin orta-
lamasi Grafik 1’de ve ortalama 2-AACT degerle-
ri Grafik 2’de gosterilmektedir.

Tartisma

Sigara, erken 6limler ve 6nlenebilen hastalikla-
rin en 6nemli sebebidir (17). Sigara kullanma-
yan kisilerin sigara icilen ortamdaki havay! so-
lumasi pasif iciciliktir. Buna en ¢ok es, cocuklar
ve arkadaslar maruz kalmaktadir. ice cekilen
dumanin disariya (iflenmesi ve sigara ucundan
¢tkan yan duman ortamdaki sigara dumani
kaynaklaridir. Yan duman eksik yanmadan do-
layi ana dumandan daha kirli ve toksiktir. Ul-
kemizdeki sigaraya bagli 6limlerin en az %15 i
pasif sigara icimine baghdir (3, 18).

Sigara kullanimina bagli olarak artan oksidatif
stres, normal dokularin fonksiyonlarini bozarak
hasara sebep olmaktadirlar (19).
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Grafik 1. Deneydeki farelerin gruplara gore TLR2, TLR4, IL-1, NFKB1 ve NFKB2 gen ifadelerinin birbirlerine gore

degisim farklarinin gdsterimi
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Grafik 2. Deneydeki farelerin gruplara gore TLR2, TLR4, IL-1, NFKB1 ve NFKB2 gen ifadelerinin 24y degerlerinin
hesaplanmasi ile elde edilen ortalamalarin birbirlerine gére degisim farklarinin gésterimi

Yapilan ¢alismalar gostermistir ki oksidatif stre-
se bagh hasarlanmalar kanserin gelisimindeki
faktorlerden biri olabilir ve oksidasyonu azalt-
mak mesane kanserinin olusumunu engelleye-
bilir (20). Bu durum antioksidant sistemi olus-
turan enzimlerin yapisinda bulunan elementle-
rin oksidatif hasarin azaltilmasina katki sagla-
yabilecegini ve kansere karsl koruyucu bir etki-
lerinin olabilecegini distndirtmektedir (21,
22). Cinko oksidan-antioksidan o6zellikleri olan
bir elementtir. Yapilan bazi ¢alismalarda ¢inko-
nun, akut ve kronik olarak allerjenlere maruz

kalan farelerde eozinofil ve lenfosit sayisini
azalttig saptanmistir. Havayolu epitelinde ¢in-
ko eksikligi oksidatif stresi ve sitokin uyarimli
hicre 6limind tetikler ve respiratuvar silya
titresimini azaltir. Sigaranin ortaya c¢ikardig
etkilere karsi cesitli antioksidan maddeler kul-
laniimistir (15). Bizde yaptigimiz ¢alismada siga-
ra ile beraber ginkodan zengin diyetin dokudaki
inflamatuar hicre sayisini azalttigini tespit et-
tik.

Nikleer faktor kappa B sigara dumaninin etki-
lerini diizenleyen transkripsiyon faktori olarak
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bilinir. Daha 6nceki ¢alismalar sigara igicilerinin
bronsiyal biyopsilerinde Nukleer faktér kappa B
artisi gostermistir (23). Mesane kanserinde de
apoptosizin dizenlenmesinde 6nemli bir rol
oynadigi belirlenmistir (24).

Calismamamizda gruplar arasinda NF-kB1 ifa-
desi acisindan herhangi bir farkliik bulunmaz-
ken, sigara maruziyeti olan sicanlarda ¢inko
tedavisine bagl olarak NF-kB2 ifade dizeyle-
rinde anlamh farkhhk bulunmaktaydi. Sigaraya
maruz kalmayan siganlarda ¢inko takviyesi NF-
kB2 herhangi bir etkiye neden olmazken, sigara
maruz kalan siganlarda ginko kullanimi anlami
bir sekilde NF-kB2 ifade diizeyinin artisina ne-
den olmaktadir. Bu veri bizlere sigaranin me-
sane Uzerindeki zararh etkilerini azaltmak igin
cinko kullaniminin koruyucu olabilecegini di-
sindirmektedir. Ayrica sigara kullanicilarinda
¢inko kullanimiyla NF-kB2 ifade diizeyinin artisi,
bize mesane tumorlerinde ¢inko kullaniminin
apopitoz artisini desteklemesi nedeniyle teda-
vide bir secenek olabilecegini diisiindirmekte-
dir.

interlokin 1 (IL-1) , kuvvetli inflamatuar aktivi-
tesi olan ¢ok fonksiyonlu bir sitokindir. IL 1B
cok cesitli biyolojik aktivitesi olan proinflama-
tuar bir sitokindir (25). Yapilan bazi ¢alismalar-
da sigaranin IL-1’i baskilamasi nedeniyle infla-
masyonu azalttigi bildirilmektedir (26). Calis-
mamizda Ozellikle sigara icen grupta sigara
kullanan ve ¢inko verilen gruba gore IL-1 sevi-
yesinin azaldigini gérmekteyiz. Bu ¢inkonun ile
beraber sigaraya maruz birakilan grupta ise IL-1
seviyesinin belirgin bir sekilde artmasinin bize
cinkonun koruyucu etkisini diisiindiirmektedir.
Ancak histolojik olarak 3. grup mesane dokula-
rinda artan inflamatuar hiicrelerin tedavi gru-
bunda gorilmemesi inflamasyonun IL-1 kay-
nakh olmadigini desteklemektedir.

Toll-like reseptorleri, katalitik olmayan resep-
torler grubunun bir Gyesidir (27). TLR-2 mono-
sitler/makrofajlar, myeloid dendritik htcreler,
mast hiicrelerin ylizeyinde yer alirken TLR-4 bu
hicrelerin yanisira, bagirsak epitel hiicrelerinde
de yer alir. invaziv patojenlerin belirlenmesinde
ve inflamatuar hastaliklarda kritik 6neme sa-
hiptirler. TLR aktivasyonu sitokin, kemokin ve
interferon ya da proteaz, defensin, kollektin,
lizozim, laktoferrin gibi dogal bagisiklik mole-

kdllerinin harekete gegmesini saglar (28). Siga-
ra maruziyeti ve/veya cinko kullaniminin TLR
gen ifadeleri acisindan istatistiksel bir anlaml
degisime neden olmadigini belirledik.

Galismamizda gruplar arasinda TLR-2, TLR-4 ve
NF-kB1 ekspresyonlarinda herhangi bir anlamli
degisiklik saptamadik. Fazla sayida denek kul-
lanarak, sigara dumanina maruziyet dozu ve
slresi uzun tutularak yapilacak olan g¢alismalar
ile sigaranin epitel doku ve sitokin profili Gzeri-
ne olusturdugu degisiklikler konusunda daha
fazla bilgi elde edilmesi saglanacaktir.

Sonug olarak sigaraya maruz kalan siganlarda,
¢inkodan zengin beslenmenin apoptozisin art-
masina etki eden NF-kB2 ekspresyonu tespit
edilmistir. Sigaraya bagh gelisebilecek mesane
kanserlerinde hiicre apopitozunu arttirarak
tedaviye katki icin cinkonun kullanilabilecegi
kanaatindeyiz.
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Komplikasyonlu gebeliklerden dogan bebeklerde kord kani ferritin dizeyleri

demir eksikliginin erken bir gostergesi olabilir mi?

Is it possible cord blood ferritin levels an early indicator of iron deficiency in newborns who

have delivered complicated pregnancies?

Niliifer Tung Guzoglu, Serap Karaman, ilke Ozahi ipek, Abdiilkadir Bozaykut

Zeynep Kamil Kadin Dogum Ve Gocuk Sagligi Hastaliklari Egitim Ve Arastirma Hastanesi, Pediatri Klinigi, istanbul

Ozet

Amag: Bu calismada amag kronik fetal hipoksi ya da
bozulmus uteroplasental kan akimi riski olan
yenidoganlarda kordon kaninda, hemoglobin, serum
demir ve ferritin diizeylerinin incelenmesidir.

Yoéntem: Calismaya hastanemizde dogum yapan 72 gebe
kadin ve onlarin yenidogan bebekleri alindi. Bu olgular iki
gruba ayrilarak incelendi. Grup 1 komplikasyonlu gebelik
geciren 24 gebe ve onlarin bebeklerinden olustu.
Preeklampsi, gestasyonel diyabet, intrauterin biyime
geriligi varligi komplikasyonlu gebelik olarak kabul edildi.
Grup 2 ise gebeligi boyunca komplikasyon gorilmeyen,
saglikh 48 gebe ve onlarin bebeklerinden olustu. Her iki
gruptan dogumdan hemen sonra kordon kanindan
hemoglobin, serum demir ve ferritin tayini icin kan 6rnegi
alindi.

Bulgular: Gruplar kord kaninda ki hemoglobin, demir ve
ferritin agisindan karsilastinldiginda, Grup 1’deki
hemoglobin degerleri Grup 2’ye gore istatistiksel olarak
anlamli diizeyde yiiksek iken demir ve ferritin diizeyleri
anlamli olarak diistik saptandi ( sirasi ile p=0,007, p=0,01,
p=0,01).

Sonug: Komplikasyonlu gebeliklerden dogan bebeklerde
serum ferritin degerlerinin  diisiik saptanmasi, bu
bebeklerde erken donemde demir eksikligi anemisi
olasiligini arttirmaktadir.

Anahtar Kelimeler: Kord kani, ferritin, komplike
gebelikler.

Abstract

Objective: The main objective of the study was to
determine of cord blood hemoglobin, ferrous and ferritin
levels in newborns who have risk of fetal hypoxia or
uteroplacental insufficiency.

Method: 72 pregnant women who delivered in our hospital
and their newborns were included the study. All cases were
divided into two groups. Group 1 was included 24
complicated pregnancies (preeclampsia, gestational
diabetes and intrauterine growth retardation) and their
newborns. Group 2 was included 48 healthy pregnant
women and their newborns. Hemoglobin, serum ferrous
level and serum ferritin level in cord blood were tested for
two groups after delivery.

Results: In Group 1, cord blood hemoglobin level was
significantly higher while ferrous and ferritin levels were
significantly lower than Group 2 ( respectively p=0.007,
p=0.01, p=0.01).

Conclusion: Ferritin level is determined lower in newborns
who have delivered complicated pregnancies. It is also
increase of possibility of iron deficiency anemia in these
newborns early term.

Keywords: Cord blood, ferritin, complicated pregnancies.

Giris

Demir eksikligi ve buna bagl anemi en sik sit
cocuklugu doneminde gorilir. Demir eksikligi
anemisinin (DEA) en 6nemli nedeni diyetteki
eksiklik ve hizh biiyimeye bagh artan ihtiyag
oldugu dusiiniilmektedir. Ote yandan DEA doku
hipoksisi ve enzimlerin yapisindaki demirin
yetersizligi nedeniyle sinir sistemi
fonksiyonlarinin  azalmasina sebep oldugu
bilinmektedir. Sinir sisteminin gelisimi icin
onemli olan postnatal ilk iki yilda, DEA'li
cocuklarin uyarilmis potansiyel incelemelerinde
merkezi ileti zamaninin  uzamis oldugu
gosterilmistir (1). Serum ferritin dlzeyi vicut
demir depolarini yansitir. Ancak ferritin bir akut
faz reaktani oldugundan ates, enflamatuar

hastalik, enfeksiyon ve diger stres hallerinde
diizeyi yikselmektedir. Bununla beraber demir
eksikligi durumunda ferritin dizeyleri strese
cevaben 50-100 ng/ml’den Uzerine ¢ikamaz, bu
nedenle ferritin dizeylerinin 100 ng/ml
Uzerinde olmasi demir eksikligi tanisini dislar
(2,3).

intrauterin  dénemde demir transportunun
bozulmasi ya da demir kullaniminin atmasi
fetal demir depolarinin azalmasina neden
olabilir.  Preeklampsi de  uteroplesantal
perflizyon bozuklugu, diyabette mikrovaskiiler
komplikasyon riski nedeni ile uteroplasental
demir transportunda bozukluga yol acabilir.
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sonucu
demir

Ayrica kronik  fetal
eritropoezdeki artistan
kullanimi artmis olabilir.

hipoksi
dolayr da

Bu calismada dogum kilosuna bakilmaksizin,
kronik fetal hipoksi ya da bozulmus
uteroplasental kan  akimi riski  olan
yenidoganlarda demir depolarini yansitan
serum ferritin seviyesinin azalmis oldugunu
gormeyi amagladik.

Tablo 1. Gruplarin demografik verileri

P
Grup 1 Grup 2
(n=24) (n=48)
Anne yasi (yil) 27,545 24,845 0,04
(Ort£SD)
Erkek cinsiyet 12 (% 50,0) 22(% 0,7
n (%) 45,8)
Sezaryen ile 12 (% 50) 3(%6,3) <0,001
dogum n (%)
Gestasyon 3743 39+1 <0,001
haftasi
(Ort+SD)
Dogum kilosu 2339+734 33394452 <0,001
(Ort+SD)

Materyal ve Metod

Calismaya hastanemizde dogum yapan 72 gebe
kadin ve onlarin yenidogan bebekleri alindi. Bu
olgular iki gruba ayrilarak incelendi.

Grup 1 komplikasyonlu gebelik geciren 24 gebe
ve onlarin bebeklerinden olustu. Preeklampsi,
gestasyonel diyabet, intrauterin blylime
geriligi (IUBG) varhgr komplikasyonlu gebelik
olarak kabul edildi.

Grup 2 ise 6nceki gebeliklerinde ve son gebeligi
boyunca komplikasyon goriilmeyen, sistemik
hastaligi olmayan, hemoglobin degerleri 11
g/dI'nin Uzerinde olan ve 100 mg/giin
elementer demir tedavisi disinda tedavi
gereksinimi olmayan 48 gebe ve onlarin
bebeklerinden olustu.

Erken membran riptird, idrar yolu infeksiyon
hikayesi olan gebeler ve konjenital infeksiyon
disindlen yenidoganlar ¢alismaya alinmadi.

Gebelerin 6n kol venlerinden dogumdan 6nceki
bir saat icinde rutin laboratuvar teknigine
uygun olarak tam kan sayimi icin EDTA’li
tliplere 2 mL ven6z kan; serum demir, demir
baglama kapasitesi ve ferritin icin demirden
arindirilmis tiiplere 6-8 mL kan, érnekleri alindi.
Ayni  olgularda dogum sonrasi kordon
klemplenmesinden hemen sonra kordon kani
alindi.

Tam kan sayimi Beckman Coulter LH 780
cihazinda otomatik olarak yapildi. Serum demir
ve serum demir baglama  kapasitesi
kalorimetrik ydntemle (COBAZ integra 800),
ferritin  Olcimleri  immuanokemdiliminisans
yontem (immulite 2000) ile calisildi.

Gebelerin yasi, dogum sekli, yenidoganlarin
cinsiyeti, dogum agirhg1 ve gestasyonel haftasi
kaydedildi. Hemoglobin (hb), hematokrit (htc),
ortalama eritrosit hacmi (OEH), serum demir
dlzeyi, demir baglama kapasitesi (DBK), serum
ferritin degerleri gebeler ve yenidoganlar igin
ayri ayri kaydedildi.

Tablo 2. Gebelerin dogumdan hemen 6nceki
hematolojik parametrelerin karsilastiriimasi

Gebe p
Grup 1 Grup 2
(n=24) (n=48)
Hemoglobin 11,6+1,5 12,1+1 0,09
(Ort+SD)
Hematokrit 35+4,2 36%3,2 0,25
(Ort+SD)
OEH (Ort+SD) 84+6 8716 0,06
Demir (Ort£SD) 93162 73+45 0,15
DBK (Ort£SD) 461+143 592+124 0,001
Ferritin (me- 30,04 20,05 0,09
dian)

istatistiksel incelemeler

istatistiksel analizler icin SPSS (Statistical
Package for Social Sciences) for Windows 10.0
programi kullanildi. Cahisma verileri
degerlendirilirken  tanimlayici istatistiksel
metodlarin (Ortalama, Standart sapma) yani
sira  niceliksel  verilerin  gruplar  arasi
karsilastirmalarinda student t testi, Mann
Whitney U test kullanildi. Niteliksel verilerin
karsilastirilmasinda ise Ki-Kare testi kullanildi.
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Sonuglar % 95’lik gliven araliginda, anlamlilik
p<0.05 diizeyinde degerlendirildi.

Tablo 3. Kord kanindaki hematolojik paramet-
relerin karsilastirilmasi.

Bebek p
Grup 1 Grup 2
(n=24) (n=48)
Hemoglobin 16,7+1,7 15,5¢1,1 0,007
(Ort+SD)
Hematokrit 49,7+5,2 4643,4 0,004
(Ort+SD)
OEH (Ort+SD) 109+6 105+14 017
Demir (Ort+SD) 105451 141450 0,01
DBK (Ort£SD) 326192 288+119 0,19
Ferritin (me- 106 164 0,01
dian)
Bulgular

Grup 1'de yer alan bebeklerin 17’si pre-
eklemptik anne bebegi, 5i IUBG, 4’Q
gestastonel diyabetik anne bebegi idi.

Grup 1’de ki yenidoganlarin dogum agirligi ve
gestasyonel haftasi Grup 2’de ki yenidoganlara
gore anlamh olarak disiik bulundu. Gruplarin
demografik ozellikleri Tablo 1'de
gorilmektedir.

Her iki grupta yer alan gebeler hb, OEH, demir
ve ferritin dizeyleri acisindan
degerlendirildiginde gruplar arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark bulunamadi
(p>0,05) (Tablo 2).

Yenidoganlar hemoglobin diizeyleri agisindan
karsilastirildiginda Grup 1'de vyer alan
yenidoganlarin kord kaninda hb dizeyi Grup
2’de yer alan yenidoganlara gore istatistiksel
olarak anlamh dlizeyde yliksek saptandi
(p=0,007). Her iki gruptaki yenidoganlar OEH ve
DBK dizeyleri agisindan degerlendirildiginde
gruplar arasinda anlamli fark saptanamadi
(p>0,05). Yenidoganlarin serum demir ve
ferritin dlizeyleri igin yapilan karsilagtirmada ise
iki grup arasinda anlaml fark tespit edildi. Grup
1’de ki yenidoganlarin hem serum demir diizeyi
hem de serum ferritin degerleri Grup 2’de ki
yenidoganlara gore anlamh olarak dusik
saptandi (p=0,01) (Tablo3).

Tartisma

Demir eksikligi dinya c¢apinda en vyaygin
natrisyonel eksikliktir. Demir eksikligi anemi
disinda c¢ok sayida fonksiyonu etkileyerek
sistemik bir bozukluga yol acabilir. infant,
¢ocuk ve adolesanlarda motor gelisim, mental
gelisim ve is gliciinli negatif yonde etkiler (4-6).
Hayatin erken donemindeki DEA ve buna bagli
gelisen mental gerilik arasindaki iliski yapilan
calismalarla kanitlanmistir. Yenidogan
doneminde DEA ender olarak gorilmesine
ragmen, demir depolarini yansitan serum
ferritin degerleri dogumda oldukca genis bir
aralikta yer alr (7).

Maternal diyabetin fetal demir durumuna
etkisini saptamak icin yapilan c¢alismalarda,
kontrol grubuna oranla diyabetli anne
bebeklerinde kordon kaninda serum ferritin
diizeyi anlamli olarak diisik saptanmistir (8-
10). Ayrica maternal diyabetin  kronik
intrauterin  hipoksi ve plesantal vaskiiler
yetmezlige yol acarak eritropoezde artisa ve
demir depolarinin azalmasina neden oldugu
ileri stralmastir (9).

Maternal hipertansiyon, pre-eklempsi,
eklempsi, maternal malnutrisyon [UBG’ne
neden olmaktadir. intra uterin biyiime geriligi
olan yenidoganlar da bozulmus demir
transportu ve kronik intrauterin hipoksiye
maruziyetten dolayr demir eksikligi acisindan
risklidirler (11). Bir ¢calismada gestasyon yasina
gore kiglik bebekler, preeklamptik anne
bebekleri ve diabetik anne bebeklerinden
olusan c¢alisma grubu, kontrol grubu ile
karsilastirilmis,  komplikasyonlu  gebelerin
yenidoganlarinin kordon kaninda transferrin
dizeyi yuksek, serum ferritin dizeyi ise distk
saptanmistir (12). Farkh bir ¢alismada IUBG
olan yenidoganlarin kordon kani
ferritin/maternal  ferritin  orani  normal
gebelikler ile karsilastiriimis ve IUBG olanlarda
bu oranin belirgin olarak dusik oldugu tespit
edilmistir (13). Calismamizda da daha oOnceki
calismalara benzer sekilde preeklemptik anne
bebegi, diyabetik anne bebegi ve IUBG olan
yenidoganlarin kordon kanindaki hb, htc dizeyi
sorunsuz gebeliklerden dogan yenidoganlara
gore vyuksekken, serum demir ve ferritin
diizeyleri anlamli diizeyde diisik saptandi.
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Ayrica her iki grupta yer alan gebelerin hb ve
ferritin dlzeylerini karsilastirdigimizda gruplar
arasinda fark olmamasi da maternal aneminin
etkisi olasiligindan uzaklastirmistir.

Calismamizda  komplikasyonlu  gebelerden
dogan yenidoganlarin gebelik haftasi normal
gebelerden dogan yenidoganlara gore anlaml
dizeyde kisa idi. Bu grupta yer alan olgular
riskli gebeliklerden olustugu igin gebelik
haftasinin daha kisa olmasi beklenilmekte idi.
Ancak plasental demir transportu 6zellikle son
trimesterde  oldugundan, bebegin demir
depolari bu dénemde dolmaktadir. Bu da son
trimester plasental demir transportunu
etkilemis olabilir.

Georgieff ve ark. ‘nin (14) vyaptiklar bir
¢alismada dogum sirasinda kordon kaninda
ferritin dizeyi disiik olan yenidoganlar ile
ferritin dlizeyi normal olan yenidoganlar
karsilastirilmistir. Bu bebeklerin dogum sonrasi
9. ayda ferritin diizeyleri incelendigindeferritin
diizeyi daha dusik olan grubun daha sonraki
donemde de bu bulgularinin devam ettigi
saptanmistir. Bes yasinda ki cocuklarin dabhil
oldugu bir calismada kord kaninda serum
ferritin dlzeyini dlstk olmasi, disiak dil
yetenegi, motor becerilerde gerilik ve davranis
problemleri ile iligkili bulunmustur (15). Farkh
bir arastirmada da bebeklik donminde ki demir
eksikligi anemisinin 5 yasinda mental ve motor
fonksiyon skorlarinda distklige neden oldugu
gosterilmistir (16,17). Komplikasyonlu gebeler-
den dogan bebeklerde plasental demir
transportu gerek hastalik gerekse de gebelik
haftasinin  kisa olmasindan dolayr yeterli
olamamakta ve demir depolari dolamaktadir.
Bu nedenle demirin beyin gelisimi lzerine olan
etkileri de dlstnuldiginde koruyucu tedavi
klasik stiresinden daha erken baslanabilir.

Sonu¢ olarak komplikasyonlu gebeliklerden
dogan bebeklerde serum ferritin degerlerinin
disik saptanmasi, bu bebeklerde erken
donemde demir eksikligi anemisi olasiligini
arttirmaktadir. Calismamiz, bu bebeklere erken

dénemde profilaktik demir tedavisi
verildiginde, bilissel fonksiyon bozukluklarin
online gecile bilecegi gorisini

desteklemektedir.
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Ozet

Amag: Yogun Bakim Unitesindeki (YBU) enfeksiydz
hastalarda mortalite Uzerinde etkili olabilecek risk
faktorleri olan yas, eslik eden hastaliklar, prokalsitonin
(PCT), C-reaktif protein (CRP), 25-OH vitamin D diizeyi ve
APACHE Il skoru ile; bu parametrelerin yogun bakimda ve
hastane sonrasi otuz ile doksan ginlik mortalite
arasindaki iliskisini degerlendirmeyi amacladik.

Yontem: Diizce Universitesi Tip Fakiiltesi i¢ Hastalilari
YBU’ye 1 Eyliil 2011-30 Agustos 2012 tarihleri arasinda
enfeksiyon tanisi ile kabul edilen 52 hasta prospektif
olarak degerlendirilmistir.

Bulgular: Sepsis, YBU’de mortaliteyi belirgin artirmistir.
Eslik eden hastaliklardan; hipertansiyon disindakilerin
taburculuk durumuna, 30 ve 90 gilinlik yasam siresine
ulasmayla iliskisi ~ saptanmadi.  Yatis laboratuar
degerlerinde; CRP ve PCT yiksek, 25-OH vitamin D ise
diisik saptanmistir. YBU’den taburculukta; yas, 25-OH
vitamin D, PCT, APACHE II'nin etkili olmadiklari, CRP
artisinin 6lum riski ile iligkili oldugu goruldi. APACHE I
skoru, otuz glinliik yasamla; yas ise, otuz ve doksan giinliik
yasamla iliskili bulunmustur. YBU sonrasi devredilen
serviste yatis stiresi uzun olanlarda, hastane sonrasi yasam
suresinin ylksek oldugu saptanmigtir

Sonug: Sepsis, YBU mortalitesini, sepsisle beraber ileri yas
ta taburculuk sonrasi 30 ve 90 giinlik mortaliteyi
artirabilir. APACHE Il skoru, taburculuk sonrasi uzun
doénem sagkalim tahmininde kullanilabilir. PCT, CRP ve 25-
OH vitamin D’nin, YBU hastalarinin takibi ve prognozunu
belirlemede tek baslarina ideal yontemler olarak
kullaniimasinin uygun olmadig1 dusinilmektedir.

Anahtar Kelimeler: Yogun bakim, enfeksiyon, mortalite
tahmini.

Abstract

Objective: We aimed to investigate the possible risk factors
which could effect the mortality of infected patients in
Intensive Care Unit (ICU) like age, concomitant diseases,
Procalcitonin (PCT), C-reactive protein (CRP), vitamin D
levels and APACHE Il score. These parameters were also
investigated for mortality during hospitalization period and
thirty and ninety-day mortality after discharge from
hospital.

Method: Fifty-two infected patients who were admitted to
ICU of Duzce University School of Medicine, Department of
Internal Medicine between 01 September 2011 to 30
August 2012 were evaluated prospectively.

Results: Sepsis increased mortality rate in ICU significantly.
Concomitant diseases except hypertension were not
associated with discharge status, 30 and 90 daily life
expectancy. In the first hospitalization day CRP and PCT
were found to be high while 25-OH vitamin D was found to
be low. 25-0H vitamin D and PCT levels and APACHE Il score
were not associated with discharge status from ICU. CRP
has been associated with increased risk of death, while
APACHE Il score was associated with thirty and ninety days
life expectancy. It was found that life expectancy is higher
with longer duration of hospitalization after ICU.
Conclusion: Sepsis may increase ICU mortality as well as
advanced age with septicemia may increase 30th and 90th
days mortality after discharge. APACHE Il score can be used
to predict long-term survival after discharge. PCT, CRP and
25-OH vitamin D were not considered as an ideal method
alone for follow up and prognosis of ICU patients.

Keywords: Intensive care unit, infection, mortality
prediction.

Giris

Yogun Bakim Uniteleri (YBU) giinimiizde
modern saglik sisteminin bir pargasi olup, son
yillarda hastanelerde orani hizla artmaktadir.
Enfeksiyon, steril dokularin organizmalar
tarafindan invazyonudur. Sistemik inflamatuar
Yanit Sendromu (SIRS), otoimmin hastaliklar,
pankreatit, vaskulit, tromboembolizm, yaniklar
veya cerrahi gibi enfeksiyon disi durumlara
karsi olusan bozulmus inflamatuar yanit olup,

sepsis ise enfeksiyon sonucu olusan SIRS'dir
(1). YBU’de takip edilen enfeksiyonlu
hastalarda, Ozellikle de sepsis alt grubunda
mortalite orani belirgin yiksek olup, tahmini
orani % 20-50dir (2-4). Bu hastalarin
taburculuk sonrasi da artmis mortalite riski
devam etmektedir. Enfeksiyondan o&limlerin
¢ogu ilk 6 ayda olsa da, sepsis sonrasi hayatta
kalan hastalarda mortalite ilk bir yilda yine
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yiksek gorilmustar (5,6). Kritik enfektif
hastalarda mortalite ve morbiditenin dnceden
tahmin edilmesi; hem tedaviyi yonlendirmede,
hem de kaynak kullanimini belirlemede faydali
olabilecektir. YBU’de takip edilen hastalarda
mortalite ve morbidite oranlarinin yiliksek
olmasi nedeni ile, risk faktorlerini de kapsayan
prognoz belirleyici ideal bir yontem/belirteg
gelistirilmeye calisiilmaktadir. Skorlama
sistemleri; hastaligin gidisatini tahmin etmek,
ciddiyetini ve  organ  disfonksiyonunun
derecesini belirlemek, uygulanan tedavileri
degerlendirmek ve YBU’niin performansini
karsilastirmak icin yaygin olarak
kullanilmaktadir (7). APACHE  skorlama
sisteminin 6n gordirici olarak diger skorlama
sistemlerinden biraz daha Ustin oldugu
izlenmistir  (8,9).  Skorlama sistemlerinin
yaninda, kullanimi daha pratik ve ucuz
olabilecek biyomarkerlar (izerinde c¢alismalar
devam etmektedir. Prokalsitonin (PCT) ile ilgili
YBU calismalarinin biyik c¢ogunlugu, kritik
hastalardaki enfeksiyon ve sepsis tanisinda PCT
degeri Ustine odaklanmistir. Son zamanlarda,
yatistaki D vitamini eksikligi de artmis mortalite
ile iliskilendirilmektedir (10-12).

Biz bu calismada esas olarak YBU’deki
enfeksiydz hastalarda mortalite Uzerinde etkili
olabilecek risk faktorleri olan yas, eslik eden
hastaliklar, PCT, C reaktif protein (CRP), 25-OH
vitamin D duzeyi, APACHE II skoru ile; bu
parametrelerin yogun bakimda ve hastane
sonrasi otuz ile doksan giinlik mortalite
arasindaki iliskisini degerlendirmeyi amacladik.

Materyal ve Metod

Diizce Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi i¢
Hastalilani YBU’ye, 1 Eylil 2011-30 Agustos
2012 tarihleri arasinda enfeksiyon tanisi ile
kabul edilen 52 hasta prospektif olarak
¢aismaya alinmistir. Calisma igcin Dizce
Universitesi Tip Fakiiltesi invaziv Olmayan
Klinik Arastirmalar Yerel Etik Kurulu’ndan onay
alinmistir. Bu galismaya gebeler ve 18 yasin
altindaki hastalar alinmamistir.

Tablo 1: Hastalarin Laboratuar Sonuglari

Laboratuar Parametresi Ortalama Deger
(Bulunan Aralik)

12.18 (7.3-16.7)

Hemoglobin (g/dl)

Beyaz kiire sayisi 15.49 (3.91-76.4)
(x10*/mm?)
Trombosit Sayisi
(x10%*/mm?)

Sedimantasyon Hizi

244.36 (35.4-748)

52.7 (2-140)
(mm/saat)

Serum CRP degeri (mg/dl) 12.4 (0.6-34.7)

Serum 25-OH-vitamin D
diizeyi (ng/ml)
Serum prokalsitonin degeri  608.9 (43.9-7156)

14.27 (1.5-53.7)

(pg/ml)
Serum Kalsiyum degeri 8.33(6.1-10.3)
(mg/dl)
Serum Fosfor degeri 4.6 (1.7-10.2)
(mg/dl)

Tim hastalardan YBU’ye yatisi sirasinda genel
degerlendirme (yas, cinsiyet, on tani, ek
hastaliklar) ile birlikte, ayrintih fizik muayene
yapildi ve tam kan sayimi, CRP, eritrosit
sedimantasyon hizi, kan biyokimyasi, degerleri
icin venoz kan alindi. Alinan kanlar ayni gin
icinde hastane merkez laboratuarinda c¢alisildi.
Tam kan sayimi Pentra DX 120 cihazi ile ayni
marka ticari Ol¢im kitleri kullanilarak; kan
biyokimyasi 6lclimleri Cobas C501 model
biyokimya otoanalizér cihazi ile ayni marka
ticari 6lcum kitleri kullanilarak; sedimantasyon
Olcimi Vacuette marka cihaz ile yapildi. 25-OH
vitamin D ve PCT ol¢imi i¢in vendz yol ile
alinan kanlar 4000 devir/dakikada 4 dakika stire
ile santriflij edildi, serum ornekleri -80 C de
saklandi. 25-OH vitamin D 0&l¢gimi gama
counter ile RIA (radioaktive immuno assay)
yontemi kullanilarak, PCT &lcimi ELISA
(Enzyme-Linked ImmunoSorbent Assay)
yontemi ile Epoch marka plate reader
kullanilarak yapildi ve <500 pg/ml normal deger
kabul edildi (<0.5 ng/ml). Hastalarin APACHE Il
skoru hesaplanarak kaydedildi.

Hastalardan antibiyotik tedavisi 6ncesi kan,
idrar, derin  trakeal aspirat (entilibe
hastalardan) ve balgam kiltlrleri (entibe
olmayan hastalardan) alindi.  Hastalarin
takibinde kiltir sonuclarina goére antibiyotik
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tedavisi yeniden diizenlendi. Hastalarin YBU’de
kaldigi sire, YBU’den devir edildigi ilgili

servislerde  kaldigi  sire, glin  olarak
kaydedilmistir. Hastaneden taburcu olan
hastalarin T.C. Diizce Valiligi il Nifus ve

Vatandashk Miudurltgliinden alinan verilerle 30
ve 90 glinlik yasam slireleri tespit edilmistir.

Tanimlayici ve temel veriler, normal dagihm
gosterenlerde ortalama ve Standard sapma;
normal dagilim gostermeyenlerde medyan ve
disik-ylksek aralik olarak belirtildi. Grup
karsilastirmalarinda, yine veri dagihimina gore
parametrik test olarak Student’s t-test veya
non-parametrik Mann- Whitney U testi
kullanildi. Sag kalim analizi cox analizi, stirekli
degiskenler arasi iliski ise ¢oklu regresyon
analizi ile arastirildi. Tim P degerleri ¢ift-yonla
olarak hesaplandi. Istatistik hesaplamalarda
SPSS 16.0 (SPSS Inc., Chicago, IL, USA)
kullanildi. Sonuglar % 95’lik giiven araliginda,
p<0.05 anlamlilik dizeyinde degerlendirilmistir.

Bulgular

Calismaya alinan YBU’ye enfeksiyon tanisi ile
yatirilan 52 hastanin; 20’si kadin (%38.5), 32’si
erkekti (%61.5) ve ortalama yaslari 69.56 +
14.02 idi. Hastalarin yogun bakimda vyatis
streleri 1-100 gin arasinda degismekte olup;
ortalama kalis suresi 17 giin saptandi. Toplam
25 hasta hayatini kaybederken (% 48.1) [15
erkek (% 46.9), 10 bayan (%50)], 27 hasta
YBU’den taburcu edilmistir (% 51.9) [17 (%53.1)
erkek ve 10 (%50) bayan].

YBU’ye kabuldeki ortanca laboratuar degerleri
Tablo 1'de verilmistir. Beklenildigi gibi beyaz
kiire sayisi, sedimantasyon, CRP, PCT yiiksek
saptanmis olup, 25-OH vitamin D degeri ise
genel olarak diistk diizeyde bulundu.

Hastalarin yatis enfeksiyon hastaligi
tanilarinda; 49’una (% 94.2) sepsis, 16’sina (%
30.8) solunum yolu enfeksiyonu ve 7’sinede (%
13.5) idrar yolu enfeksiyonu tanisi kondu. Bu
hastalarin 12’sinde (% 23) sepsis ile solunum
yolu enfeksiyonu birlikte, 5’inde (% 9.6) sepsis
ile idrar yolu enfeksiyonu birlikte, ikisinde (%
3.8) ise sepsis, solunum yolu enfeksiyonu ve
idrar  yolu  enfeksiyonu  lgl  birlikte
saptanmistir.

Mikrobiyolojik kiltir degerlendirmesinde; 34
hastanin kan 6rneklerinde (18 MSSA, 5 E. coli, 2
P. aeruginosa, 2 A. baumannii, 2 metisiline
duyarl koagiilaz negatif stafilokok, 1 MRSA, 1
Staf. epidermidis, 1 K. pneumoniae, 1 entero-
kokus spp ve 1 Enterobacteriaceae), 13 hasta-
nin solunum yolu 6rneklerinde (4 P. aerugino-
sa, 3 MSSA, 3 E. coli, 2 A. baumannii, 1 C. albi-
cans) ve 10 hastanin idrar orneklerinde (4 K.
pneumoniae, 2 E. coli, 2 enterokokus spp, 1 A.
baumannii, 1 non-albicans candida) lreme
saptanmistir. On iki hastada ise hicbir 6rnekte
Ureme tespit edilememistir.

Sepsis tanisi ile takip edilen hastalardaki yogun
bakimda 6lim orani, sepsis disi nedenler ile
takip edilen hastalardan anlamli oranda daha
yliksek bulunmustur (p=0.043). Buna karsin
solunum yolu enfeksiyonlu ve idrar yolu enfek-
siyonlu hastalarda mortalite orani bakimindan
anlamli fark bulunamamistir.

Tablo 2. Yas, YBU yatis siiresi, laboratuar degerlerinin; mortalite ve sagkalimla iliskisi.

Hayatini kaybeden Sag kalan P
(n=25) (n=27)
Yas 73.20 (% 2,29) 66.19 (+2,98) 0.071
Yogun bakim iinitesinde yatig siiresi 18.32 (+4.161) 15,82 (+4.44) 0.697
Serum prokalsitonin degeri 522.17 (+292.38) 689.21 (+281.34) 0.682
Serum Kalsiyum Degeri (mg/dl) 8.39 8.29 0.720
Serum Fosfor Degeri (mg/dl) 5.01 4.37 0.252
Serum 25-OH-vitamin D 15.93(+2.4) 12.98 (+2.39) 0.395
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Ayni sekilde sepsis tanisi ile takip edilen
hastalarda otuz ve doksan ginlik yasam
slresine ulasma orani, sepsis disi nedenler ile
takip edilen hastalardan anlamli oranda distik
iken (p=0.020, p=0.017), solunum yolu
enfeksiyonlu ve idrar vyolu enfeksiyonlu
hastalarda anlamli fark bulunamamistir.

Hastalarin yatisinda eslik eden hastaliklar
degerlendirildiginde, en sik saptanan hastaliklar
siklik sirasina gore; solunum yetmezligi (%
21.2), konjestif kalp yetmezligi (% 19.2),
hipertansiyon (HT) (% 17.3) (Arteriye kan
basinct > 140/90 mm/Hg), serebrovaskiiler
hastalik (% 17.3), koroner arter hastaligi (%
9.6), kronik obstriiktif akciger hastaligi (% 9.6),
kronik bobrek yetmezligi (% 9.6), diabetes
mellitus (% 7.7), karaciger yetmeazligi (% 7.7),
gastrointestinal sistem kanamasi (% 3.8),
akciger embolisi (% 1.9), dissemine
intravaskiler koaglilasyon (% 1.9), idiyopatik
pulmoner fibrozis (% 1.9) olarak saptandi.
Multiple logistic regression analizinde HT tanisi
olan hastalarda yogun bakim &lim riskinin
azalmakta oldugu gorilmistir (p=0.035). HT
disinda eslik eden hastaliklarin higbirisinin,
taburculuk durumuna, 30 ve 90 ginliik yasam
slresine ulasmayla anlamli iliskisi
saptanamamistir.

Hastalarin ortanca APACHE Il skoru 19.4 (1-43)
hesaplanmis olup; YBU’de kaybedilen hastalar
ile YBU’den taburcu edilen hastalarin APACHE Il
skorlari  karsilastirildiginda  anlamli  fark
bulunmamistir (p=0.187). Hastaneden
taburculuk sonrasi otuz giinlik yasam siresine
ulasamayanlarda APACHE Il skoru anlamli
oranda yuksek (p=0.046) iken, doksan ginlik
yasam slresine ulasmada APACHE Il skoru
anlamli degil ancak anlamhliga yakin oranda
ylksek saptandi (p=0.07).

Enfeksiyon tanisi ile izlenen hastalar arasinda
kaybedilen ve sag kalan hastalar arasinda; yas,
yatis sliresi, kalsiyum, fosfor, 25-OH vitamin D,
PCT agisindan anlamli fark saptanmamis, ancak
yasin anlamhhga vyakin oranda oldugu
gorulmistiir (Tablo 2). Sifa ile taburculugu
etkileyen faktorler degerlendirildiginde ise, yas,
25-OH vitamin D, PCT, APACHE II'nin sifa ile
taburculuk Uzerine etkili olmadiklari, CRP
seviyesinin ise artikca 6lim riskinin 1.105 kat

artmakta oldugu gorilmustir (p=0.043) (Tablo
3). Taburcu edilen 27 hastadan, 22’si (% 42.3)
30 glnluk yasam siresine, 21’de (% 40.4) 90
gunlik yasam surelerine ulasmistir.
Taburculuktan sonra otuz ve doksan glinlik
yasam siresine ulasip ulasmama acisindan;
cinsiyet, yas, yatis suresi, kalsiyum, fosfor, 25-
OH vitamin D, PCT degerleri incelenmis, yas
disindaki degerlerde anlamli fark
saptanmazken, yasin otuz ve doksan ginluk
yasam slresine ulasmada onemli bir faktor
oldugu goérilmustir (p=0.041, p=0.023).

YBU sonrasi serviste yatis siiresi uzun olan
hastalarda, hastane sonrasi otuz ve doksan
gilnlik yasam siliresine ulasma oraninin yiiksek
oldugu saptanmistir (p=0.003, p<0.001).

Tablo 3. 25-OH-vitamin D, CRP, PCT, APACHE Il
degerlerinin; mortalite ve sagkalim ile iliskisinin
degerlendirilmesi.

YBU’den sifa ile taburculugu P
etkileyen faktorler
Yas 0.248
Serum 25-OH-vitamin D 0.114
Serum CRP 0.043
Serum PCT 0.403
APACHE Il 0.437

YBU: Yogun Bakim Unitesi, CRP: C-reaktif protein,
PCT: Prokalsitonin

Tartisma

Calismamizda yogun bakimdan taburcu olup,
30 ve 90 ginlik yasam siresine ulasan
hastalarda cinsiyet ile prognoz arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir iliski saptanmadi.
Bununla birlikte yasin, yogun bakim mortalitesi
icin risk faktord olmayip, 30 ve 90 ginluk
yasam siresine ulasmada anlamli risk faktori
oldugu gorildid. Morten’in  yaptigl  yash
(cahismada 75 yas ve Ustl yash olarak kabul
edilmis) hastalar ile yasl olmayan hastalarin
yogun bakim ve sonrasi mortalite ¢alismasinda;
yogun bakimda yash hastalarda mortalitenin
yasl olmayan grup ile ayni fakat bir yillik yasam
siresine ulasmada vyash hasta grubunda
mortalitenin yiksek oldugu bulunmus (13).
Wolfgang’in YBU’de yatan cerrahi hastalarin,
yogun bakim sonrasi yasam siiresini belirlemek
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amaciyla yaptigli goézlemsel calismada, yasin
hem kisa donem (150 glinden az) hem uzun
dénem (150 giin ve daha fazla) yasam siiresi
icin glcli bagimsiz belirleyici oldugu bulunmus
(14). Venker’'in yaptig1 calismada ise yogun
bakim sonrasi hastalarin 60 gilnlik yasam
siresine ulasmada yasin 6nemli bir faktor
oldugu gosterilmis. Bu calismada yas artik¢a 60
glnlik yasam siresine ulasma orani azalmistir
(15). Bizde enfeksiyon tanili yogun bakim
hastalarinda uzun sireli takipte yasin onemli
bir risk faktori olabilecegini, kisa donemde ise
anlamliiga yakin risk faktéri  oldugunu
saptadik.

Calismamizda hastalarin yatis 6ncesi tanilari ile;
YBU’deki mortalite, hastane sonrasi 30 ve 90
glinlik yasam slresine ulasma acisindan
anlamli fark saptanmamistir. Ancak multiple
logistic regression analizinde HT tanisi olan
hastalarda 6lim riskinin anlamli oranda azaldigi
gorildi. Hipertansiyonu olan hastalarda,
normalde tansiyon ylksekken, enfeksiyon ve
sepsis tablosunda olusan hipotansif durumda
tansiyon daha az dusecektir. Ayrica organ
perflizyonu icin gerekli olan, ortalama arteriyel
basincin 60 mm/Hg (izerinde tutulmasi,
hipertansif hastada, normotansif hastaya gore
daha kolay olacaktir. Hipertansif hastalardaki
bu durumun organ perflizyonunu devam
ettirmede olumlu etki gosterdigini distunduk.
Fakat c¢alismamizdaki hasta sayisinin azlig
nedeni ile bunu genellemek simdilik dogru
olmaz. Ayrica literatiirde genis calismalar ile
bunu destekleyecek ek bilgi bulunamadi. Bu
bilgilinin genellenebilmesi icin fazla hasta sayisi
ile cok merkezli calismalarin yapilmasi ve alt

grup analizlerinin  dikkatlice incelenmesi
gerekmektedir.
PCT, enfeksiyon tanih  yogun  bakim

hastalarinda son zamanlarda Uzerinde durulan
bir parametre olup, mortaliteyi tahminde,
tedaviyi  degerlendirmede, uzun  sireli
prognozda belirteg olarak kullanmak amaciyla
son zamanlarda fazla sayida ¢alismalar
yapilmaktadir. Literatlirdeki PCT’nin 6nemi igin
yapillan  c¢alismalarda  geliskili sonuglar
gorulmektedir. Suberviola’nin yaptigi calismada
serum PCT, CRP ve beyaz kire 6lglimlerinin
hicbirinin tek basina mortaliteyi dngoérdirici
olmadigi, ancak PCT’nin seri Olglimleri ile

mortalitenin tahmin edilebilecegi gorilmus
(16). Azevedo‘nun agir sepsisli ve septik soklu
28 hasta ile yaptigi gozlemsel ¢alismada da
benzer iliski bulmustur (17).
Neuenschwander’in yaptig prospektif
calismada febril notropenik hastalarda serum
PCT seviyesi ile 28 glinlik mortalite arasinda
iliski bulunmamistir (18). Sudhir’in yogun bakim
Unitesine alinan 100 akut sepsisli hastalar
yaptigi prospektif calismada da serum PCT
seviyesi  ile  mortalite arasinda iliski
bulunmamistir (19). Kenzeka’nin 206 hastada
yaptigl prospektif ve gozlemsel c¢alismada
sepsisli hastalarda PCT ile erken donem
mortalite arasinda iliski saptanmis ve PCT
degeri ylksek olan grupta 28 gilinlik yasam
slresinin daha kisa oldugu bulunmus (20).
Pettila’nin sepsis slipheli 61 yogun bakim
hastasinda  yaptig prospektif  kohorot
calismasinda birinci ve ikinci glin Olgllen
yliksek PCT degerleri mortalite ile iliskili
bulunmustur (21). Seligman’in ventilator iliskili
pnomonili hastalarda mortalite icin 1. glnde
bakilan PCT’nin giiclii negatif prediktor oldugu,
4. giinde bakilan PCT’nin glgliu pozitif prediktor
oldugu bulunmus (22). Literatiirde ki bu celiski
irksal ~ faktorlerden, c¢alisma  planindaki
farkhliklardan, hasta sayilarindan ve enfeksiyon
odaginin farkliigindan kaynaklaniyor olabilir.
Biz c¢alismamizda yogun bakimdan taburcu
olan, 30 ve 90 ginliik yasam siiresine ulasan
hastalarda serum PCT seviyesi ile prognoz
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iligki
saptamadik. Bizim calismamizin bu konudaki
eksigi ise seri PCT 6l¢limi yapamamamizdir.

Literatirde CRP ile vyapillan mortalite
ongordlrict  g¢alismalarda  farkhh  sonuglar
alinmis. Calismada CRP’nin mortalite igin bir
belirte¢ olabilecegini dislindiren calismalar
bulunmakla beraber (23,24) calismalar daha
¢ok CRP’nin mortaliteyi ongoérdirict degeri
olmadigl yéniindedir  (25,26). YBU’de agir
sepsisli hastalarda yapilan bir ¢calismada 3. giin
CRP degerinin ilk CRP degerinden ve CRP artis
miktarindan daha degerli oldugu bulunmus
(27). YBU’den taburculuk sirasinda bakilan
CRP’nin yiiksek seviyede olmasi ile, YBU sonrasi
hastane mortalitesi arasinda anlamh iliski
oldugunu gosteren calismalarda mevcuttur
(28,29). Bizim galismamizda ise CRP multiple
logistic regression analizi ile
degerlendirildiginde YBU’de mortalite riskini
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1.105 kat artirdigi bulunmustur. Fakat CRP
seviyesi ile hastane sonrasi 30 ve 90 glinlik
mortalite arasinda anlamli iliski bulunmadi.
Calismalar arasinda bu farkliliklarin ortaya
cikmasinda en buylk etken calismaya alinan
hastalardaki farkliliktir. Bizim ¢alismamizda CRP
mortalite ile anlaml ¢ikmasina ragmen hasta
sayimiz azdir. CRP’nin mortalite ile iliskisini
incelemek i¢in, daha cok hasta sayisi iceren,
genel hasta grubunu enfeksiyonlu hasta
grubuyla karsilastiran ¢alismalara ihtiyag vardir.
Ayrica yeni yapilacak calismalarda, YBU’de seri
Olgim ve taburculuk gini CRP olgimi
yapilmasi uygun olacaktir. Bu sayede hem
YBU’de hem de YBU’den taburculuk sonrasi
mortalite ile iliskisi incelenebilir.

Literatirde 25-OH vitamin D ile yogun bakim
hastalarinda mortalite iliskili calismalarda, 25-
OH vitamin D eksikligi ile mortalite arasinda
iliski bulunmus, ancak yine de enfeksiyonlu
veya sepsisli YBU hastalarinda 25-OH vitamin D
eksikliginin prognostik degeri i¢in kesin bir
kaniya varmak glictir. Arnsoy’un 130 yogun
bakim hastasini takip ettigi calismada, 20 ng/ml
den fazla vitamin D dizeyleri olan hasta
grubunda, 20 ng/ml den az hasta grubuna gore
YBU’de mortalite orani anlamli olarak diisiik
bulunmus (30). Amrein’in 480 genel hasta
populasyonuna sahip kritik hastalarda yaptigi
klinik calismada; 20 ng/ml’den az 25-OH-
vitamin D dlzeyine sahip hastalara tedavi
verilmis ve bu hasta grubunda YBU’nde kalma,
hastane mortalitesi ve mekanik ventilatore
bagh kalma siresinde azalma saptanmis (31).
Cecchi’nin YBU’deki septik hastalar ile travma
hastalarinda yaptigi calismada vit-D seviyesi ile
YBU’deki mortalite arasinda iliskinin net
olmadigr vurgulanmistir (32). Bizim ¢alismamiz
YBU’deki enfeksiyonlu hastalarda yapildigi icin
bu agidan ilk  ¢alismalardan  biridir.
Calismamizda YBU’deki mortalite ile,
hastaneden taburculuk sonrasi 30 ve 90 giinlik
yasam sirelerinin, YBU’ye vyatis sirasinda
bakilan 25-OH-vitamin D seviyesi ile iliskili
olmadigi bulundu.

APACHE Il skorlama sistemi yaygin kullanilan
bir skorlama sistemidir. Literatir
incelendiginde YBU’de mortalite ile APACHE II
arasinda anlamli iliski bulunan bir ¢ok ¢alisma
oldugu goriulmektedir (33-36). Calismamizda

hastane sonrasi 30 gilinliik yasam ile, APACHE Il
arasinda varyasyon (univariate) analizinde
anlamli derecede ters oran bulunurken, YBU
mortalitesi ve hastane sonrasi 90 ginlik
mortalite arasinda anlamli iliski bulunmadi. Bu
sonucun nedeni, ¢alismamiza alinan hasta
sayisinin literatlirdeki calismalardan daha az
olmasi olabilir. Ayrica APACHE Il skorlama
sistemi, herhangi bir hastalik alt grubu igin
(6rnegin KC yetmeazligi, sepsis vs.) tam bir
ongoride bulunamadigl ve ayrica baska bir
yatakli servisten gelen hastalarda ongordigi
mortalite degeri, gozlenen mortalite
degerinden daha dastik oldugu icin altin
standart bir yontem degildir (37,38).
Cahsmamizdaki hasta grubunun enfeksiyonlu
hastalardan olusmasi ve hastane icindeki diger

servislerden alinan hastalarinda  olmasi,
APACHE I ile ilgili sonuglarin anlamsiz
cikmasina neden olmus olabilir.

Calismamizda YBU’den taburculuk sonrasi

hastane takibi uzun olanlarda, hastane sonrasi
30 ve 90 giinlik yasam siresine ulasma orani
anlamli oranda fazla bulundu (p<0.001). Bu
sonug ilk bakista celiskili diistinilebilinir. Ancak
intravendz  antibiyotik  tedavisinin  erken
donemde oral tedaviye dondiriilmesi, taburcu
edilen hastalarin tekrar hastaneye ulasmadaki
guglikleri ve kontrollere zamaninda
gelmemesi, kontrole gelen hastalarin ise
poliklinik sartlarinda hasta yogunlugu nedeni
ile tam olarak degerlendirilememesi, hasta ve
yakinlarinin  eve Onerilen tedaviyi tam
yapamamasi, yine hasta yakinlarinin evde
bakim icin tam egitilmemis olmasi bu sonucu
dogurmus olabilir. Kritik hastalarin hastaneden
taburculuk  o6ncesi, tedavi ve  bakim
hizmetlerinin tam olarak bitirilmesi, hasta ve
yakinlarinin evde bakim yapabilecek diizeyde
tam olarak egitilmesi ve daha sonraki hastane
kontrolleri icin detayh olarak yazilmis epikriz
belgesi ile taburcu edilmesi, uzun dbénem
prognoz agisindan faydali olabilir.

Sonug olarak, beklenildigi gibi sepsisin YBU
mortalitesini artirdigl, ayrica taburculuk sonrasi
30 ve 90 glinlik mortalite lzerine ise sepsisle
beraber yasin da etkili oldugu sonucuna varildi.
APACHE I skoru, taburculuk sonrasi 30 giinlik
mortalite degeri ile iliskili bulunmasina ragmen,
bu skorlamanin YBU vyatisi sirasinda veya
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YBU’den taburculuk sonrasi  prognozunu
belirleyecek ideal bir yontem olup olmadigi
halen tartismaldir. YBU’de hastalik alt
gruplarini,  irksal  faktorleri,  enfeksiyon

durumunu ve mekanik ventilator kullanimini,
kapsayan yeni skorlama sistemlerine ihtiyag
vardir. Ek hastaliklarin  mortalite Uzerine
etkilerini ve 06zellikle hipertansiyonun etkisini
gosteren genis c¢apli arastirmalar planlanabilir.
PCT, CRP ve 25-OH vitamin D’nin, YBU
hastalarinin takibi ve prognozunu belirlemede
tek baslarina  ideal yontemler olarak
kullanilmasinin uygun olmadigl
distnllmektedir. Bu ve baska markerler igin
genis hasta gruplarini igeren galismalara ihtiyag
vardir. Kritik hastalarin taburculuk o6ncesi,
tedavi ve bakim hizmetlerinin tam olarak
bitirilmesi, hasta ve yakinlarinin ev bakimi igin
egitim verilmesi ve daha sonraki hastane
kontrollerinin daha dizgiin yapilabilmesi igin
detayl olarak epikriz yazilmasi faydali olacaktir.
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Ozet

Amag: Menenjit, tanisinin hizla konarak erken tedavi yapiimasi
gereken komplikasyonlari yiiksek bir enfeksiyon hastaligidir.
Menenjitlerin ¢ogunda etiyoloji bilinmeden ampirik tedaviye
baslanmasi gerekmektedir. Bu ampirik antimikrobiyal tedavi
secimi, cografi bolgedeki yaygin olan patojenlere, hastanin yasina
ve o bolgedeki patojenlerin antibiyotik duyarliliklarina gore
yapilmaktadir. Galismada, menenjit 6n tanisi ile takip edilen
hastalarin beyin omurilik sivisi (BOS) o6rneklerinde molekiiler
testler kullanilarak bakteriyel ve viral etkenlerin belirlenmesi
amaglanmistir.

Yéntem: Calismamizda, menenijit 6n tanisi ile gesitli kliniklerden
gonderilen farkl hastalara ait 100 BOS ornegi incelenmistir.
Bakteriyel menenjit etkenlerinden Streptococcus pneumoniae,
Neisseria meningitidis ve Haemophilus influenzae; NHS Meningitis
Real-TM (Sacace, Italy) ve Speed-Oligo Bacterial Meningitis Test
(Vircell, Spain) yontemleri ile, aseptik menejit etkenlerinden HSV
ise; HSV 1/1l Typing Real-TM (Sacace, Italy) ve Attomol HSV 1,2
differentiation-DNA-LINA  (Vircell,  Spain)  yontemleri ile
arastiriimigtir.

Bulgular: NHS Meningitis Real-TM yontemi ile BOS 6rneklerinde
10 S. pneumoniae, 2 N. meningitidis ve bir H. influenzae tespit
edilmistir. Speed-Oligo Bacterial Meningitis yontemi kullanilarak;
4 ornekte S. pneumoniae ve 1 ornekte ise N. meningitidis
saptanmistir. Bu yontem ile H. influenzae’ya rastlanmamistir. HSV
I/l Typing Real-TM ile 5 BOS 6rneginde HSV pozitifligi
belirlenmistir. Tespit edilen HSV’in 3’G HSV tip 2 bulunmus, 2’si
ise HSV tip 1 olarak saptanmistir. Attomol HSV 1-2 yontemi
kullanilarak da HSV pozitifligi 3 6rnekte belirlenmistir. Bu yontem
ile belirlenen tim HSV’ler, HSV tip 1 olarak saptanmistir.

Sonug: Menenjit hastalarinda uygun ve vyeterli antimikrobiyal
tedavi igin 6ncelikle etkenin belirlenmesi gerekmektedir. PCR gibi
molekiiler yéntemlerle etkenlerin erken saptanmasi mimkin
olmaktadir. Ortamda bulunan inhibitorler, kontaminant maddeler
ve DNA izolasyonundan kaynaklanan hatalar ile yontemin
standardize olmamasi gibi nedenlerden kaynaklanan yanlis pozitif
ve vyanlis negatif sonuglara ragmen molekiler yontemlerin
o6nemini korudugu diistintilmektedir.

Anahtar Kelimeler: Menenijit, Gergek Zamanli Polimeraz Zincir
Reaksiyonu, Serebrospinal Sivi.

Abstract

Objective: Meningitis is an infectious disease with high risk of
complications that must be diagnosed and treated immediately. In
most of the cases, meningitis treated empirically without knowing
the etiology. This empirical choice of antimicrobial treatment is
made according to the common pathogens present in that
particular geographic region and antibiotic susceptibility of these
pathogens and age of the patient. In this study, the aim was to
determine bacterial and viral meningitis agents that might be
present in the CSF of patients who are followed with early
diagnosis of meningitis.

Method: In our study, 100 CSF samples, which belongs to different
patients, sent from multiple clinics with early diagnosis of
meningitis were analyzed. Among the bacterial meningitis agents,
the presence of Streptococcus pneumoniae, Neisseria meningitidis
and Haemophilus influenzae were investigated by NHS Meningitis
Real-TM (Sacace, Italy) and Speed-Oligo Bacterial Meningitis Test
(Vircell, Spain); the presence of the HSV, as one of the agents of
the aseptic meningitis, was investigated by HSV I/Il Typing Real-TM
(Sacace, ltaly) and Attomol HSV 1 - 2 differentiation-DNA-LINA
(Vircell, Spain).

Results: With NHS Meningitis Real-TM method, 10 S. pneumonia,
two N. meningitidis and one H. influenzae identified from CSF
samples. By using the Speed-Oligo Bacterial Meningitis method, S.
pneumoniae was identified in four of the samples and only in one
sample N. meningitidis was identified. No H. influenzae was
identified in any of the samples with this method. With HSV I/l
Typing Real-TM, HSV positivity was identified in 5 of the CSF
samples and 3 of them were identified as type 2 and other 2 were
identified as type 1. With the use of Attomol HSV 1 - 2 method,
HSV positivity was identified in 3 samples. All the HSVs determined
with the use of this method were identified as type 1.

Conclusion: For appropriate and adequate treatment of patients
with meningitis, first of all the agent must be determined. With
methods like PCR, it is possible to identify the agents early in the
infection. Despite the wrong positive and negative results arising
from the reasons like inhibitors present in the environment,
contaminant materials, mistakes arising from DNA isolation steps
and being unable to standardize these methods, molecular
methods are thought to maintain their importance.

Keywords: Meningitis, Real Time Polymerase Chain Reaction,
Cerebrospinal Fluid.

Giris

Beyin omurilik sivisinin inflamasyonu olarak
tanimlanan menenjit, antimikrobiyal tedavi
yontemlerinde elde edilen gelismeye ragmen
ciddi mortalite ve morbidite nedeni olmaya
devam etmektedir. Ozellikle etkili tedavi

baslanmasinin geciktigi hastalarda mortalite ve
morbiditenin yliksek oldugu distnuldiiginde,
erken taninin diger enfeksiyonlardan daha da
onemli oldugu bilinmektedir. Cocuk yas grubu
basta olmak Uzere klasik semptom ve bulgular
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netlesmeden veya hastalarin ¢ok farkl
sikayetlerle doktora basvurabilmesi menenjit
tanisini geciktirmektedir (1, 2).

Menenijitlerin etiyolojik dagilimi; yas, cografi
farkhliklar, mevsim, popllasyonun belirli
etkenlere karsi duyarliig, genetik yap,
sosyoekonomik kosullar ve lokal endemik
faktorlere bagl olarak 6nemli degisiklikler
gostermektedir (3). Sosyoekonomik kosullarin
menenjit  insidansi  lizerine  etkisi iyi
bilinmektedir. Yoksulluk, kalabalik yasam, saglik
hizmetlerine ulasmadaki gugluk ve
ebeveynlerin disiuk egitim dizeyi, menenjit
insidansini artiran diger 6nemli faktérlerdir (4).
Menenijitler klinik olarak akut veya kronik
seyirli olabilir. Akut plrilan menenjitler
genellikle bakteriyel, akut aseptik menenjitler
ise genellikle viral etkenlidir. Akut bakteriyel

menenjit  olgularinin ~ %80-85 kadarindan
Streptococcus pneumoniae, Neisseria
meningitidis ve Haemophilus influenzae

sorumlu olmasina karsin, belli yaslarda ve bazi
durumlarda etkenlerin gorilme sikliginin
degistigi  bilinmektedir (3, 5). Aseptik
menenjitlerde ise en sik etken Enterovirus’lar
olmakla birlikte, Herpes Simpleks Virus (HSV)
diger 6nemli virus grubunu olusturmaktadir (6).
Calisma ile hastanemizde c¢ocuk acil servisi
basta olmak Uzere cesitli kliniklerde gorilen
menenjit 6n tanili hastalarin BOS 6rneklerinde
molekdler testler kullanilarak bakteriyel ve viral
memenjit etkenlerinin belirlenmesi
amaclanmistir.

Tablo 1: iki farkl yéntem ile saptanan bakteryel
menenjit etkenleri.

SP HI NM
NHS Meningitis 10 2 1
Real-TM
Speed-Oligo Bacte- 4 1 -

rial Meningitis Test

SP: S. pneumoniae, Hl: H. influenzae, NM: N.
meningitidis.

Materyal ve Metod

Hastanemizde Aralik 2009 - Arahk 2010
tarihleri arasinda cesitli kliniklerde menenijit 6n
tanisi ile takip edilen hastalar ¢alismaya dabhil
edilmistir. Menenjit 6n tanisi belirlenirken
hastanin takip edildigi klinikler ile gortsildi ve

dosyalari incelenerek anemnez ve fizik
muayene bulgular degerlendirilmistir. Bu
hastalardan steril sartlar altinda BOS 6rnekleri
alinmistir. Alinan BOS 6rnekleri hizh bir sekilde
laboratuvara ulastirildiktan sonra 3000 devirde,
10 dakika santrifiij edilmistir. Daha sonra ise
otomatize sistem olan EZ1 cihazi (Qiagen,
Almanya) kullanilarak nikleik asit izolasyon
islemi uygulanmustir.

Bakteriyel menenjit etkenlerinden S.
pneumoniae, H. influenzae ve N. meningitidis
varligi NHS Meningitis Real-TM (Sacace, italya)
ve Speed-Oligo Bacterial Meningitis Test
(Vircell, ispanya) yéntemleri ile arastirilmistir.
HSV varhgi ise iki farkli yontem olan HSV 1/lI
Typing Real-TM (Sacace, italya) ve Attomol HSV
1, 2 differentiation-DNA-LINA (Vircell, ispanya)
ile arastinlmigtir. Calisma prosedirleri ve
sonuglarin  yorumlanmasi lretici firmanin
onerileri dogrultusunda yapilmistir.

Tablo 2: iki farkli yontem ile saptanan viral
menenjit etkenleri.

HSV tip-1 HSV tip-2
HSV I/1l Typing Real-TM 2 3
Attomol HSV 1,2 diffe- 3 -

rentiation-DNA-LINA

Bulgular

Menenjit 6n tanisi ile gonderilen 100 hastaya
ait BOS ornegi incelenmistir. Hastalarin 43’
kadin, 57’si erkek ve vyas araligl ise 0-85
arasinda bulunmustur. Calismada 19 hastaya
ait BOS orneginde en az bir mikroorganizma
saptanmistir.

NHS Meningitis Real-TM yontemi ile S.
pneumoniae, H. influenzae ve N. meningitidis
varhg arastirilmistir. incelen BOS &rneklerinde
10 (%10) S. pneumoniae, 2 (%2) N.meningitidis
ve bir (%1) H. influenzae izole edilmistir. Bu
yontem ile bir hastada hem S. pneumoniae
hem de N. meningitidis tespit edilmistir. S.
pneumoniae, H. influenzae ve N. meningitidis
varligi belirlemek icin ayni zamanda Speed-
Oligo Bacterial Meningitis Test yontemi
kullanilmis; 4 o6rnekte S. pneumoniae ve 1
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ornekte ise N. meningitidis izole edilmistir. Bu
yontem ile H. influenzae saptanmamistir (Tablo
1).

Calismada NHS Meningitis Real-TM ile S.
pneumoniae tespit edilen 6 BOS 06rneginde
Speed-Oligo Bacterial Meningitis Test yontemi
negatif sonug¢ vermistir. NHS Meningitis Real-
TM ile hem S. pneumoniae hem de N.
meningitidis belirlendigi 6rnekte Speed-Oligo
Bacterial Meningitis Test yontemi sadece S.
pneumoniae’yi belirlemistir. Ayrica Speed-Oligo
Bacterial Meningitis Test yontemi ile bir
ornekte S. pneumoniae belirlenirken, NHS
Meningitis Real-TM ile ayni BOS o&rneginde
arastirilan mikroorganizmalardan herhangi biri
tespit edilmemistir. Bir BOS 6rneginde ise NHS
Meningitis Real-TM ile S. pneumoniae
belirlenirken, Speed-Oligo Bacterial Meningitis
Test yontemi ile N. meningitidis bulunmustur.
HSV varligi; HSV I/l Typing Real-TM ile
arastirimis ve 5 (%5) BOS oOrneginde HSV
pozitifligi saptanmistir. Tespit edilen HSV'(in 3
(% 3)’G HSV tip-2 bulunmus, 2 (%2)’si ise HSV
tip-1 olarak tespit edilmistir. Ayni zamanda HSV
varligini belirlemek icin Attomol HSV 1,2
differentiation-DNA-LINA ydntemi kullaniimis
ve 3(%3) ornekte HSV belirlenmistir. Bu
yontem ile belirlenen tiim HSV’ler, HSV tip 1
olarak saptanmistir (Tablo 2).

Sadece bir BOS 6rneginde hem HSV I/Il Typing
Real-TM yontemi hem de Attomol HSV 1-2
yontemi ile HSV tip 1 pozitif bulunmugtur. HSV
I/l Typing Real-TM ydntemi ile HSV pozitif
bulunan 4 BOS 06rnegininde ise Attomol HSV
1,2 differentiation-DNA-LINA yontemi negatif
sonug vermistir.

Tartisma

Son yillarda gelistirilen asilar ve antimikrobiyal
tedavi protokollerine ragmen menenjitler,
yiksek morbidite ve mortalitesi ile bir halk
sagligl sorunu olmaya devam etmektedir (7).
Cok farkh etkenlerin menenjite neden oldugu
bilinmektedir.  Bakteriler = morbidite ve
mortalitesi ile en 6nemli etkenlerdir. Ayrica
virislerde menenjite neden olan diger 6nemli
mikroorganizmalardir (1). Akut bakteriyel
menenjit tanisinda, BOS kiltliri altin standart
kabul edilmektedir. Ancak bu durum siklkla

hastalarin  uzun dénem ampirik tedavi
almalarina sebep olmaktadir (8). Bakterilerin
hizli ve dogru bir sekilde tanimlanmasi igin son
zamanlarda PCR tabanh yontemler
gelistirilmistir (9). YUksek duyarhliga sahip olan
bu yontemler ile bakteri yukinin miktar
hesaplanabilmekte ve antibiyotik kullaniimasi
durumunda mikroorganizma
gosterilebilmektedir (10, 11). Tedavi
edilmediginde bakteriyel menenijitin prognozu
kotllesirken, viral menenjitler genellikle
spontan olarak iyilesebilmektedir (12). Ancak
yliksek mortalite ve morbiditeye yola acgan
HSV’ye bagli menenjitlerde erken tani 6nem
tasimaktadir. HSV'de asiklovir kullanilmadan
mortalite ve morbidite oranlar yilksek
bildirilmektedir (13, 14). Nikleik asit saptama
tekniklerinin ~ kullanima girmesi ile viral
etkenleri belirlemedeki basari da 6nemli
oranlarda artmistir. Viral etkenlerin hizli,
duyarh ve 0zgll olarak taninmasi, gereksiz
antibiyotik veya antiviral kullanimini, invaziv ve
pahali ek testlerin yapilmasini 6nlemekte ve
hastanede kalis slresini azaltmaktadir. Nikleik
asit saptama teknikleri ile ayrica epidemiyolojik
bilgiler toplanarak koruyucu ve tedavi edici
cahsmalar yapilabilmektedir (15).

Menenjite neden olan bakterilerin sikligi,
bolgeler arasinda farkhliklar
gosterebilmektedir. Bati Ulkelerinde,
yetiskinlerde S. pneumoniae, yenidoganlarda
ve kuglik ¢ocuklarda ise, S. pneumoniae, H.
influenzae ve N. meningitidis en sik menenjite
neden olan etkenlerdir (16). Van de Beek ve
ark. toplum kokenli akut bakteriyel menenijit
hastalarini irdelemis ve en sik rastlanan
patojenleri S. pneumoniae (% 51) ve N.
meningitidis (% 37) olarak belirlemislerdir (17).
Ulkemizde de benzer sekilde S. pneumoniae, N.
meningitidis ve H. influenzae ile siklikla
karsilasiimaktadir (18, 19). Ozdemir ve ark.
dokuz yil icinde takip ettikleri akut bakteriyel
menenjitli hastalarin klinik ve laboratuvar
ozellikleri ile etken dagihmlarin
degerlendirmislerdir. Menenjitli hastalarda
etken dagilimi incelendiginde S. pneumoniae,
H. influenzae ve N. meningitidis icin sirasiyla;
%27, %11 ve %11 oranlarinda bildirilmistir (20).
Benzer sekilde Pehlivanoglu ve ark. yaklasik 15
yillik bir ddnemde S. pneumoniae’yi en sik izole
edilen bakteri olarak saptamislardir (21). Baska
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bir calismada ise Buzgan ve ark. 204 bakteriyel
menenjit olgusu ile yaptiklari ¢alismada BOS
kiltirinde S.  pneumoniae  %13.4, N.
meningitidis %7.5 oraninda bildirmislerdir (22).
Bircok calismada pnomokoklarin en sik etken
oldugu bilinmekle birlikte, menenjit
etkenlerinin bolgelere  goére  farkhliklar
gosterdigi  calismalar da  bulunmaktadir.
Yunanistan’da 2000-2008 yillari arasinda
Papavasileiou ve ark. 1833 hastada bakteriyel
menenjit etkenlerini arastirmistir. Bu hastalarin
289’u menenjit tanisi almistir. Menenjit tanisi
alan hastalarin 56’s1 (%19,37) PCR ile etken
belirlenerek  bakteriyel  menenjit  tanisi
konmustur. Galismalarinda en fazla
belirledikleri mikroorganizma N. meningitidis
serogrup B (% 71.4) olmustur. Daha sonra
sirasiyla; tiplendirilemeyen S. pneumoniae
(%12.5), Streptococcus spp. (%7.1),
tiplendirilemeyen H. influenzae 2 (%3.6) ve S.
pneumoniae serotip 3 (%1.8), S. pneumoniae
serotip 18C (%1.8) ve Streptococcus grup B
(%1.8) olarak belirlemislerdir (23).
Calismamizda 100 BOS 6rnegi incelenmis; NHS
Meningitis Real-TM yontemi ile 10 S.
pneumoniae, 2 N. meningitidis ve bir H.
influenzae belirlenirken, Speed-Oligo Bacterial
Meningitis Test yontemi ile 4 S. pneumoniae ve
bir N. meningitidis izole edilmistir. Bu yontem
ile H. influenzae saptanmamistir.

Aseptik menenijitlerin en sik nedeni viirislerdir
(24). Kabakulak asisinin rutin uygulanmadig
yorelerde kabakulak virusu en sik tespit edilen
viral ajanken, asinin rutin oldugu (lkelerde
enterovirusler ile sikhkla karsilasiimaktadir (1,
25). HSV ise diger o6nemli viral menenjit
etkenleridir (15).

ingiltere’de PCR yontemi ile viral etkenlerin
arastirildigr bir c¢alismada 1683 BOS Ornegi
incelenmis; 33 hastada HSV-2, 25 hastada ise
HSV-1 saptanmistir. Yetiskin kadin hastalarda
aseptik menenjit belirtilerinin daha yogun
oldugu ve bu hastalarin BOS-PCR’Inda en sik
tespit edilen virlistin HSV-2 oldugu bildirilmistir
(26). Gaeta ve ark. 146 hastaya ait BOS
orneginde, birka¢ insan herpes virlis varligini
(VZV, HSV, EBV, HHV ve CMV) PCR ile
arastirmistir. Calismada 16 hasta Orneginde
HSV tespit edilmis ve yapilan tiplendirmede
orneklerin 12’si HSV-1, 4’G ise HSV-2 olarak

bulunmustur ~ (27).  Brezilya’da  yapilan
¢alismada menenijit tanisi alan 460 hastaya ait
BOS ornegi, PCR metodu ile analiz edilmistir.
Orneklerin %12.3’ pozitif bulunmustur. PCR ile
belirlenen virislerin  %10°u  HSV  olarak
bildirilmistir (28).

Ulkemizde yapilan calismalarda da HSV énemli
menenjit etkeni olarak karsimiza g¢ikmaktadir.
Demiroglu ve ark. toplum kokenli menenijit ve
meningoensefalit olgularini inceledikleri bir
calismada 51 hastanin 2’sinde BOS PCR ile HSV-
DNA tip 1 izole etmistir (29). Calismamizda
incelenen 100 BOS o6rneginde; HSV I/1l Typing
Real-TM yontemi ile 5 o6rnekte HSV pozitif
bulunmustur. Tespit edilen HSV’in 3’0 HSV tip
2, 2 ornekte ise HSV tip 1 olarak saptanmistir.
HSV varligini belirlemek igin HSV 1I/1l Typing
Real-TM yontemi disinda Attomol HSV 1,2
differentiation-DNA-LINA yontemi kullaniimis
ve 3 Ornekte HSV pozitif bulunmustur. Bu
yontem ile belirlenen tiim HSV’ler, HSV tip 1
olarak saptanmistir.

Sonu¢ olarak menenjit; gelismekte olan
Ulkelerde o6nemli bir saglk sorunu olmaya
devam etmektedir. Bu hastalarda mortalite ve
morbiditeyi azaltmak icin erken tani ve tedavi
¢ok onemlidir. Bu nedenle menenijit slipheli
hastalarda, PCR gibi molekiiler yontemlerle
etkenlerin  erken  saptanmasi  mimkiin
olmaktadir. Ortamda bulunan inhibitorler,
kontaminant maddeler ve DNA izolasyonundan
kaynaklanan hatalar ile yontemin standardize
olmamasi gibi nedenlerden kaynaklanan yanlis
pozitif ve yanlis negatif sonuglara ragmen
molekiler yoéntemlerin  6nemini korudugu
dustintlmektedir.
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Referral physicians' indications for myocardial perfusion scintigraphy

Myokard perfiizyon sintigrafisi icin klinisyenlerin endikasyonlari

Billur Caligkan, Ayse Nurdan Korkmaz

Abant Izzet Baysal Universitesi, Tip Fakiiltesi, Niikleer Tip Anabilim Dali, Bolu

Ozet

Amag: Bu calismada hangi klinik endikasyonlarla hastalarin
myokard perfiizyon sintigrafisine (MPS) sevk edildigini
arastirmayi amagladik.

Yoéntem: Bolimimiize MPS igin gonderilen hastalari,
koroner arter hastaligi (KAH) oykust, KAH igin risk
faktorleri, yas ve cinsiyete gore retrospektif olarak
inceledik. MPS igin endikasyonlar su sekilde bes kategoriye
ayrildi:  KAH  tanis;;  koroner stenozun  etkisinin
arastirilmasi; canlilik tayini; kardiak-digi cerrahi igin cerrahi
oncesi risk tayini; tedavi etkinliginin arastiriimasi.

Bulgular: Toplam 770 hasta c¢alismaya dahil edildi.
Hastalarin ¢ogunlugu (531 hasta, %69) KAH tanisi igin
MPS' ye sevkedildi ve bunlarin ¢ogunlugu KAH igin dustk
riskli hastalardi (369 hasta, %69,5). 531 hastanin 128'i KAH
icin orta riskli, 34'l ise yiuksek riskli hasta grubundaydi.
MPS i¢in diger endikasyonlar, tedavi etkinliginin
belirlenmesi (%24,9), koroner stenozun etkisinin tayini (%
3,8), cerrahi 6ncesi risk degerlendirmesi (% 1,7) ve canlihk
tayini (%0,6) idi.

Sonug: Bulgularimiz MPS' nin bolgemizde etkin bir sekilde
kullanilmadigini  gostermektedir. Cerrahi 6ncesi risk
degerlendirmesi, canlilik  ve koroner  stenozun
fonksiyonelliginin arastirilmasini igeren birgok endikasyon
nadiren kullanilmaktadir. KAH igin disik risk grubundaki
hastalar ise uygunsuz olarak MPS'ye génderilen hastalarin
¢ogunlugunu olusturmaktadir.

Anahtar Kelimeler: Myokard perfiizyon sintigrafisi,
koroner arter hastaligi, risk faktoérleri.

Abstract
Objective: We aimed to investigate which clinical
indications led to referrals for myocardial perfusion

scintigraphy (MPS).

Method: We retrospectively analyzed patients referred to
our department for MPS based on previous history of
coronary artery disease (CAD), risk factors for CAD, age, and
gender. Clinical indications for MPS were sorted into the
following five categories: diagnosis of CAD; assessment of
the impact of coronary stenosis; viability assessment;
preoperative risk assessment of non-cardiac surgery;
estimation of treatment effects.

Results: A total of 770 patients were included in the study.
Most of the patients were referred for MPS for diagnosis of
CAD (531 patients, 69%), and most had a low probability of
CAD (369 patients, 69.5%). Of the 531 patients, 128
patients had an intermediate probability and 34 patients
had high probability of CAD. Other indications for MPS
included estimation of treatment effects (24.9%),
assessment of the impact of coronary stenosis (3.8%),
preoperative risk assessment (1.7%), and viability
assessment (0.6%).

Conclusion: Based on our results, MPS is not used
effectively in our region. Most of the indications, including
preoperative risk assessment and viability were rarely used.
In a high proportion of cases, MPS was used inappropriately
to evaluate patients with a low probability of CAD.

Keywords: Myocardial perfusion imaging, coronary disease,
risk factors.

Introduction

Coronary artery disease (CAD) is among the
leading causes of morbidity and mortality all
over the world with increasing prevalence (1).
Diagnostic tests are important in the early
diagnosis, treatment, prognosis, and
determination of risk for patients in the early
stages of CAD. Coronary angiography is
considered the gold standard, but it is invasive.
Myocardial perfusion scintigraphy (MPS) is a
non-invasive test that can reveal physiological
significance of coronary artery stenosis. MPS is
most beneficial for patients with a medium risk
of CAD (2, 3).Therefore, in terms of both cost
and time management, effective use of MPS
for risk stratification before testing is impor-

tant when considering appropriate patient
selection. In this study, we aim to investigate
which clinical indications led to the referral of
patients for MPS based on clinical
characteristics of patients referred to our
department for MPS.

Materials and Methods

In total, 807 patients were referred to our
clinical laboratory for MPS between January
2012 and June 2013. Among these patients,
demographic data from 770 subjects were
evaluated retrospectively. Patients were
classified as having a low, intermediate, or high
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likelihood of CAD based on the Framingham
Risk Score (2). Myocardial perfusion SPECT
images were obtained in a standard one-day
stress-rest protocol. Patients underwent a
symptom-limited treadmill test (Bruce,
modified Bruce protocol). Technetium-99m
sestamibi (Tc-99m) was injected intravenously
(8-10mCi) and patients exercised for 1 minute
after the injection. Patients unable to exercise
or those who failed to achieve their age
predicted heart rate underwent a
pharmacologic stress test with a 6-minute
adenosine infusion protocol. Tc-99m sestamibi
was injected at the third minute of the
adenosine infusion. SPECT images were
acquired 45-60 minutes after the injection of a
radiotracer using a dual headed detector
gamma camera (Siemens, e-cam), fitted with
low energy, high resolution collimators. Rest
images were obtained after the injection of 24-
30 mCi Tc-99m sestamibi. Gated SPECT left
ventricular ejection fraction was measured
using QGS software (Cedars-Sinai Medical
Center, Los Angeles, California). Patients'
characteristics and indications for MPS were
retrieved from the hospital database. MPS
indications were categorized into the following
five main indications: 1. Diagnosis of CAD, 2.
Assessment of the impact of the coronary
stenosis, 3. Distinguish viable myocardial
segment from scar, 4. Pre-operative risk
assessment for non-cardiac surgery, and 5.
Estimation of treatment effects on patients
with CAD (4).

Continuous variables were shown as mean
+SD, and frequencies were reported as
percentage and absolute values. The Mann-
Whitney U test was used for comparison of
variables. All differences were considered
significant at the p<0.005 level. Statistical
analyses were performed using SPSS package,
version 20.0.

Results

In our center, 807 patients were referred for
MPS within 18 months. Thirty-seven patients'
data was not available; thus, 770 patients were
included in the study. The mean age of the
patients was 55.7£11.9, of which 51.4% (n:
396) were female and 48.6% (n: 374) were

male. Patients' characteristics are summarized
in Table 1.

Table 1. Characteristics of patients.

Age 55.7+11.9

Hypertension 407 (52.9%)
Family history of CAD 344 (44.7%)
Hypercholesterolemia 279 (36.2%)
Smoker 138 (17.9%)
Diabetes Mellitus 205 (26.6%)

Data are shown as mean * standart deviation or
number (percentage). CAD: coronary artery disease

All patients were categorized based on risk
factors for CAD; 440 subjects (57.1%) had low,
225 subjects (29.2%) had intermediate, 105
subjects (13.6%) had a high probability of CAD.
Most women referred for MPS had a low
probability of CAD (75%, n: 297) and most men

referred for MPS had an intermediate
probability of CAD (40.1%, n: 150). There was a
statistical significant difference  between

genders based on risk categories (p<0.000)
(Table 2).

Table 2. Risk assessment by gender.

Risk of CAD Female Male

Low 297 (75%)* 143 (38.2%)

Intermediate 75 (18.9%) 150 (40.1%)

High 24 (6.1%) 81 (21.7)
*p<0.000

Most of the patients were referred for MPS to
detect CAD (69%, n: 531). Of those 531
patients, 369 subjects (69.5%) had a low
probability of CAD, 128 subjects (24.1%) had an
intermediate probability, and 34 subjects
(6.4%) had a high probability of CAD. A
statistical  significant  difference  existed
between the number of men (58%, n: 217) and
the number of women (79.3%, n: 314) (p<0.00)
referred for the diagnosis of CAD, indicating a
greater number of women were referred.
Furthermore, the most frequent indications for
MPS were the estimation of treatment effects
(24.9%, n: 192). Other indications for MPS
included assessment of the impact of coronary
stenosis (3.8%, n: 29), preoperative risk
assessment (1.7%, n: 13), and viability
assessment (0.6%, n: 5).
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Discussion

With an increase in the number of imaging
modalities for CAD, discussions are focused on
the safety and effective use of coronary artery
imaging modalities. An appropriate use of
criterion for cardiac radionuclide imaging was
published in 2005 and revised in 2009, after
which numerous studies were published about
the appropriateness of MPS (5). This study
does not discuss the appropriateness of MPS,
rather, it represents an overall view of
indications for MPS in our region, and gives
information on the characteristics of patients
referred for cardiac radionuclide imaging. To
our knowledge, only one study has investigated
clinical indications for MPS (6) in Turkey.

Our results show that patients with a low
probability of CAD constituted a big proportion
of those referred for MPS (57.1%). Although
we used a different risk scoring system from
the previously reported study (6), we found
similar rates to Yapici et al. (59%). One of the
interesting findings of our study is the gender
differences in patients in the low probability
group; 75% of women referred for MPS had a
low probability of CAD. Furthermore, referral
physicians’ indications are changing in respect
to gender. While most of the women (79.3 %,
314/396) and the men (58%, 217/374) were
referred for MPS to detect CAD, there was a
statistically significant difference between
genders (p<0.00). MPS may be preferred for
women after non-diagnostic
electrocardiographic changes and atypical
chest pain, and because of women’s limited
exercise capacity compared to men. Gulati et
al. reported that even if symptomatic women
had a non-obstructive CAD, they had an
elevated risk of a cardiac event compared to
asymptomatic women (7). Women may have a
different presentation of angina. Therefore,
clinicians may need to confirm chest pain with
diagnostic imaging modalities such as MPS. It is
known that the exercise stress test has some
limitations for women, especially because of
the limited exercise capacity of women and
non-specific changes on an ECG. On the other
hand, Iskandar et al. recently published a study
stating that MPS has a similar diagnostic
accuracy for both genders (8).

MPS has a wide range of indications, which we
summarize into five categories. Our results
show that diagnosis of CAD was the most
frequent indication for MPS in our center.
These findings reflect the reliance of clinicians
on cardiac radionuclide imaging. Much
published literature declares that MPS has a
prognostic value for patients suspected of and
diagnosed with CAD (9, 10). For example,
Elhendy et al. declared that after a normal
myocardial perfusion imaging test, the annual
cardiac event rate was less than 1% in a five-
year period (11). Knowing this, clinicians may
want to use MPS to exclude CAD. On the other
hand, applying MPS to patients with a low
probability of CAD may decrease the sensitivity
of the test. Currently Khawaja et al. showed
that patients referred to MPS under
appropriate criterion resulted in a higher
percentage of abnormal outcomes requiring
revascularization (12).

Our study revealed that the majority of men
referred for MPS had an intermediate risk of
CAD, which showed effective and beneficial
use of the MPS. One of our study’s limitations
was that we did not discuss the myocardial
perfusion results. Nevertheless, we assume
that our normality rate for MPS is high.

Referral physicians in our center rarely
preferred other indications of MPS such as
viability and preoperative risk assessment. This
result correlated with the results of Yapici et al.
Our study showed regional results based on
one center; however, future studies could
include multicenter research to understand
countrywide results.

In conclusion, our results show that most of
the indications, including preoperative risk
assessment and viability and assessment of
functional stenosis, were rare indications for
MPS in our region. Diagnosis of CAD was the
most preferred indication for MPS by clinicians.
In a high proportion of cases, MPS was used
inappropriately to evaluate patients—
especially women with a low probability of
CAD.
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Henoch-Schonlein  purpurasi

nedeniyle

Abant Medical Journal

izlenen 91 c¢ocuk hastanin

epidemiyolojik, klinik ve laboratuvar 6zellikleri

The Epidemiological, Clinical and Laboratory Features of 91 Children with Henoch-Schénlein

Purpura
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! Kegioren Egitim ve Arastirma Hastanesi Cocuk Saghgi ve Hastaliklar Klinigi, Ankara

2 Kegioren Egitim ve Arastirma Hastanesi Cocuk Nefrolojisi Birimi, Ankara
3 Ozel Koru Hastanesi, Ankara

Ozet

Amag: Henoch-Schonlein  Purpurasi  (HSP) purpurik
dokiintl, artrit, gastrointestinal ve renal tutulum ile
karakterize, gcocukluk gaginin en sik gorulen vaskdlitidir. Bu
calismada bes yillik bir siireg icerisinde Kegioren Egitim ve
Arastirma Hastanesi Cocuk Saghgi ve Hastaliklan
Klinigi'nde HSP tanisi ile izleme alinan g¢ocuklarin
epidemiyolojik,  klinik ve laboratuvar verilerinin
degerlendirilmesi amaglandi.

Yontem: Kasim 2006-Kasim 2011 tarihleri arasinda HSP
tanisi ile en az alti ay izlenmis olan hastalar ¢alismaya
alindi. Hastalarin dosya kayitlari retrospektif olarak
degerlendirildi.

Bulgular: Yas araligi 2-17 yil olan toplam 91 olgu (48 kiz,
43 erkek) degerlendirildi. Purpurik dékiinti tiim olgularda
ortak gorllen tek bulguydu. Hastalarda ikinci siklikta
gastrointestinal tutulumun ortaya ciktigi (%69,2, n=63),
bununla beraber sadece iki olguda invajinasyon gelistigi
goruldi (%2,2). Eklem tutulumu sikhigr %64,8 (n=59) iken,
olgularin %16,4’inde (n=15) renal tutulum ve bu olgularin
yalnizca %2,2’sinde (n=2) nefrotik dlzeyde proteiniri
saptandi. Olgularin %8,8’inde (n=8) testikller tutulum ve
%1,1'inde (n=1) periferik sinir tutulumu gibi daha nadir
bulgular gelistigi gozlendi. Calismamizda hastaliga bagh
niks oranlari distik bulundu (%6,6, n=6).

Sonug: Calismamizda purpuradan sonraki en sik bulgunun
gastrointestinal sistem tutulumu olmasi dikkat g¢ekiciydi.
Ciddi komplikasyonlar erken dénemde yine
gastrointestinal tutuluma bagl olarak goérildi. Bununla
beraber hastaliga bagl cerrahi komplikasyon ve niiks
oranlan duslkti. Ortalama on aylk izlem sonunda
prognozun iyi oldugu ve tiim olgularin herhangi bir sekel
birakmadan iyilestigi gozlendi. Yine de HSP’li hastalarda
ozellikle renal tutulum varliginda uzun sireli izlemin 6nem
tasidigl sonucuna varildi.

Anahtar Kelimeler: Henoch-Schonlein purpurasi, gocukluk
yas grubu, vaskdlit.

Abstract

Objective: Henoch-Schénlein purpura (HSP) is the most
common childhood vasculitis, characterized by purpuric
rash, arthritis, gastrointestinal system and renal
involvement. In this study, our aim is to analyze the
epidemiological, clinical and laboratory data of the children
with HSP being followed-up at the Department of
Pediatrics, Kegiéren Training and Research Hospital.
Method: HSP patients who were hospitalized between
November 2006 and November 2011 and followed-up for
at least six months were enrolled in the study. The patient
records were analyzed retrospectively.

Results: Ninety-one cases aged 2-17 years (48 girls, 43
boys) were enrolled in the study. Purpuric rash was present
in all of the patients. Gastrointestinal involvement was
detected in 69.2% (n=63) of the cases as the second
common finding. However, invagination developed in only
two cases (2.2%). Joint and renal involvement was present
in 64.8% (n=59) and 16.4% (n=15) of the cases, respectively.
Only 2.2% of the patients with renal involvement had
nephrotic level of proteinuria (n=2). Rarer findings including
testicular involvement and peripheric neuropathy were
detected in 8.8% (n=8) and %1.1 (n=1) of the cases. Disease
recurrence rate was low in our patient group (6.6%, n=6).
Conclusion: It is remarkable that gastrointestinal
involvement was the second most common finding in our
study. Serious complications emerged in the early term,
mainly due to gastrointestinal involvement. Meanwhile
disease recurrence and surgical complication rates were
relatively low and the course of HSP was benign in most of
the cases. Nevertheless, it should be remembered that
long-term follow-up patients (especially with renal
involvement) is of great importance.

Keywords: Henoch-Schénlein purpura, pediatric age group,
vasculitis.

Giris

Henoch-Schonlein purpurasi (HSP), diger adiyla
IgA vaskdliti cocukluk c¢aginin en sik gorilen
vaskdliti olup, kigik damar duvarlarinda IgA
iceren immiin komplekslerin ve kompleman
komponentlerinin depolanmasi ile karakterize
sistemik l6kositoklastik bir vaskdilittir (1-5). Cilt,

eklem, gastrointestinal sistem ve bdbrek
tutulumu 6n planda olmakta birlikte, beyin,
akciger ve skrotum gibi diger organlar da HSP
seyri  sirasinda  tutulabilmektedir  (1,6).
Ulkemizde insidansi 14-18/100000 cocuk/yil
olarak bildirilmektedir (5,7). iki yasindan énce
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nadir gorulir (1). Cocuklarda sonbahar ve kis
mevsimlerinde ve (st solunum  yolu
enfeksiyonu (USYE) sonrasi sikhginin arttigi
bilinmektedir (4,8). Hastaligin asilama, bdcek
iIsirmasi, ilaglar ve besin alerjenleri gibi cesitli
faktorler ile de iliskili oldugu kabul edilmektedir
(9-10). Bununla beraber, HSP'de genetik
duyarliigin katkisi oldugu da disinilmektedir
(2,112).

Hastaligin seyri genellikle iyidir; ancak akut
donemde o6zellikle gastrointestinal sisteme ait
komplikasyonlar risk olusturmakta olup, uzun
donem prognoz ise genellikle renal tutulumun
siddeti ile iliskilidir (12).

Bu calismada klinigimizde izlenen HSP tanili
olgularin epidemioyolojik, klinik ve laboratuvar
ozelliklerini sunarak hastaligin seyrini
belirlemeyi ve literatlir  verileri ile
karsilastirmayi amacladik.

Materyal ve Metod

Bu calismaya Keciéren Egitim ve Arastirma
Hastanesi Cocuk Klinigi'ne Kasim 2006-Kasim
2011 tarihleri arasinda HSP tanisi ile yatirilan ve
sonrasinda en az alti ay silre ile izlenen
cocuklar alindi. HSP tanisi EULAR/PReS tani
kriterlerine gore konuldu (Tablo 1) (13).

Tablo 1: EULAR/PReS HSP tani kriterleri

Palpabl purpura ve asagidaki dort kriterden
en az biri:
e Yaygin karin agrisi
e Agirhkli olarak IgA depolanmasini
gosteren cilt veya renal biyopsi varli-

g

e Herhangi bir eklemde akut artrit ve-
ya artralji

e Renal tutulum (hematiri ve/veya
protein(iri)

Olgularin hastane dosya kayitlari retrospektif
olarak degerlendirilerek yas ve cinsiyetleri,
basvuru mevsimi ve ilk basvuru yakinmalari,
son iki hafta icinde gecirilmis enfeksiyon, ilag
tedavisi veya asilanma  oykisd  varlig
kaydedildi.

Purpurik dokiintliniin ozelligi (bolgesel veya
yaygin olup olmadigi), eklem tutulumu (artralji
ve/veya artrit varhgi), gastrointestinal tutulum
(karin agrisi, gaitada gizli kan (GGK) pozitifligi,
melena, hematemez ve/veya hematokezya
bulgulari olup olmadigi) kaydedildi. Olgularda
mikroskopik hematiri (>5 eritrosit/yuksek
biiylitme) ve/veya proteiniiri (>4 mg/m?*/saat)
olmasi renal tutulum olarak degerlendirildi.
Bununla beraber nefrotik diizeyde proteindrisi
(>40mg/m2/saat) olan, nefrotik sendrom
(6dem, hipoalbuminemi, nefrotik dizeyde
proteiniiri) veya akut nefritik sendrom
(mikroskopik veya makroskopik hematdri ile
birlikte oligliri, hipertansiyon ve bobrek
fonksiyon bozuklugu bulgularindan en az
ikisinin olmasi) klinigi gelisen olgulara bobrek
biyopsisi yapildi. Bobrek biyopsisi bulgulari
‘Cocuklarda Bobrek Hastaliklari Uluslararasi
Cahsmasi  (ISKDC)*  grubunun  morfolojik
siniflamasina gore evrelendirildi (14). Hastaligin
izleminde varsa diger organ tutulumlari da
(merkezi sinir sistemi, testis ve akciger gibi)
kaydedildi.

Tablo 2. Olgularin demografik verileri.

Cinsiyet

Kiz 48 52,7
Erkek 43 47,3
Tani yasi

5 yas Ustl 53 58,3
5 yas alti 38 41,7
Basvuru mevsimi

Sonbahar 36 39,5
ilkbahar 24 26,6
Kis 16 17,5
Yaz 15 16,4
Etiyoloji

USYE 42 46,1
idiopatik 40 43,9
Odagi bilinmeyen ates 5 5,5
Akut gastroenterit 4 4,4
ilk basvuru yakinmasi

Dokintd 85 93,4
Eklem agrisi ve/veya sisligi 59 64,8
Karin agrisi 58 63,7
Ates 25 27,4
Kusma 3 3,3
ishal 2 2,2
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Tablo 3. Olgularin klinik bulgulari

Klinik bulgu n %
Dokintii 91 100
Alt ekstremite+gluteal bolge 64 70,3
Yaygin 27 29,7
Ylzde ve kulak kepcesinde 1 1,1
ekimoz
Skalp 6demi 2 2,2
Gastrointestinal tutulum 63 69,2
Karin agrisi 63 69,2
GGK pozitifligi 41 45,0
Melena+invajinasyon 2 2,2
Batinda serbest sivi 4 4,4
Eklem belirtileri
Artralji 59 64,8
Artrit 45 49,4
Artrit dagihmi
Alt ekstremite (ayak bilegi 33 73,3
ve diz)
Ust ekstremite (el bilegi ve 12 26,7
dirsek)
Eklemlerde 6dem 11 12,1
Renal tutulum 15 16,4
Mikroskopik hematlri 13 14,2
ve/veya proteinuri
Nefrotik diizeyde protei- 2 2,2
nuri
Diger organ tutulumlar
Testis tutulumu 8 8,8
Periferik sinir tutulumu 1 1,1

Tum hastalarin kan basinci olglimleri yapildi.
Hemoglobin, lokosit ve trombosit sayilari,
serum Ure, kreatinin ve albumin dizeyleri,
eritrosit ¢oékme hizi (ECH) (normal: 0-20
mm/sa), C-reaktif protein (CRP) (normal: <0,8
mg/dL), anti-streptolizin O antikoru (ASO),
serum immiinglobulin A (IgA), kompleman 3
(c3; normal: 90-180 mg/dL), tam idrar tahlili ve
GGK sonuclari  kaydedildi. izlem sirasinda
enfeksiyon bulgulari olan hastalardan bogaz,
idrar ve/veya gayta kiltari alindi. Siddetli
gastrointestinal  bulgulari  olan  hastalara
abdominal ultrasonografi (USG) yapildi. Renal
tutulum saptanan hastalardan 24 saatlik idrar
toplanarak  proteinlri  dizeyi belirlendi.
Norolojik  tutulum suphesi olan olgulara
elektroensefalografi (EEG), kranial magnetik
rezonans gorlntileme (MR) ve gerekli
durumlarda elektromyografi (EMG) testleri
uygulandi.

Hastalara verilen tedaviler ve vyatis sireleri
kaydedildi. Hastaligin niiksd, cilt déklntalerinin
hastalarin iyilesmesinden en az iki hafta sonra
yeniden alevlenmesi seklinde tanimlandi ve
izlemde gozlenen niks sayisi ve niks gelisen
hasta sayisi degerlendirildi.

istatistiksel analiz

Tim veriler bilgisayar ortaminda “Statistical
Package for Social Sciences (SPSS for Windows
15.0) Chicago, USA” programi kullanilarak
analiz edildi. Veriler ortalama+2 SD (standart
sapma) olarak ifade edildi. Degiskenler
arasindaki istatistiksel farklar ki-kare testi ile
degerlendirdi ve istatistiksel anlamlilik dizeyi
p<0,05 olarak alindi.

Bulgular
Klinik bulgular
Calismaya 2-17 vyas araliginda (ortalama

7,8%3,1 yas) 91 hasta alindi. Olgularin %52,7’si
kiz (n=48), %47,3’li (n=43) erkek olup, kiz/erkek
orani 1,1 idi. Hastalarin ortalama hastane yatis
sireleri 5,8+2,6 gin (2-21 giin) ve ortalama
izlem siiresi ise 10,2+7,4 aydi (6,5-32 ay).
Olgularin %58,3’lnlin ise (n=53) 5 yas ve
Uzerinde tani aldig1 gorildi. Hastaligin en ¢ok
goruldigi mevsim sonbahardi (%39,5, n=36).
Hastalarin %46,1’inde (n=42) etiyolojide son iki
hafta icinde USYE 6ykiisii mevcuttu. Bunlarin
%56,5’inde (n=26) antibiyotik kullanimi oldugu
da belirlendi. Bes olguda ise ilk basvuruda
odag bilinmeyen ates oldugu gorildd.

Olgularin  %93,4’linde (n=85) hastaneye ilk
basvuru yakinmasi dokiinti iken, %64,8'inde
(n=59) eklem agrisi ve/veya sisligi ve
%63,7’sinde (n=58) ise karin agrisi yakinmasi
oldugu  Ogrenildi. Calisma  grubumuzun
demografik verileri Tablo 2’de verilmistir.

Purpurik dokinti en sik olan basvuru nedeni
olmakla birlikte alti hastada sonradan gelistigi
gozlendi. DOkiintl hastalarin gogunda palpabl
purpura, petesi ve/veya ekimoz seklinde
polimorfik olup, %70,3’(inde (n=64) simetrik
olarak alt ekstremitelere ve gluteal bolge
yerlesimliydi. iki hastada ise alt ekstremitede
palpable purpura ile birlikte biller oldugu
goralda.
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Olgularin  hastaneye basvuru yakinmalari
arasinda Uglinct siklikta olan karin agrisinin,
izlemde %69,2’sinde (n=63) gelistigi goraldi.
Bu hastalarin %65’inde (n=41) GGK pozitifligi
saptandi. iki hastada ise melena goézlendi.
Abdominal USG ile iki olguda invajinasyon, dort
olguda ise mezenterik lenfadenopati ve batinda
serbest sivi saptandi.

Olgularin  %64,8’inde (n=59) ilk basvuruda
artralji yakinmasi varken, % 49,4’linde (n=45)
artrit de oldugu gorildi. Bu olgularin
%73,3'Unde (n=33) alt extremite blyik
eklemlerinde artrit mevcuttu.

izlemde olgularin %16,1’'inde (n=15) renal

tutulum  saptanmis olup, bu hastalarin
%86,6'sinda  (n=13) sadece mikroskopik
hematiri  ve/veya hafif proteintri ile

karakterizeydi. Yaslari 9 ve 11 olan iki hastada
izlemde nefrotik diizeyde proteiniri gelisti. Bu
hastalardan birinde serum alblimin
dlzeylerinde de hafif disme (3,5 g/dl) oldugu
gorildi. Renal tutulumu olan hastalarin
hicbirinde hipertansiyon veya (re/kreatinin
yiksekligi saptanmadi. izlemde nefrotik
diizeyde proteinlrisi olan iki hastaya bobrek
biyopsisi yapildi ve bir olguda class 3a,
digerinde ise class 3b HSP nefriti saptandi.
Renal tutulum 5 yas Uzerindeki cocuklarda
(%73,3, n=11) 5 yas ve alti ¢ocuklara (%26,7,
n=4) goére daha yiksek oranda olmakla beraber
istatistiksel fark saptanmadi (p>0.05).

izlemde olgularin %8,8’inde (n=8) skrotal 6dem
ve testikiller agri ile karakterize testis tutulumu
saptandi. Norolojik tutulum acgisindan hastalar
degerlendirildiginde klinik izlemde bas agrisi
yakinmasi olan doért hastada non-spesifik EEG
degisiklikleri saptanmakla birlikte, bu olgularda
kranial MR incelemesi normal bulundu. On
kolda gli¢cstizlik yakinmasi olan bir olguda ise
EMG’de periferik sinir tutulumu (alt brakial
pleksopati) belirlendi. Hastalarin klinik bulgular
Tablo 3’de verilmistir.

Laboratuvar bulgulari

ilk basvuruda olgularin %46,1’inde (n=42) ECH
ve %31,8inde (n=29) CRP yiksekligi,
%26,4’'tinde  (n=24) |okositoz, %16,1’inde

(n=15) ASO vylksekligi, %15,5inde (n=14)
serum IgA vyiiksekligi, %12’sinde (n=11) ise

anemi tespit edildi. Iki hastada bogaz
kiltirinde A grubu beta-hemolitik streptokok
Uremesi saptandi. Tum hastalarin ¢3 dizeyleri
normal sinirlar igcindeydi.

Tedavi

Eklem tutulumu olan tim hastalara agriyi
azaltmak amaciyla 7 giin slireyle nonsteroidal
antiinflamatuar ilagc (NSAIi) tedavisi verildi ve
HSP artriti 7-10 giin icinde sekel birakmadan
iyilesti. Gastrointestinal kanama bulgulari olan
41 hastaya ortalama 5,7+1,4 gilin siireyle oral
prednizolon tedavisi (1 mg/kg/glin) verildi,
bununla beraber iki hastada invajinasyon
gelistigi saptandi. invajinasyon gelisen bu iki
olgudan birinde spontan dizelme saptandi
ancak diger olgu cocuk cerrahisi boélliimiince
opere edildi.

Basvuru aninda bogaz kiltirinde A grubu
beta-hemolitik streptokok Uremesi olan iki
hastaya depo penisilin tedavisi verildi.
Gastrointestinal tutulum nedeniyle steroid
tedavisi almaktayken periferik sinir tutulumu
saptanan bir olguya ek olarak pulse
metilprednizolon  tedavisi  verildi. Testis
tutulumu olan hastalar ise kisa sureli oral
prednizolon (1 mg/kg/glin) ile tedavi edildi.
Renal tutulumun derecesi hafif olan olgularda
herhangi bir tedavi verilmeksizin bulgularda
tam dizelme oldugu gorildi. Bobrek biyopsisi
ile Class 3a HSP glomeriilonefriti olan olguya 2
mg/kg/glin intravendz prednizolon tedavisi
dort hafta sireyle verildi. Class 3b HSP
glomerilonefriti saptanan olguya ise 3 giln
boyunca 20 mg/kg/gin intraven6z pulse metil
prednizolon verildi ve ardindan 2 mg/kg/gln
intravendz prednizolon tedavisi dort hafta
stireyle uygulandi. Cocuk nefrolojisi boliimiince
ayaktan izlemde bu iki olguya toplam 6 ay
sireyle giderek azaltlan dozlarda oral
prednizolon tedavisi verildi.

izlemde (i¢ hastada ilk alti ay iginde, yine (g
hastada ise bir yil icinde sadece palpabl
purpura ile karakterize niiks gelisti (%6,6, n=6)
ancak tedavi gereksinimi olmadan spontan
diizelme saglandi. izlemde higbir hastada
birden fazla niiks gorilmedi.
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Tartisma

HSP'nin en sik olarak 5-15 yas arasinda,
ortalama 4-7 vyas civarinda ortaya ciktig
bildirilmektedir (12,15). Calisma grubumuzdaki
olgular 2-17 yas arasinda olup, yas ortalamasi
7,8£3,1 yildi. Literatir verilerine benzer sekilde
olgularin  %58i 5 vyas ve (zerindeydi.
Calismamizda kiz/erkek orani 1,1 idi. HSP’nin
erkeklerde kizlara gore 1,5 kat daha fazla
goruldigi bildirilmekle birlikte (5), galismamiza
benzer sekilde HSP’nin kizlarda daha fazla
gorildigini rapor eden g¢alismalar da
mevcuttur (16-17).

HSP'nin mevsimsel o6zellik gosterdigi ve kis,
ilkbahar ve sonbahar aylarinda daha sik
goruldugi bildiriimektedir (1,6,18).
Calismamizda en sik basvuru mevsimi sonbahar
olup, bunu ilkbahar izlemekteydi. HSP ile
ozellikle solunum yolu enfeksiyonlari arasindaki
iliski oldugu ve basta A grubu beta-hemolitik
streptokoklar olmak Uzere bir¢cok bakteriyel ve
viral etkenlerin HSP tetikleyicisi olabilecegi ileri
sirilmektedir (8,12). Hastalarimizin %46,1’inde
(n=42) son iki hafta icinde USYE ve %4,3’linde
(n=4) akut gastroenterit oOykusi varlig
mevcuttu. Olgularda ASO yiksekligi de %15,6
oraninda olup, iki hastada da bogaz kiltiiriinde
A grubu beta-hemolitik streptokok Uremesi
saptandi. Enfeksiyon o6ykisi olan olgularin
%56,5’inde (n=26) oykide antibiyotik kullanimi
oldugu da belirlendi. Bu nedenle gegirilmis
enfeksiyonlarin  ve  kullanilan  antibiyotik
tedavilerinin HSP gelisiminde rolli olabilecegi
disltintlda.

HSP dokiintlisl palpabl purpura ile karakterize
olup, petesi ve ekimozlar da gorilebilir
(15,17,19). Palpabl purpura olmadan HSP tanisi
konulamaz (13). Hastalarimizda tipik olarak
purpurik lezyonlar en ¢ok alt ekstremite ve
gluteal bolge yerlesimliydi.

Eklem tutulumu HSP’nin klinik seyri icinde en
stk rastlanan ikinci bulgu olup, olgularin %60-
84’linde gortlmektedir (4,12,15,17,19).
Calismamizda hastalarin %64,4’(inde artralji
(n=59), %49,4’l(inde artrit (n=45) saptandi. Alt
ekstremitenin biylk eklemleri en sik tutulan
eklemler olup, artrit bulgular tim hastalarda

NSAIi tedavisi ile herhangi bir deformite
birakmadan diizeldi.

Calisma grubumuzdaki hastalarin %69,2’sinde
(n=63) gastrointestinal tutulum saptandi.
Literatirde bu oran  %63-77  olarak
verilmektedir (11,20). Ulkemizden yapilan
calismalarda da %59,5-72,3 arasinda
bildirilmektedir (5,8,21). Literatiirde HSP'li
hastalarda melena veya GGK varhg ile
saptanan gastrointestinal kanama sikhgl %31-
33 civarinda rapor edilmektedir (12,19,22).
Calismamizda ise bu oran %47,2 bulundu.
HSP'de en sik rastlanan cerrahi komplikasyon
invajinasyon olup, sik gorilmemektedir (6,23).
Cahsmamizda da gastrointestinal tutulum sik
olmakla birlikte, sadece iki hastada
invajinasyon saptandi. Bu hastalarin birinde
izlemde spontan dizelme oldu ancak diger
hastada (%1,1) laparotomi gereksinimi oldu.
Cesitli yayinlarda HSP’de renal tutulum sikligi,
%10-50 arasinda degismektedir (4,8). Bu
rakamlar arasindaki degiskenligin renal tutulum
belirleme  kriterlerinin  veya  mikroskopik
hematiiri Olcim tekniklerinin farkliliklarindan
kaynaklandigl disinilmektedir (24).
Gahsmamizda renal tutulum sikhgi %16,1 olarak
bulundu. Renal tutulum %1,1-4,5 oraninda
kronik bobrek hastaligi ve %1’den az oranda
son dénem bdbrek yetmezligi ile sonuglandigi
bilinmektedir (4). Prognozu belirleyen en
onemli faktorin renal semptomlarin
baslangictaki siddeti oldugu vurgulanmistir (5).
Cesitli calismalarda nefrit gelisiminin yasa
bagimh oldugu ve daha biylk c¢ocuklarda
gorulme olasiiginin arttig bildirilmektedir (25).
Ustelik 5 yas ve tizerindeki cocuklarda daha agir
renal bulgular oldugu bildirilimektedir (11).
Calismamizda da benzer sekilde bes yas ve
Uzerindeki olgularda bes yasindan daha kiiglik
olanlara kiyasla renal tutulumun daha sik
oldugu gorilmekle birlikte istatistiksel fark
saptanmadi (p>0,05). Renal biyopsi yaslari 9 ve
11 olan agir nefropatili iki hastaya yapilmis
olup, bir hastada class 3a, diger hastada da
class 3b HSP nefriti rapor edildi. Bu iki olguda
verilen  tedaviler sonrasinda c¢alismanin
yapildigi doneme kadar gecen siirede bobrek
bulgularinin  tamamen normale doéndigi
gorildi. Bununla beraber bu olgularin uzun
donem komplikasyonlari agisindan izlemleri
devam etmektedir.
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Literatlirde HSP ile iliskili n6érolojik tutulum %1-
8 oraninda verilmektedir (3). Hastalarda
norolojik tutulum basagrisi, biling degisiklikleri,
konviilzyon, gérme ve konusmada bozukluk,
periferik noropati ve fasial palsi ile kendini
gosterebilir.  Kranial MR goérintileme ile
iskemik  vaskiiler lezyonlar, intraserebral
hemoraji, diffliz beyin 6demi ya da superior
sagittal sinlis trombozu gibi kilglk damar
vaskdliti  bulgular  saptanabilir  (3,26-27).
Calismamizda izlemde dort olguda bas agrisi
yakinmasi olmasi nedeniyle yapilan EEG’de
non-spesifik degisiklikler oldugu gorildi. Bu
olgularin kranial MR incelemeleri normal
bulundu. Bu nedenle higbir hastada merkezi
sinir sistemi vaskaliti tanisi konulmadi. Bununla
beraber 6n kolda gligsiizliik yakinmasi gelisen
bir hastada vyapillan EMG’de alt brakial
pleksopati ile karakterize periferik noropati
saptandi.

Ailevi Akdeniz Atesi (AAA) olan cocuklarda

vaskdlitlerin (6zellikle HSP) normal
popliilasyona oranla sik goralduaga
bilinmektedir. Ulkemizden  vyapilan  bir

calismada AAA’li cocuklarda HSP prevalansi
%2,7  bulunmustur  (28). Calismamizda
hastalarimiz rutin olarak AAA birlikteligi ve
mutasyon analizi agisindan degerlendirilmedi.
Bununla beraber HSP gastrointestinal tutulum
tanisi alan bir hastada izlemde siddetli karin
agrisi ve ates atagl olmasi nedeniyle yapilan
genetik calismada M694V homozigot mutasyon
pozitifligi saptanmasi Uzerine bu hastaya
kolsisin ~ tedavisi  baslandi.  Yine  HSP
gastrointestinal tutulum ile izlenen baska bir
hastada ailede yogun AAA Oykistu oldugu
o0grenilmesi Uzerine yapilan genetik analizde
E148Q heterozigot mutasyon saptandi ve bu
hasta tasiyici kabul edildi.

Laboratuar testleri HSP tanisinda genellikle
yardimci testler olup, tani koydurucu degildir.
Hastalarda ihml diizeyde I6kositoz,
trombositoz ve akut faz belirteglerinde hafif
yikselme olabilecegi bildiriimektedir (4).
Calismamizda olgularin %46,1'inde ECH ve
%31,8’inde CRP ylksekligi, %26,4’(inde (n=24)
ise |0kositoz saptandi. Literatlirde IgA
yiksekligi %22-40 oraninda bildirilmis olup (5),
calismamizda bu oran %15,5 bulundu. Bu
mevcut laboratuar testlerinin higbirisi HSP’ye

0zgl degildir. Ancak |okositoz, CRP, ESH gibi
akut faz belirteglerinin yiiksek bulunmasi
enflamasyonu destekleyici bir bulgu olarak
kabul edildi. Hastaligin etyolojisi hakkinda da
yol gosterebilecegi distintldi.

Literatlirde HSP igin bildirilen niks orani
degisken olup, %15-35 olarak verilmektedir
(19,29). Calisma grubumuzda da niiks oranlari
dusuk olup, sadece alti olguda (%6,6) saptandi.
Niiks olan olgularimizda klinik bulgularin da
oldukca hafif ve kisa seyirli oldugu gozlendi.
Sonug olarak, klinik ve laboratuvar ozellikleri
ile sunulan HSP tanili olgularimizda ortalama
on aylik izlem sonunda prognozun iyi oldugu ve
tim olgularin herhangi bir sekel birakmadan
iyilestigi gozlendi. Calismamizda hastaligin niiks
ve cerrahi komplikasyon oranlari da disik
bulundu. Hastalarin yaklasik %60’inin 5 yas ve
Uzerinde oldugu, basvurularin en sik sonbahar
mevsiminde gerceklestigi, yaklasik yarisinda
enfeksiyonlarin olasi bir tetikleyici faktor
oldugu belirlendi. Hastalarimizda purpurik
dokiintiiden sonra en sik rastlanan bulgunun
gastrointestinal sistem tutulumu olmasi dikkat
cekiciydi. Bununla beraber gastrointestinal
tutulum olan hastalarda agir komplikasyonlar
nadir goruldl. Dolayisiyla bu ¢alismanin
bulgulari ¢ocuklarda HSP'nin ¢ogunlukla selim
seyirli bir hastalik oldugunu desteklemektedir.
Bununla beraber hastaligin uzun donem
prognozunun renal tutulum ile iliskili oldugu
bilindiginden, bu olgularin uzun doénem
izlenmesi 6nem tasimaktadir.
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Selektif boyun diseksiyonunun avantajlari ve 3 yillik takip ¢alismasi

Advantages of selective neck dissection, a 3-year follow-up study
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Ozet

Amag: Bas- boyun bolgesi kanserlerinin temel yayilimi
lenfatik sistem vyolu ile olur. Bu bolge timodrlerinin
tedavisini yapacak olan bir hekimin lenfatik yayilimi
mutlaka g6z 6nliinde bulundurmasi gerekir. Boyunda klinik
olarak palpe edilebilen, metastatik lenfadenopatisi olan
hastalarda tedavi igin fikir birligi saglanmis olmasina
ragmen, NO boyunlarda tedavi yontemi hakkinda net bir
gorus yoktur. Selektif boyun diseksiyonu(SBD) genellikle
primer timorin lokalizasyonuna gore yapilmaktadir. Hem
NO hem de N+ hastalarda yapilabilmektedir.

Yontem: Calismamizda bas boyun malign tumori
nedeniyle opere edilen 45 hasta ve bu hastalara yapilan
79 selektif boyun diseksiyonu degerlendirildi. SBD yapilan
hastalarin 3 yillik takip sonuglari incelendi.

Bulgular: Calismaya katilan hastalarin 3 yillik sagkalim
orani %92 olarak bulundu. Ortalama 3 yillik takiplerde 4
hastada (%8,8) boyunda rekiirrens gorildi. Hig bir
hastamizda llb bolgesine metastaz tespit edilmedi. SBD
yapilan hastalarimizda daha az komplikasyon gozlendi ve
diger boyun diseksiyonlarina gére daha kisa bir siirede
yapildi.

Sonug: Sonug olarak SBD’nun slre ve komplikasyon
avantajlari nedeniyle her gecen giin daha gok tercih edilen
bir ydntem olmaktadir. ileride, bas boyun kanserlerinde
genis serilerle yapilacak ¢alismalarla siiper SBD’nun daha
yaygin hale gelecegine inanmaktayiz.

Anahtar Kelimeler: Boyun diseksiyonu, selektif boyun
diseksiyonu, metastaz.

Abstract

Objective: The main spread of head and neck cancers is
through lymphatic system.

A physician who will treat this region tumors should keep in
mind lymphatic spread.

Although there is a consensus for treatment of patients
who have palpable Iymphadenopathy at neck, the
discussion is still ongoing for the treatment of NO necks.
Selective neck dissection is usually performed according to
the localization of the primary tumor. It can be performed
to bothNO and N + patients.

Method: In our study, patients who had selective neck
dissection due to head and neck malignant tumor and their
Lymph node spreads were evaluated along with
preoperative -postoperative imaging methods and
pathology reports. 3-year follow-up results were analyzed.
Results: A 3-year survival rate of 45 patients who had
selective neck dissection and included in the study was
found to be 92%. During 3-year follow-up period, neck
recurrence was observed in 4 patients (8.8%). Of these 4
patients, 2 patients were followed up for larynx carcinoma
and other 2 patients were followed up for lower lip
carcinomas.

Conclusion: In conclusion, due to the advantages of time
and complications the reliability of selective neck dissection
increases year after year. We believe that, with larger
series of head and neck cancer, super-selective neck
dissection will become more widely in the future.
Keywords: Lip tumors, laryngeal tumors, neck dissection.

Giris

Bas- boyun bolgesi kanserlerinin temel yayilimi
lenfatik sistem yolu ile olur (1). Bu bodlge
timorlerinin  tedavisini yapacak olan bir
hekimin lenfatik vyayilhmi géz 06nilnde
bulundurmasi gerekir. Boyunda klinik olarak
palpe edilebilen, metastatik lenfadenopatisi
olan hastalarda tedavi igin fikir birligi saglanmis
olmasina ragmen, NO boyunlarda tedavi
yontemi hakkinda net bir goris yoktur (2-4). Bu
konudaki tartismalar, boyuna yonelik bir tedavi
gerekip gerekmedigi, yada bu tedavinin hemen
mi yoksa metastaz saptaninca mi uygulanacagi
(5), tedavide secilecek yontemin cerrahi mi

nelmi  olmasi  gerektigi noktalarin da
yogunlagsmaktadir. Bu tartismalarin temel
nedenlerinden biri de boyun diseksiyonunun
komplikasyonlaridir.

Boyun diseksiyonunun komplikasyonlarindan
dolayr bazi hekimler Ozellikle NO hastalarda
boynun bir tarafina boyun diseksiyonu yapip

diger tarafi takip altina almayl tecih
etmektedir. Bas-boyun kanserlerinin
tedavisinde uygulanan  selektif  boyun

diseksiyonu (SBD) daha az komplikasyon, daha
kisa operasyon silresi ve hastaligin dogru

yoksa radyoterapi mi olmasi gerektigi (2,6,7), evrelenmesine katki sagladigi icin, boyun
cerrahi uygulanacaksa selektif veya fonksiyo- diseksiyonu kararini kolaylastirmaktadir.
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Biz de, calismamizda bas boyun malign timoru
nedeniyle opere edilen ve selektif boyun
diseksiyonu uygulanan hastalari inceleyerek
SBD’nunu degerlendirmeyi amacladik.

Tablo 1: Selektif boyun diseksiyonu yapilan
hastalarin primer tanilarina gére dagihimi

Hasta Sayisi Yizde
Dudak 19 %42,2
Larenks 21 %46,6
Agiz tabani 4 %8,2
Kulak 1 %2
Toplam 45 %100

Materyal ve Metod

Kesitsel ve retrospektif olarak gerceklestirilen
bu calismaya S.B. Dr.Abdurrahman Yurtarslan
Ankara Onkoloji Egitim ve Arastirma Hastanesi
Kulak Burun Bogaz Kliniginde bas-boyun
kanseri tanisi ile SBD uygulanan yaslari 28-79
yil arasinda degisen 45 hasta dahil edilerek bu
hastalara yapilan 79 SBD incelenmistir.

SBD yaptigimiz hastalardaki sagkalim oranlari
ve hasta bilgileri hastane kayitlari incelenerek
ve hastalara ulasilarak edinildi. Yerel etik kurul
onay!i ve hastalardan yazili onam formu alindi.

Calismaya dahil edilme kriterleri:

1) Hikayesi alinan, ayrintih kulak-burun-bogaz
muayenesi yapilan ve biyopsiyle epidermoid
karsinom tanisi alan, lenfadenopatilerin boyun
seviyelerine gobre lokalizasyonlari, sayl ve
boyutlari kaydedilen ve boyun diseksiyonu
yapilan hastalar.

2) Primer lezyonu; agiz tabani, orofarenks,
dudak ve larenkste yer alanlar,

3) Onceden radyoterapi veya cerrahi miidahale
yapilmayanlar,

Primer tUimorin invazyonu hakkinda fikir
edinmek ve boyun gizli metastazlarini tespit
etmek amaciyla boyun ultrasonografisi (USG)
ve Dbilgisayarli tomografi (BT) tetkikleri
incelendi.

Boyun diseksiyonu; timorin lokalizasyonu,
boynun her iki tarafina da drene olabilecek
konumda ise, oOncelikle lenfadenopati tespit

edilen tarafa, lenfadenopati tespit edilmemis
ise, lezyonun agirlikh oldugu tarafa yapildi.
Karsi boyun diseksiyonlari ise vakalarin bir
kisminda ayni seansta, bir kisminda da
operasyondan 4-6 hafta sonra yapildi.

Makroskopik  olarak  tlimoriin  anatomik
lokalizasyonu, boyundaki lenfadenopatilerin
boyun boélgelerine gore dagilimi, boyutlari ve
sayisl operasyon sirasinda tespit edildi.
Operasyonda dudak, aurikula, agiz taban,
larenks ve boyun spesmenleri cikartilarak,
histopatolojik olarak incelenmek lzere patoloji
bolimine gonderildi.

Bulgular

Calismada, boyun diseksiyonu vyapilan 45
hastanin 38’si erkek, 7’si kadindi. Hastalarin yas
ortalamasi 53,5 yil idi.

Primer timor  yerlesim yerine gore
degerlendirildiginde hastalarimizin 21’i larenks,
19’u alt dudak, 1'i kulak, 4’G agiz tabani timori
tanisi mevcuttu (Tablo 1).

SBD yapilan hastalarin AJCC(2010) ye gore T
evreleri dagilimi Tablo 2’de verilmistir.

Tablo 2: Selektif boyun diseksiyonu yapilan
hastalarin AJCC’ye (2010) gore T evreleri dagi-
mi

Dudak 14 4 1 - -

Larenks 6 7 6 2 -

Agiz tabani - 1 3 - -

Kulak - 1 - - -

Toplam 20 13 10 2 -
Selektif boyun diseksiyonlari
degerlendirildiginde 25 hastaya

supraomohiyoid boyun diseksiyonu, 18 hastaya
lateral boyun diseksiyonu, 2 hastaya
posterolateral boyun diseksiyonu yapildi. Bu
hastalardan 34’line bilateral boyun diseksiyonu
yapildi.

SBD yapilan hastalarin preoperatif boyun len-
fadenopatilerinin dagilimi Tablo 3’de verilmis-
tir.

Abant Med J 2015,;4(2):141-145

142



Ulu ve ark.

Tablo 3: Selektif boyun diseksiyonu yapilan
hastalarin preoperatif klinik boyun
lenfadenopatilerinin dagilimi

No N1 NZa sz NZc N3

Dudak 11 9 1 - - -
Larenks 13 8 - - - -
Agiz 2 2 - - - -
tabani

Kulak 1 - - - - -

Toplam 25 19 1 -

SBD vyapilan 45 hastanin 6’sinda (%13,3)
metastaz tespit edildi. Preoperatif
degerlendirmede hastalarin 2’si NO, 4’G N1
olarak belirlendi. Bu hastalarin 3’UG larenks
karsinomu, 3’ dudak karsinomu idi.

Dudak karsinomlu 3 hastada I. bolgeye, larenks
karsinomlu 2 hastada 2. boélgeye, 1 hastada ise
lll. bolgeye metastaz oldugu patoloji raporunda
gorildi. Bu hastalarin 4’line radyoterapi, diger
2’sine  genisletiimis  boyun  diseksiyonu
uygulandi. Fakat Ilb’ de metastaz tespit
edilmedi.

Tumorin evresine gbére metastaz oranlari; T1
icin % 6,6, T2 i¢in % 9,5, T3 icin % 33,3, T4 igin
% 50 olarak bulundu. Timoriin evresi arttik¢a
boyun metastazlarin gorilme oranlarinin da
arttigi tespit edildi.

Komplikasyonlar  degerlendirildiginde  SBD
yapilan 45 hastanin 3’linde vyara yeri
enfeksiyonu, 2 hastada seroma, 2 hastada
postoperatif hematom gelisti.

Calismaya katilan hastalarin 3 yillik sagkalim
orani %92 olarak bulundu. Ortalama 3 yillik
takiplerde 4 hastada (%8,8) boyunda rekirrens
gorildi. Bu 4 hastanin 2’si larenks, diger 2’'si
ise alt dudak karsinomu tanilari ile
izlenmekteydi. Preoperatif NO ve T2 olan alt
dudak karsinomu ve N1 ve T3 olan larenks
karsinomlu hastalarin rekirrens gelisenlerinde
cerrahi ve kemo-radyoterapiyi iceren agresif
tedavi uygulamalarina ragmen hastaliksiz sag
kalhm saglanamadi.

Tartisma

Bas boyun kanserlerinde sag kalimi etkileyen
en Onemli faktorlerden biri de; metastatik
servikal lenf nodlaridir. Boyun palpasyonu ile
servikal metastazlarin tespiti ¢ok glivenilir
degildir ve %41-79 oranlar arasinda yalanci
pozitif sonug verebilirken, yalanci negatif sonug
orani ise %30 olarak tespit edilmistir (8). SBD,
boyun patolojilerinin kontrolinde etkilidir ve
adjuvan kemoterapi ve\veya radyoterapi
gerektiren hastalarin tespitinde de yarar saglar.
Boylece, SBD eksize edilen lenf nodlarindaki
metastazin histopatolojik tespitinde de yararli
olmaktadir (8-11). Bizim c¢alismamizda SBD
yapilan hastalarin %13,3’linde metastaz oldugu
tespit edilmistir.

SBD uygulanacak boyun bolgelerinin karari
genellikle primer timorin lokalizasyonuna
gore verilmektedir. Supraomohyoid boyun
diseksiyonu |, Il, lll. bolgeleri icerir. Genellikle
oral kavite ve orofarenks kanserlerinde
uygulanir (7, 9,12). Lateral boyun
diseksiyonunda Il ve lll. bolge veya II, llI, IV.
bolge dahil edilir ve genellikle larenks ve
hipofarenks kanserlerinde uygulanir (12-14).
Biz calismamizda, SBD yapilan larenks kanserli
hastalarda 1l ve Ill. bolgelerde daha fazla
metastaz tespit ettik.

Hicbir hastamizda llb bélgesine metastaz tespit
edilmedi. Bu acidan hastalarimizda olusan
omuz agrisi gibi semptomlardan kaginmak igin
siper selektif yaklasimlarin uygun vakalarda
tercih edilebilecegine inanmaktayiz.

SBD’nun etkinligi Gizerine yapilan ¢alismalarda
farkh gorusler bildirilmistir. Muzaffer ve ark.
yaptiklari calismada radikal ve modifiye boyun
diseksiyonu ile SBD’nun rekiirrens ve tedavi
edici etki oranlarini karsilastirmiglardir. 61
hastaya SBD, 54 hastaya modifiye boyun
diseksiyonu ve diger 61 hastaya radikal boyun
diseksiyonu uygulamislar ve hastalari minimum
iki yil takip etmislerdir. Calismanin sonucunda
arastirmacilar U¢ grup arasinda istatistiksel
olarak anlamli fark saptamamislardir (15). Bu
calismada SBD vyapilan hastalarda 3 yillik
hastaliksiz takip orani %92 olarak bulunmustur.
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Son zamanlardaki calismalarda SBD’nun bas-
boyun skuamo6z hicreli karsinomlarinda gizli
nodal metastaz tedavisi icin yeterli oldugu ve
bu durum icin kapsamli bir boyun diseksiyonu
na gerek olmadig gosterilmistir (16). Bizim
hastalarimizda da 3 yillhk takipte sadece 4
hastada niiks gorilmis olup gizli metastazlarin
tani ve tedavisinde SBD’nun etkili olarak
bulunmustur.

SBD postoperatif fonksiyonlar agisindan da
diger  boyun  diseksiyonlarindan  Ustln
bulunmustur (17). Chepeha ve ark./nin
yaptiklari ¢alismada modifiye radikal boyun
diseksiyonlu hastalarla, SBD yapilan hastalar
karsilastirilmis  ve modifiye radikal boyun
diseksiyonu yapilan hastalarda omuz
fonksiyonlari daha kisitli bulunmustur(11). SBD
yapilan hastalarda postoperatif yapilan EMG
sonuglarina gore hicbir hastada omuzda 6nemli
bir fonksiyon kaybi gelismedigi
gosterilmistir(18). Bizim calismamizda da SBD
yapilan hicbir hastada omuzda disfonksiyon
saptanmadi.

SBD’nun N(+) hastalarda kullanilabilecegini
savunan arastirmacilar da mevcuttur (19-21).
Buna ek olarak siper SBD’nun ileri evre bas-
boyun kanseri olan ve kemo-radyoterapi ile
tedavi edilen hastalar igin etkili bir midahale
oldugu, tespit edilmistir( 22 ). Biz de 20 tane
N(+) hastaya SBD yaptik. Bu hastalarimizda 3
yillik takipte sadece 2 hastada niiks gorildu.

Selektif boyun diseksiyonunun en o6nemli
avantajlarindan biri de; ayni seansta karsi
boyuna miidahale imkani ni vermesidir. Karsi
tarafa boyun diseksiyonu endikasyonu olan
hastalarda ipsilateral tarafa agresif cerrahi
uygulanmissa;  karsi  boyuna  miidahele
ertelenmek zorunda kalinmaktadir. Karsi boyun
diseksiyonu ge¢ olarak yapildiginda, baslangicta
No olan boyun metastatik  boyuna
donusebilmektedir. Bu durumda; hangi tedavi
uygulanirsa uygulansin sag kalimin biiyuk
Olglide azalmasina neden olmaktadir. Bu
nedenle bu tir hastalara SBD’nun yapilmasi
gerektigine inanmaktayiz.

Sonug olarak SBD’nun ayni seansta her iki
boyuna uygulanabilmesi, morbidite ve
mortalitesinin daha az, fonksiyonel ve kozmetik

sonuglarinin  daha iyi olmasi, hekimler
tarafindan her gecen giin daha iyi gozlenerek,
dogru endikasyonlarla  uygulanmasi, bu
ameliyatin  daha ¢ok vyapimasina ve
gelistirilmesine yol agmaktadir. Gelecekte
boyundaki bodlge ve lokalizasyonlara yonelik
sliper selektif yaklasimlarla; boyun
diseksiyonlarinin daha etkin, daha kolay ve
daha az komplikasyonla yapilabilecegine
inanmaktayiz.
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Colyak hastaligi tanisi konulan ¢ocuklarin bagvuru bulgulari

Presenting symptoms of pediatric patients with celiac disease
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Ozet

Amag: Serolojik tani testlerinin gelismesi ile ¢o6lyak
hastaliginin tipik olmayan bulgularini tagiyan hastalara da
tani konulmasi kolaylagsmistir. Bu g¢alismanin amaci yeni
¢Olyak hastaligi tanisi  konulan hastalarda basvuru
bulgularinin arastiriimasidir.

Yontem: Colyak hastaligi tanisi alan 60 hastanin basvuru
yakinmalari ve antropometrik verileri retrospektif olarak
arastirildi. Colyak hastaligi tanisi serolojik degerlendirme
ve ince bagirsak biyopsisinde villoz atrofi saptanmasi ile
konuldu. Hastalar basvuru yakinmalari ve bulgularina gére
gastrointestinal sistem (GiS) bulgulariyla basvuranlar, GiS
digi bulgularla bagvuranlar ve yakinmasi olmayan hastalar
olmak lizere g gruba ayrildi.

Bulgular: Hastalarin basvuru sirasinda ortalama yasi 8.6 +
4.7 yil idi. 11 hasta (%18.3) GIS bulgulariyla (ishal, kabizlk),
35 hasta (%58.3) GiS disi bulgularla (biiytime geriligi, kas
gligslizlligl, anemi) bagvurmustu. 14 hastanin ise (%23.4)
basvuru sirasinda yakinmasi yoktu, tarama amaciyla
serolojik tetkikler istenmisti ve tani konulmustu. 3 hastada
(%5) tani sirasinda obesite saptandi.

Sonug: Calismamiz ¢6lyak hastaligi tanisi alan hastalarin
¢ogunlugunun klasik olmayan gastrointestinal sistem disi
bulgularla basvurdugunu veya taramalar sirasinda
saptandigini gostermektedir. Bu durum, tim diinyada
hastaligin klasik olmayan GiS disi bulgularinin da dikkatle
degerlendirilmesi ve serolojik tetkiklerin bu hastalarda
istenmesi ile tani almalarindan kaynaklanmaktadir.
Anahtar Kelimeler: Basvuru bulgulari, ¢élyak hastaligi,
gocuk.

Abstract

Objective: By the advancement in serological tests, non-
typically presented celiac patients could be diagnosed
easily. Aim of this study was to investigate the presenting
symptoms of newly diagnosed celiac patients.

Method: Records of newly diagnosed 60 celiac patients
were investigated for the presenting symptoms and
antropometric  measurements retrospectively.  Celiac
disease was diagnosed by serological tests and detection of
villus atrophy in intestinal biopsy. Patients were divided
into three groups according to their presenting symptoms
and findings: Patients presented with gastrointestinal (GIS)
symptoms, other than GIS symptoms and asymptomatic
patients.

Results: Mean age of patients was 8.6 + 4.7 years. 11
patients (18.3%) presented with GIS symptoms (diarrhea,
constipation, etc.); 35 (58,3%) of them presented with non-
GIS related symptoms (growth retardation, anemia, muscle
weakness etc.) and 14 (23,4 %) of them had no symptoms.
Asymptomatic patients had been diagnosed by screening
celiac disease. Three patients (5%) had obesity at
admission.

Conclusion: In this study, it was shown that most of the
celiac patients presented with non-GIS related symptoms
or even without any symptom. This can be caused by both
widely using serological tests all over the world and also by
investigating the patients who had atypical symptoms for
celiac disease in recent years, carefully.

Keywords: Presenting symptoms, celiac disease, child.

Giris

Colyak hastalig, diyet ile alinan glutenin
tetikledigi intestinal inflamasyonla seyreden
kronik bir hastaliktir. Bugday, arpa ve cavdarda
bulunan gluten bu etkisini sadece genetik
olarak vyatkin kisilerde gostermektedir (1).
Hastalik, genetik, cevresel ve immiinolojik
faktorlerin etkilesimi ile ortaya c¢ikmaktadir.
Colyak hastahginin karakteristik histopatolojik
bulgulari intraepiteyal lenfosit artisi, kript
hiperplazisi ve villus atrofisi ile karakterize olan
intestinal hasarlanmadir (2). Colyak hastaliginin

de olabilmektedir. Klasik ¢6lyak hastalari
malabsorpsiyona bagh ishal, yagh diskilama,
karin agrisi ve karin sisligi gibi GIS ile iliskili
bulgularla basvurmaktadir. Ancak hastalarin
yariya yakin bir kismi da anemi, osteoporoz,
dermatitis herpetiformis, nérolojik problemler
veya dis mine defektleri gibi GiS disindaki atipik
bulgularla basvurmaktadir (7). Hastaligin farkli
sekillerde ortaya c¢lkmasinin genetik ve
immiinolojik temelleri oldugu
distnilmektedir. Hastaligin baslangic vyasl,

sikhgr farkli calismalarda %0.8-1 arasinda mukozal hasarin siddeti, diyet aliskanhgi ve
bildiriimektedir ~ (3-6).  Célyak hastalari cinsiyetin ~ klinik  farklilklardan  sorumlu
gastrointestinal  sistem  (GiS) ile iliskili olabilecegi belirtilmektedir (8).

yakinmalarla veya ekstraintestinal bulgularla

basvurabilecegi gibi tamamen asemptomatik
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Tablo 1. Farkh tablolarla basvuran hastalarin demografik ve klinik 6zellikleri (ortalama + SD)

GiS bulgulari GIiS disi bulgular Semptomsuz hastalar p degeri
(n=11) (n=14)
Tani yagsi (yil) 6.7+4.7 8.7+t4.6 9.6 +4.7 0.279
Cinsiyet (E/K) 5/6 4/10 0.682
Yasa gore boy (%) 93.8+5.3 92.5+5.2 98.9 £4.7* 0.002
Boya gore agirlik (%) 98.3+24.4 104.1+15.5 95.5+15.9 0.986

*Diger iki gruptaki hastalarla arasinda p<0.05

Turk cocuklarinda ¢élyak hastaliginin basvuru
bulgularini  inceleyen ¢ adet ¢alisma
bulunmaktadir (9-11). Bu c¢alismada da
merkezimizde ¢olyak tanisi alan ve izlenmekte
olan hastalarin basvuru bulgulari incelenmistir.

Tablo Il. GiS disi bulgularla basvuran veya
semptomsuz olan ve tarama ile basvuran
hastalarin basvuru anindaki ek tanilari

Ek hastalik tanilar Hasta sayisi (%)

Tip 1 diyabet 3 (%5)

Turner sendromu 2 (%3.3)
Biiyiime hormonu eksikligi 2 (%3.3)
Otoimmun tiroidit 3 (%5)

Alopesi 1(%1.7)
Dermatitis herpetiformis 1(%1.7)
Epilepsi 1(%1.7)
Polimiyozit 1(%1.7)

Materyal ve Metod

Calismaya Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi
Cocuk Gastroenteroloji Hepatoloji ve Beslenme
bollimince c¢olyak hastaligi tanisi konulan ve
takip edilen hastalar dahil edildi. Hastalarin
dosyalari ve bilgisayar kayitlari incelenerek,
demografik Ozellikleri, laboratuvar bulgulari
(tam kan sayimi, biyokimyasal degerleri, anti-
gliadin, anti-endomisyum ve  anti-doku
transglutaminaz antikorlari) ile endoskopik ve
histopatolojik bilgileri degerlendirildi. Hastalar
basvuru bulgularina goére Uc¢ gruba ayrild:
Birinci grupta GIS bulgularn ile basvuran
hastalar, ikinci grupta GIS disi bulgularla
basvuran hastalar ve (glncl grupta da
yakinmasi olmayan, tarama yolu ile tani alan
hastalar yer almakta idi. Kronik ishal, kabizlik,
karin agrisi, karinda siskinlik hissi ve GIS ile ilgili
diger sikayetler GIiS bulgulari olarak kabul
edildi. Blyume geriligi, boy kisalig, demir
eksikligi anemisi, transaminaz ylksekligi,
kriptojenik siroz, dermatitis herpetiformis gibi

bulgular GiS disi bulgular olarak kabul edildi.
Herhangi bir bulgusu olmayan ancak ailesinde
colyak hastaligi tanih hasta olmasi, tip |
diyabetes mellitus (DM), otoimm{in tiroidit gibi
hastaliklar sirasinda arastirilirken tani konulan
hastalar da asemptomatik hastalar olarak
gruplandirild.

Antropometrik dedgerlendirme:

Tim  c¢ocuklarin  fizik  muayeneleri ve
antropometrik  degerlendirmeleri  yapildi.
Hastalarin yasa gore boy degerinin standardin
%95’inin altinda olmasi durumunda kronik
malnutrisyon ve boya goére agirlik degerinin
%90’In altinda olmasi durumunda ise akut
malnutrisyon tanisi konuldu (12).

Colyak hastaligi tanisi:

Tim hastalarin anti-gliadin immunglobulin A
(IgA) ve 1gG, anti-endomisyum IgA ve anti-doku
transglutaminaz IgA antikorlarinin olglimleri
yapildi; daha sonra hastalara st GiS
endoskopisi  yapilarak intestinal biyopsiler
alindi. Célyak hastaligi siiphesi ile st GIS
endoskopisi yapilan hastalardan rutin olarak
duodenum ikinci kisimdan U¢ adet ve bulbustan
da l¢ adet olmak lzere toplam alti adet ince
bagirsak biyopsisi alindi. Alinan biyopsiler
modifiye Marsh siniflamasina gore
degerlendirildi ve kriterleri karsilayan hastalara
¢Olyak hastaligi tanisini konuldu (13,14).

Hematolojik ve biyokimyasal incelemeler ve
diski analizleri:

Basvuru sirasinda tiim hastalardan tam kan
sayimi, aglik kan sekeri, alanin aminotransferaz,
aspartat aminotransferaz, serum IgA, serum
demir ve demir baglama kapasitesi, ferritin,
diskida yag incelemesi yapildi. Endoskopi
Oncesi tim hastalarin anne/baba veya yasal
vasilerinden vyazi ve s0zIi bilgilendirilmis
onam alindu.
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Tablo lll. Bagvuru sirasinda bes yasin altinda ve bes yasin Gzerinde olan hastalarin bagvuru yakinmalari

GIS bulgulari (%) GIS disi bulgular (%) Semptomsuz hastalar (%) p
degeri
5 yas alti (n=19) 4(21.1) 12 (63.2) 3(15.8)
5 yas Usti (n=41) 7(17.1) 23 (56.1) 11 (26.8) 0.623

istatistiksel analiz

Biitlin veriler SPSS v11.0 programina kaydedildi
ve istatistikler bu program ile yapildi. Sayisal
veriler ortalama * standart deviasyon (SD) ile
belirtildi. Grup oranlarinin karsilastirilmasinda
ki-kare testi kullanildi. Gozlerde beklenen
degerler 5’in altinda ise grup oranlari Fisher’in
kesin ki-kare testi ile karsilastirildi. Ug grup
ortalamasinin karsilastirilmasi Kruskal Wallis
testi ile yapildi. iki grup ortalamalari Mann
Whitney-U testi ile karsilastirildi. Elde edilen p
degerinin 0.05’in altinda olmasi anlamh olarak
kabul edildi.

Bulgular

Calismaya c¢olyak hastaligi tanisi konulan ve
takip edilen 38’i (%63.3) kiz 60 hasta dahil
edildi. Hastalarin basvuru sirasinda ortalama
yasi 8.6 + 4.7 yil idi. 11 hasta (%18.3) GIS
bulgulariyla, 35 hasta (%58.3) ise GIiS disi
bulgularla basvurmustu. 14 hastanin ise
(%23.4) basvuru sirasinda yakinmasi yoktu,
tarama amaciyla serolojik tetkikler istenmisti
ve ¢olyak hastaligi tanisi konulmustu (Tablo 1).
GiS yakinmasi ile basvuran hastalarimizin 9’u
(%15.0) ishal, 2’si (%3.3) ise kabizlik yakinmasi
ile basvurmustu. GIS disi bulgulari ile basvuran
hastalarimizin 29’u (%48.3) blylime geriligi
sikayeti ile basvururken, 5 (%8.3) hasta anemi
ve 1 (%1.7) hasta da kas gilici kaybi ile
basvurmustu. Basvuru esnasinda herhangi bir
yakinmasi olmayan ancak taramalar esnasinda
¢olyak antikorlari pozitif saptanarak ince
bagirsak biyopsisi yapilan ve c¢o6lyak hastalig
tanisi alan hastalarimizin ¢élyak hastaligina ek
olarak tip 1 DM, otoimmin tiroidit, Turner
sendromu, biylime hormonu eksikligi, alopesi,
dermatitis herpetiformis, epilepsi ve
polimiyozit tanilari mevcut idi (Tablo 1l). 3
hastada (%5) obesite saptandi. Bu hastalardan
biri demir tedavisine yanit vermeyen
anemisinin olmasi nedeniyle ¢Olyak
hastaligindan sliphelenilerek taranmisti; digeri
kronik kabizligi olmasi nedeniyle taranan bir
hasta idi ve sonuncu hasta ise herhangi bir

yakinmasi olmayan ve kardesi ¢6lyak hastasi
oldugu icin tarama nedeni ile ¢olyak hastalig
tanisi konulan obes bir ¢ocuktu.

Hastalarimizin 41’i (%68.3) basvuru aninda bes
yasin Uzerinde idi. Bes yas alti ve bes yas Usti
hastalarin  basvuru yakinmalarinin  dagilimi
acisindan iki grup arasinda anlamh fark
saptanmadi (Tablo Ill).

Tartisma

Colyak hastalari GIS bulgulariyla veya GiS disi
bulgularla  basvurabilecegi gibi tamamen
asemptomatik de olabilmektedir. Klasik olarak
¢Olyak hastalari malabsorpsiyona bagli ishal,
yagh diskilama ve kilo kaybi/blyume geriligi
gibi GIS iliskili bulgularla basvurmaktadir. Ancak
hastalarin yariya yakin bir kismi da anemi,
osteoporoz, dermatitis herpetiformis, norolojik
problemler veya dis mine hipoplazisi gibi
ekstraintestinal ve atipik bulgularla
basvurmaktadir (7,14). Son vyillarda ¢olyak
hastaliginin 6nceden bilinenden daha sik
gorildiigt; bunun nedeninin ise oOzellikle
siklikla kullanilmaya baslanan serolojik testler
oldugu bilinmektedir (6). Serolojik testler,
ozellikle ince bagirsak biyopsisinin yapilmasinin
zor oldugu kigik yaslardaki ¢ocuklarda veya
tipik ¢olyak hastaligi semptomu olmayan
hastalarda tani sansini artirmaktadir ve invaziv
olmadigl igin tarama amaciyla siklikla tercih
edilmektedir (15,16).

Colyak hastahgr tanisi  konulan g¢ocuklarin
basvuru yakinmalarinin degerlendirildigi bu
calismada, hastalarin  %58.3’iiniin  GIS disi
bulgularla hastaneye basvurdugu ve tani
sirasinda hastalarin  %68.3’Unlin bes yasin
tizerinde oldugu saptanmistir.  Ulkemizde
¢Olyak  hastalarinin  basvuru  esnasindaki
bulgularini  arastiran az sayilda calisma
bulunmaktadir (9-11). Ozellikle son iki dekatta
yapilan ulusal ve uluslar arasi ¢alismalarda da
¢Olyak hastalarinin yas ortalamasinin arttigl ve
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hastalarinin bliyik cogunlugunun calismamizda
oldugu gibi atipik bulgularla basvurdugu tespit
edilmistir (9-11,17,18). Demir ve arkadaslari
(11) tarafindan 2000 yilinda yapilan ¢alismada
hastalarin ortalama tani yasi 5.2 yil iken, ayni
merkezde 2010 vyilinda Balamtekin ve
arkadaslari (9) tarafindan yapilan ¢alismada 7.2
yil olarak bulunmustur. Bu durum, taramanin
yayginlasmasi ve atipik hastalarin da tani
almasina baglanmaktadir (9). Bunun yani sira,
ailede ¢oOlyak hastaligi olan bireyin varligi veya
tip 1 diyabet, otoimmun tiroidit gibi belirli
hastaliklarda da ¢6lyak hastaliginin rutin olarak
taranmasi o6nerildiginden, ¢alismamizda oldugu
gibi cok sayida asemptomatik hastalar da tani
almaktadirlar.

Bu calismada, ¢olyak hastaligina eslik ettigi
bilinen klasik hastaliklara ek olarak 3 hastada
obesite saptandi. Ozellikle son yillarda
literatlirde, obes cocuklarda tedaviye direncli
demir eksikligi anemisi, tekrarlayan karin agrisi,
transaminaz yiksekligi ve makarna yedikten
sonra ishal gorilmesi gibi nedenlerle c¢olyak
serolojisi veya endoskopi vyapilarak c¢olyak
hastaligi tanisi konulan olgularin sunumlari
bulunmaktadir (19-23). Ayrica, yapilan az
sayida calismada da c¢ocuklarda ¢olyak hastalig
tanisi  kondugunda obesite sikhginin  %0-6
arasinda; kilo fazlahginin ise %8-20 arasinda
degistigi saptanmistir (9,24-29). Bu durumun,
diinyadaki obesite sikliginin artmasindan ¢olyak
hastasi olan ¢ocuklarin da etkilenmesinin veya
kompansatuvar olarak bu hastalarin daha
enerjili  yiyeceklere yonelmesinin sorumlu
olabilecegi disliniilmektedir (30). Kilo fazlahgi
olan bir ¢ocukta ¢olyak hastalgl diisindiiren
bir bulgu varsa beslenme durumundan
bagimsiz olarak c¢élyak hastaliginin taranmasi
onerilmektedir (30).

Sonug olarak, tarama testlerinin yayginlasmasi
ve asemptomatik veya tipik olmayan
¢ocuklarda da serolojik taramalarin siklikla
kullanilmasi  nedeniyle ¢ocuklarda ¢olyak
hastaliginin basvuru sekilleri degismis; daha
blylik yasta ve atipik bulgularla basvuru
artmistir. Giderek artan bir siklikta ¢olyak
hastasinda beslenme durumunun iyi olmasi,
hatta obes ¢ocuklarda ¢olyak hastaligi tanisinin
da giderek artan bir sikhkta konulmasi
nedeniyle, beslenme durumuna bakilmaksizin

semptomatik  hastalarin  veya taranmasi
gereken hastalarin taranmasi 6nerilmektedir.
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Ozet

Amag: Plasental kalsifikasyon, gebelerde siklikla
karsilagilan ve klinik 6nemi bilinmeyen durumlardan
biridir. Plasental kalsifikasyonun gebelikte risk faktori
oldugunu savunan yazarlar vardir. Calismamizda miad
gebelerde plasental kalsifikasyonun perinatal sonuglar
acisindan klinige yansimasi degerlendirildi.

Yontem: Riski olmayan toplam 106 miad gebe
calismamiza dahil edildi. Ultrasonografide grade 3
plasentasi olan 51 gebeden olusan vaka grubu ile, grade 1-
2 plasentasi olan 55 gebeden olusan kontrol grubu
perinatal sonuglar agisindan karsilastirildi.

Bulgular: Kalsifiye plasentasi olan hastalarin gebelik
sayilari ve yas ortalamalari diger gruba gore anlamli disiik
bulundu (sirasiyla p=0,003; p<0,05). Travay sireleri, anne
vicut kitle indeksi, bebek vicut kitle indeksi, SAT, meslek,
amniyotik indeks, dogum sekli, bebek cinsiyeti,bebek bas
cevresi agisindan istatistiksel anlamli fark izlenmedi

Sonug: Term ve risksiz gebelerdeki plasental kalsifikasyon
perinatal sonuglar etkilememektedir. Plasental
kalsifikasyon primigravid ve yasi kiiciik gebelerde daha sik
gozlenmektedir. Ancak preterm plasental kalsifikasyon,
riskli gebeliklere eslik edebilir.

Anahtar Kelimeler: Plasental kalsifikasyon, perinatal
sonug, plasental ultrasonografi, riskli gebelik..

Abstract

Objective: Placental calcification is a commonly
encountered situation with an unknown significance. There
are publications defining the placental calcification as a risk
factor in pregnant women. In our study, we overviewed the
clinical reflection of placental calcification.

Method: 106 patients without risk factors are included our
study. The outcomes of 51 patients with grade 3 placental
calcification on ultrasound were compared with 55 patients
with grade 1-2 calcification.

Results: Pregnancy counts and mean age were significantly
lower in the study group with calcified placenta, compared
to the group without calcification ( p=0,003; p<0,05). No
other differences in parameters were statistically
significant.

Conclusion: Placental calcification in term pregnancies
without risk factors does not have an impact on perinatal
outcome. It is more common in primigravid and younger
patients. However, preterm placental calcification
accompanies high-risk pregnancies.

Keywords: Placental calcification, perinatal outcomes,
placental ultrasonography, high-risk pregnancies.

Giris

Plasental kalsifikasyon, gebelikte ultrasonografi
(USG) muayenesi sirasinda siklikla tespit edilen
bir durumdur. Plasentada ekojenik fokus
gorintusu, plasental dokuda kalsiyum birikmesi
sonucunda ortaya c¢ikmaktadir (1,2). Kalsiyum
bazal membranda ve lobullerde biriktiginde
lineer ya da lobule ekojenik gorinti
olusmaktadir (3). Grannum ve arkadaslari,
ilerleyen getasyonel yasla birlikte plasentada
gorilen maturasyonel degisiklikleri kullanarak
plasental gradelemeyi olusturmuslardir (4,5).
Buna gore grade 0 veya normal plasentada
diizenli ekojenik gorinti mevcuttur. Grade
2’de koryonik tabakada bazal ekojenik goriinti
ya da yogunluklar vardir. Grade 3’ te zayif
ekojenik alanlarla beraber diizensiz kalsifiye,
lobule ekojenik alanlar ve koryonik plakta
yogunlasmalar vardir (4). Plasental kalsifikas-

yon, gestasyonel yasla birlikte artar ve 36.
gebelik haftasindan sonra daha yaygindir. Bu
haftadan 6nce gorilen kalsifikasyonlar preterm
plasental kalsifikasyonlardir. Miller ve ark.
grade 3 plasental kalsifikasyonu term
gebelerde % 39,4 olarak bulmuslardir (6).
Plasental kalsifikasyon genelde fizyolojik
yaslanma olarak dusinilmektedir. Cevresel
faktorlerin plasentada olusturdugu patolojik
degisiklikler olarak da degerlendirilmektedir.
Doku kalsifikasyonunun muhtemel sebepleri,
fizyolojik (kemik dokudaki gibi), distrofik
(iskemiye bagl)) ve metastatik (kalsiyum
sUipersaturasyonunda mineralizasyon ) olabilir
(3,7). Daha onceki calismalarda plasental
kalsifikasyona predispoze faktorler, sigara ile
ilgili karsit gorise ragmen (8) sigara, disik
parite ve genc yastir (9). Alkol alimi plasental
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kalsifikasyonla ilgili ~ bulunmamistir.  Bazi
yazarlar, plasental kalsifikasyonun klinik 6nemi
olmadigini vurgulamaktadir ( 10) .

Plasental kalsifikasyonla ilgili bu celiskili
bilgilerden yola cikarak planladigimiz
calismamizda riski olmayan, miadinda, dogum
amach dogum klinigine vyatirilan gebelerde,
plasental kalsifikasyonu olan grup ile olmayan
grubun perinatal sonuglarini karsilastirdik.

Materyal ve Metod

Calismaya, Temmuz 2013- Kasim 2013 tarihleri
arasinda dogum amagl, Zekai Tahir Burak
Kadin Saghg Egitim ve Arastirma Hastanesi
Dogum Klinigine yatirilan, toplam 106 miad
gebe dahil edildi. Tansiyon yiksekligi, diyabet,
astim gibi kronik hastaligi ve anemisi olan
gebeler calisma kapsami disinda birakildi. Bu
¢alisma icin hastanemiz blinyesinden yerel etik
izni alindi.

Hastalarin ayrintil anamnezi alinarak, anne kilo
ve boyu, gebelik sayilari, son adet tarihine gore
gebelik sireleri, meslek bilgileri kaydedildi.
Dogum travayi sirasinda, ayni doktor tarafindan
standart kosullarda yapilan ultrasonda fetusun
fetal biyometrik 6lctiimleri ve amniyotik indeks

bilgileri kaydedildi. USG’de plasenta
degerlendirmesi Grannum gradeleme
sistemine gore yapildi. Grannum

klasifikasyonuna gore kalsifiye ve lobule
plasentasi olanlar grade 3 kabul edilerek
toplam 51 hasta vaka grubunu olusturuyordu.
Bunun disindaki grade 1-2 plasentasi olan 55
hasta da kontrol grubunu olusturuyordu. Ayrica
tim hastalara yapilan ultrason muayenesi

sirasinda amniyon SIVI durumunu
degerlendirmek icin amniyotik sivi indeksi (ASI)
hesaplamasi  yapilmistir. Decubitus dorsal

pozisyonda uterus 4 kadrana bollinerek her bir
kadrandaki en derin amniyotik sivi cebinin
derinlik toplami alinarak ASI hesaplandi. ASI, 5
cm altinda olanlar, oligohidroamnios kabul
edildi. 5 cm Ulzerinde olanlar ise normal kabul
edildi. Bu bilgilerin kaydedilmesini takiben
dogum sonrasi bebek bas ¢evresi, bebek boyu,
kilosu ile viicut kitle indeksi (VKi), bebek
cinsiyeti bilgileri kaydedildi. Veriler SPSS
programinda degerlendirildi. One Sample
Kolmogorov Smirnov Test, Mann Whitney Test,

Chi-Square Test kullanilarak istatistik sonuglar
elde edildi.

Bulgular

Calisma toplam 106 olgu ile yapildi. iki grup
karsilastirildiginda, gruplar arasinda yaslar
acisindan p<0,05 ile anlamh fark izlendi.
Kalsifiye plasentasi olanlarda yas ortalamasi
daha dislik tespit edildi.

Kalsifiye plasentali olanlarin gebelik sayilari
anlamli diisiik tespit edildi (p= 0,003). iki grup
arasinda travay siireleri, anne VKi, bebek VKi,
SAT, meslek, amniyotik indeks, dogum sekli,
bebek cinsiyeti, bebek bas cevresi acisindan
istatistiksel anlamh fark izlenmedi (sirasiyla
p=0,091; p=0,289; p=0,462; p=0,081; p=0,233;
p=0,501;p=1; p=0,857,p=0,315).Dogum sonrasi
yenidogan yogun bakima hicbir bebegimiz
¢tkmamustir. Sonuglar tablo 1’de sunuldu.

Tartisma

Plasental kalsifikasyon term gebeliklerde
oldukca sik karsilasilan bir durumdur. Klinik
pratikte bu gebelere daha dikkatli yaklasmak
gerektigine dair bir disiince de mevcuttur.
Oysa yapilan calismalarda plasental
kalsifikasyonun fizyolojik bir yaslanma olayi
oldugu lzerinde durulmaktadir (9). Bunun yani
sira sigara, diisik parite ve geng¢ anne yasinin
plasental kalsifikasyona predispozisyon
olusturacagl da bildirilmektedir (9-13). Bu
¢alismada biz de plasental kalsifikasyonu,
disiik maternal yasa sahip annelerde ve disik
pariteli gebelerde daha sik gozlemledik. O
halde bu 6zelliklere sahip gebelerde, perinatal
sonuclari etkileyecek ek faktorler yoksa
plasental kalsifikasyonun normal bir proges
olabilecegini duslnebiliriz.

Literatlirde yapilan calismalarda (9) ,plasental
kalsifikasyonun énemli bir klinik bulgu olmadigi
soylenirken, bazi  calismalarda  preterm
plasental kalsifikasyonun fetal olumsuz etkileri
oldugu Uzerinde durulmaktadir. Bu olumsuz
etkiler ,intrauterin gelisme geriligi, dlsuk
dogum agirhg, disik apgar skoru, fetal distres
ve gebeligin indlkledigi hipertansiyondur (13-
15). Bunun tersini iddia eden calismalar da
mevcuttur (16). Bu c¢alismada perinatal
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sonuclara baktigimizda, hicbir yenidoganin
yogun bakimda takip edilmedigi, NST’lerde
anormallik olmadigi, travay siirelerinin ve
bebek VKi lerinin her iki grupta farkli olmadigini
tespit ettik. Calisma sonuglarimiz, miad
gebelerde plasental kalsifikasyonun klinik
onemi olmadigina dair sonuglarla uyumluluk
gosteriyordu (17).

Ayrica plasenta, anne ve fetus arasinda besin
ahsverisinde gorevli olmasinin yani sira fetus
icin bir kalsiyum deposu olarak da gorev
yapmaktadir(18). Bu nedenle plasental
kalsifikasyon anne kalsiyum duzeyi ile ilgili
olabilir. Bu durum plasental kalsifikasyonu olan
geng primigravid gebelerde kalsiyum D vitamin
metabolizmasinin  arastirilmasi  gerekliligini
duslindirmektedir.

Ayrica vyine bizim calismamizda plasental
kalsifikasyonu olan grupta artan sezaryen orani
bulunmadi. Bu da iki grup arasinda dogum
sekilleri acisindan fark olmadigini
gostermektedir. iki grup arasinda travay
sureleri agisindan da fark izlenmedi.

Daha o©nce vyapilan c¢alismalarda, plasenta

Grannum  gradeleme sisteminin  yanisira
ultrasondaki amniyotik sivi indeksi (ASl),
biyofizik profili gibi parametreleri

degerlendirmek suretiyle karsilastirma yapilmis
ve ultrasondaki amniyotik sivi  indeksi

gbstergesinin perinatal sonuglarda plasental
graidlemeye gore daha etkili oldugu sonucuna
varilmistir (19).

Sonu¢ olarak term ve risksiz gebelerdeki

plasental kalsifikasyon perinatal sonuglari
etkilemiyor gorinmektedir. Plasental
kalsifikasyon  kiguk  vyastaki  primigravid

gebelerde daha sik gozlenmektedir. Ancak
plasentanin  preterm kalsifikasyonu riskli
gebeliklere eslik etmektedir. Preterm plasental
kalsifikasyonun koétu fatal sonuclar, intruterin
gelisme geriligi, dlsik uteropolasental akim
(20), dusuk apgar skoru, fetal distres ve distk
dogum agirhg ile ilgisinin olmasi, 37 haftadan
once plasental kalsifikasyon varliginda dikkatli
olmak gerekliligini dustindirmektedir. Bu
anlamda plasental kalsifikasyonun tek basina
kotli gebelik sonuclarinin  sebebi olmasi
diisinilemez ancak sorunlu gebeliklere de
sikhkla preterm plasental kalsifikasyon eslik
etmektedir. Buna karsilik term ve sorunsuz
gebelerde tek basina plasental kalsifikasyon
varliginin ,oligohidroamnios, NST anormalligi,
fetal biyometrik 6lglim anormalligi olmadikga,
klinik olarak 6nemli olmadigini dislinmekteyiz.
Plasental kalsifikasyon disinda ek bulgusu
olmayan term gebelerde plasental
kalsfikasyonun, kalsiyum D vitamin
metabolizmasi ile ilgili bilgiler verdigine dair de
daha kapsamli calismalara ihtiyag vardir.

Tablo 1: Pasental Kalsifikasyon icin multifaktoryel risk analizi

Kalsifiye plasentali grup Nonkalsifiye plasental grup P (P<0,05)
(Mean+SD) n=51 (Mean+SD) n=55
Yas (yil) 24+4,1 28+5,4 <0,05
Travay siiresi (saat) 16,5+13,7 12,2+12,3 0,091
Bas gevresi(cm) 35+1,1 34+1,07 0,315
Anne VKi 28%3,5 2913,6 0,289
Bebek VKi 12+1,05 12+1,3 0,462
Gebelik haftasi (hafta) 39+1,3 39+1,4 0,081
Gebelik Sayisi 1,4+0,7 2,3+1,5 0,003
Meslek
Calisan, sayi1 (%) 5(%31) 11 (%68)
Ev hanimi, sayi (%) 46 (%51) 44 (%50) 0,233
ASI
Normal(5-25cm) sayi(%) 43 (%54,4) 36 (%45,6)
Oligohidroamnios ,<5 cm, sayi(%) 12 (%44,4) 16 (%55,6) 0,501
Cinsiyet
Erkek,sayi(%) 26 (%47,3) 29 (%52,7) 0,857
Kiz,say1(%) 25 (%49) 26 (%51)
Dogum sekli
Sezaryen, sayi(%) 16 (%47,1) 18 (%52,9) 1
Vajinal , sayi(%) 35 (%48,6) 37 (%51,4)
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Cornelia de Lange sendromuna eslik eden nadir bir konjenital anomali: Yarik

dudak-damak

A concomitant rare congenital anomaly with Cornelia de Lange syndrome: Cleft lip and palate

Ramazan Ozdemir, Ferhat Catal, Kazim Kutlutiirk, Erdem Topal, Yesim Kutlutiirk, Ahmet Karadag

inéni Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Sagligi ve Hastaliklari Ana Bilim Dali, Malatya

Ozet

Cornelia de Lange sendromu nadir goriilen multi-sistem
tutulum gosteren bir sendromdur. Bu sendromun asil
ozellikleri, buyume geriligi, gelismede gecikme, hirsutizm,
yapisal Ust ekstremite anomalileri, mental retardasyon ve
karakteristik yliz gorinimudur. Ayrica Cornelia de Lange
tanisi konulmus hastalarda nadirde olsa yarik damak,
hiatus hernisi, pilor stenozu, 0&zefagial ve kolonik
anomaliler de gozlenebilmektedir. Olgumuz sendromun
karakteristik ~ fasiyal ozelliklerini  tasiyordu. Fasiyal
ozelliklere ek olarak yarik damak ve dudagi vardi. Bu
sunumda Cornelia de Lange sendromunda yarik damak ve
dudaginda gorilebilecegini vurgulamak ve literatiri
gbzden gecirmek istedik.

Anahtar Kelimeler: Cornelia de Lange sendromu, yarik
dudak, yarik damak.

Abstract

Cornelia de Lange syndrome is a rarely seen multisystem
disorder. Main clinical features of this syndrome include
growth retardation, developmental delay, hirsutism,
structural limb abnormalities, mental retardation and
characteristic facial feature. Also, cleft palate, hiatus hernia,
pyloric stenosis, esophageal anomalies, colonic anomalies
can rarely be seen in patients who is diagnosed with
Cornelia de Lange syndrome. Our case has characteristic
facial and limb feature of syndrome. She has cleft lip and
plate in addition to characteristic facial feature. In this
presentation, we wanted to emphases that cleft lip and
palate can be seen in Cornelia de Lange syndrome and
review the literature.

Keywords: Cornelia de Lange syndrome, cleft lip, cleft
palate.

Giris

Cornelia de Lange Sendromu (CLS) bircok
sistemi tutan konjenital anomalilerle
karakterize blylme gelisme geriligi, mental
retardasyon, 6grenme glcligu, fasial
dismorfizm, el anomalileri ve multipl organ
defektleri ile karakterize nadir bir
malformasyon sendromudur (1). Prevalansi
1/10.000 ile 1/60.000 arasinda degismektedir

(2,3). Etiyolojinin  multifaktoriyel oldugu
disinilen sendrom, genellikle sporadik
gorilmekte olup genetik gecisi  disik

penetrasyonlu otozomal dominant veya resesif
olabilmektedir (4,5). Hastaligin karakteristik
yuz gorinimi ve ekstremite anomalileri tani
icin 6nemlidir. En sik gorilen bulgu; orbital
arkin derin yerlesimli olmasi, uzun kirpikler,
blyik kulak, uzun anterior veya posterior sag
¢izgisi, uzun filtrum, antevert burun delikleri,
kiigik ve kiint burun, ince dudaklar, agiz
acisinin iceri donik olmasi yaygin veya bolgesel
hirsutizm, el anomalileridir (6). Olgumuz,
CLS’ye yarik damak ve dudak anomalisinin de
eslik edebilecegini vurgulamak ve sendromun

karakteristik  ozelliklerini
amaciyla sunulmustur.

gecirmek

gbzden

A . P . e
Resim 1. Proksimal ekstremiteleri kisa goriiniimde
olan hastanin ayrica mikrosefalisi, kavis olusturan
ortada birlesen kaslari, uzun ice donuk kirpikler,
uzun anterior ve posterior sag¢ ¢izgisi, kiglk ve
kalkik burnu, mikrognattisi ve yarik damak dudagi.
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Resim 2. Hastanin ekstremite ve sirtinda hirsutizm
goruntisu.

Olgu Sunumu

Yirmi U¢ yasindaki anneden normal vaginal
yolla 34 haftalk kiz bebek dogurtuldu.
Aralarinda akrabalik bulunmayan anne ve
babanin ilk gebeligiydi. Prenatal dénem
takiplerinde intrauterin gelisme geriligi, tespit
edilmisti. Fizik muayenede genel durumu
kotliyda. Cilt alti yag dokusu azalmisti ve viicut
agirhigr 1200 gram (<3p), boy 40 cm (<3p), bas
cevresi 30 cm (<3p) olarak olguldld. Solunum
dispneik ve takipneikti ve solunum sesleri
bilateral kaba idi. Kardiyovaskiiler sistem
muayenesinde S1(+), S2(+), tfarim yoktu, AFN
+/+ ve nabiz 140/dk olarak degerlendirildi.
Batin ve genitolriner sistem muayenesi normal
ve haricen kiz idi. Proksimal ekstremiteleri kisa
gorinimde olan hastanin ayrica mikrosefalisi,
kavis olusturan ortada birlesen kaslari, uzun ice
dontk kirpikler, uzun anterior ve posterior sag
cizgisi, kiictk ve kalkik burnu, mikrognattisi ve
yarik damak dudagi mevcuttu (Resim 1). Ayrica
hastanin ekstremite ve sirtinda hirsutizm
(Resim 2) mevcuttu ve  basparmak
proksimalden gikiyordu (Resim 3). Hasta igin
genetik, cocuk kardiyolojisi ve c¢ocuk
norolojisinden konsultasyon istendi. Mevcut
ylz gorinliimi ile CLS disinilen hastanin eslik
edebilecek anomalilerinin tespiti i¢in yapilan
transfontanel USG ve Ekokardiyografisinde
patolojik bulguya rastlanmadi. Batin USG ‘de
sol renal pelvis dilate olup pelvis AP ¢api 7 mm
olarak &lgiildi. isitme kaybi taramasi icin

Laboratuar incelemesinde; Hb: 13.5 g/dl,
MCV:81.9 fL, WBC: 7.700 mm3,
PIt:289x103/uL. AST: 21 1U/I, ALT: 7 1U/l, BUN:
8 mg/dl, kreatinin: 0,54 mg/dl idi. Hastanin
periferik kanindan incelenen karyotip analizi
46, XX idi. Yarik damak ve dudag nedeniyle
plastik cerrahisine konsulte edilen hastanin 6
aylik izleminde 2 kez akciger enfeksiyonu
nedeniyle hastaneye yatirilarak tedavi edildi.

Resim 3. Hastada proksimalden g¢ikan basparmak
goruntusd.

Tartisma

Cornelia de Lange sendromu tipik vyiz
gorinimi, st ekstremite ve diger sistemleri
tutan konjenital anomaliler, prenatal ve
postnatal gelisme geriligi, psikomotor gecikme
ve davranissal problemler ile karakterize bir
hastaliktir (7). Tani, tipik yliz ve ekstremite
bulgularina dayanarak konulmaktadir. Tipik ytz
bulgulari; synophrys, uzun kirpikler, uzun
anterior veya posterior sag ¢izgisi, uzun filtrum,
antevert burun delikleri, kigik ve kiint burun,
basik burun kok, orbital arkin derin yerlesimli
olmasi, ince dudaklar, agiz acgisinin iceri dénik
olmasi, duslk kulaklardir (8). Bizim olgumuzun
tipik yiiz bulgulari; mikrosefali, kavis olusturan
ortada birlesen kaslar, uzun ice donik kirpikler,
uzun anterior ve posterior sag ¢izgisi, klicik ve
kalkik burun, mikrognatti ve yarik damak dudak
idi. Cornelia de Lange sendromunda ikinci
sikhkta gorilen tipik anomali ekstremite
anomalileridir. Bu anomaliler; 6nkolun kisa
olmasi, kiiciuk eller, kisa metakarplar, kisa

sivrilen parmaklar, besinci parmagin
yapilan BAER ve gdorme degerlendirmesi igin
yapilan g6z muayenesi normal bulundu.
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klinodaktilisidir (9). Olgumuzda 6n kol da kisalik
vardi ve basparmak proksimalden ¢ikiyordu.

Tipik bulgularinin yani sira daha az siklikta yarik
damak, hiatus hernisi, hiatal diafragmatik
herni, pilor stenozu, 6zefagus anomalisi, kolon
anormallikleri gibi farkli anomalilerde Cornelia
de Lange sendromunda gorlebildigi rapor
edilmistir (10). Olgumuza yarik damak ve dudak
anomalisi esilik ediyordu.

Cornelia de Lange sendromun karakteristik
Ozellikleri prenatal doénemde de tespit
edilebilmektedir. Clark ve ark.larinin (11)
yaptigl c¢alismada prenatal donemde CLSli
bebeklerin % 81’inde blyime geriligi, %
66’sinda ekstremite anormalikleri ve % 49’unda
karakteristik  yliz gorinim  Ozelliklerinin
oldugunu tespit etmislerdir. Olgumuzun
prenatal takiplerinde ise intrauterin gelisme
geriligi tespit edilmisti.

Cornelia de Lange vakalarinin ¢ogu spontan
mutasyonlardan kaynaklanir ve sporadik olarak
gorhlir. Bununla beraber defektif gen anne
yada babadan birinden de alinabilir. Genetik
gecisi diisiik penetrasyonlu otozomal dominant
veya otozomal resesiftir. Ailede benzer sikayeti
olmadigi icin olgumuz sporadik bir olgu olarak
dustintlda. Literatlirde de olgularin
cogunlugunun sporadik oldugu bildirilmektedir
(12). Bunun yani sira olgularin ¢ok az bir
kisminda kromozomal anomaliler de
bildirilmistir (13). Bu nedenle bizim olgumuzda
kromozom analizi vyapildi ve kromozom
kurulusu 46, XX olarak saptandi.

Cornelia de Lange hastalarin takiplerinde
akciger enfeksiyonlari, trombositopeni, isitme
kaybi ve nobet gorilebilmektedir (9). Baz
bebekler dogumdan kisa bir siire sonra
olirken, buylk bir kisminin yetiskin déneme
kadar yasamasi beklenmektedir. Bu hastalarda
asil 6lim kardiyak, solunum problemleri ve
poénomoni nedeniyle olmaktadir (9). Olgumuz,
dogumdan sonraki 6 aylik slirecte 2 kez akciger
enfeksiyonu gegirmisti.

Sonug olarak, prenatal ve postnatal biyliime
geriligi tespit edilen ve tipik fenotipik 6zellikleri
olan hastalarda CLS dustintlmelidir. Bu hastalar
eslik edebilecek diger sistem ve organ

anomalileri acisindan tetkik edilmelidirler.
Ayrica  hastalar  isitme  kaybi, akciger
enfeksiyonu ve nobet acisindanda yakin takibe
alinmalidirlar.
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A Rare Complication After Conventional Coronary Angiography: Left

Homonymous Hemianopia

Konvansiyonel Koroner Anjiografi Sonrasi Nadir Bir Komplikasyon: Sol homonim Hemianopsi

ihsan AIurl, Veli Cltlshz, Gokhan Pekel"’, Tevfik Gﬁnesl, Gokhan Yigit Tanrlseverl, Gokhan Onem’
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Ozet

Koroner arter hastaliginin tanisinda konvansiyonel
koroner anjiografi altin standart olarak kabul edilmektedir.
Ancak tanisal veya girisimsel amacgh koroner anjiografi
sirasinda serebrovaskiiler olay gergeklesebilir. Bu durum
hastaya ait risklere veya islemin invaziv olmasina baghdir.
Hastada yaygin aterosklerotik damar hastaligi, kalsifik
veya mural trombiis iceren aort anevrizmasi ya da
inflamatuvar aortit gibi patolojilerden biri varsa
ateroembolizm igin risk olusturur. Bu yazida tanisal amagl
koroner anjiografiden sonra sol homonim hemianopsi
bulgusuyla beyin BT'de serebral enfarktiis tanisi konan
olgu sunuldu.

Anahtar Kelimeler: Gorme, beyin, enfarkt, koroner,
anjiografi.

Abstract

In coronary artery disease, coronary angiography is
considered as a golden standard diagnostic tool. But, during
diagnostic or interventional procedure of coronary
angiography, cerebrovascular accidents may occur due to
the procedure itself or risk factors related to the patient,
mainly when the patient has diffuse atherosclerosis, aortic
aneurysm with calcification, mural thrombosis or
inflammatory aortitis. In this case report, we will present a
case of left homonymous hemianopsia (HH) occurred after
diagnostic coronary angiography and identified by CT-Scan
which showed a cerebral infarction.

Keywords: Vision, brain, infarction, coronary, angiography.

Introduction

The incidence of clinically overt stroke
following coronary angiography (CAG) is less
than 0.3 %. However, the incidence of
asymptomatic cerebral infarct might be
significantly higher (1). It has been shown that
microemboli may occur in cerebral arteries
during CAG (2, 3). Cerebrovascular embolism
(CVE) following CAG or left cardiac
catheterization is related to many factors. A
thrombus might be formed on or around the
catheter and might be carried by the guide
wire to various cerebral arteries. Additionally,
an air embolism or microparticles (debris) that
may have separated from atheromatous
plaques in the aorta or its branches may cause
CVE (4). Occipital infarcts, optic tract damages
and lesions of the optic chiasm are the most
common reasons of visual field loss following
stroke (5). Hemianopsia constitutes 70% of all
visual field loss that occur in the cerebral artery
infarcts (6). Homonymous visual field defects
occur in approximately 8% patients who have
experienced a stroke (7). It was shown that the
risk of cerebral embolism is higher when CAG is

done via the radial artery when compared to
the femoral artery. Additionally, it was
reported that microemboli risk is higher in CAG
via the right radial artery (2). In our case, we
performed a CAG via the right brachial artery,
because the patient had peripheral artery
disease. In a previous study, it was found that
age, hypertension, diabetes and impairment on
renal functions were related to the
homonymous visual field defects (7).

In this report, we present a case that had left
homonymous hemianopsia (HH) and cerebral
infarct on cranial CT following coronary
angiography.

Figure 1. The brain MRI section of the patient.
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Case

A 60-year-old man presented to our outpatient
facility complaining of bilateral leg pain
increasing when walking. The patient had a
history of systemic hypertension (HT), diabetes
mellitus (DM), peripheral artreial disease and
coronary artery disease. Physical examinations
showed that his pulse was 86/min, blood
pressure was 150/90 mmHg, tibialis anterior
and dorsalis pedis pulses were nonpalpable. All
other pulses were palpable. ECG showed sinus
rhythm. Ejection fraction of the left ventricle
was 55% and mild mitral, aortic and tricuspid
valve insufficiency was  detected in
echocardiography. Patient had a history of
coronary bypass surgery that was performed 3
years ago. Multislice CT angiography of the
lower extremities showed 100% occlusion in
the right common iliac artery and left external
iliac artery. The diagnosis of peripheral artery
disease (PAD) was made and an operation was
planned. Because of the older age and having
history of coronary heart disease, CAG was
done prior to surgery. CAG was performed via
the right brachial artery, because of PAD.
Following CAG, hematoma developed in the
brachial area and the patient was operated
immediately to repair the brachial artery injury
and embolectomy was performed due to distal
embolization.

Right eye

B.. o “ | l 1 T A A
Figure 2. Visual field analysis of the patient (A:

right eye, B: left eye).

In the next day, the patient complained of lack
of vision on the left visual field, and told us that
he had to turn his head to the leftin order to

compensate the loss in his left visual field. A
diffusion-weighted MR imaging (MRI) was
planned with the indication of cerebrovascular
event. We detected acute-subacute right
occipital infarct, millimetric embolic lesions in
the thalamus, cerebellar hemisphere, and left
temporal lobe (Figure 1A, 1B, 1C). Left HH was
detected in the visual field analysis (Figure 2A,
2B). The other ocular examinations did not
show any pathology. Sensorimotor and
cognitive functions were completely normal
except for left HH.

Discussion

Visual perception is a process that originates
from the retinal ganglion cells to the occipital
cortex requiring the use of almost half of the
neocortex. Depending on the location of the
lesion affecting the afferent eye pathway,
different visual field loss (VFL) patterns may
occur. Especially occipital lesions may cause
symmetrical, contralateral homonymous
hemianopia (HH) (8). Prevalence of HH after
stroke is between 1.1 and 10% (7). However,
prevalence of isolated unilateral temporal VFL
due to the occipital infarct is not known (6).
Stroke is not the only causal factor of VFL.
Tumor, trauma, infections, and congenital
factors are other etiological factors. Still, 40-
90% of the VFL occur as a result of cerebral
artery infarcts (7). HH might recover
spontaneously, although most of the cases
resolve with sequels.

In our case, the visual field of the patient
showed the characteristic HH with macular
sparing seen in occipital lobe lesions. Since the
comorbidity factors such as DM, HT, and
coronary bypass surgery history were present,
the possibility of cerebral infarction after CAG
was relatively high in our patient. In this case,
the right brachial artery was used for CAG.
Jurga et al. revealed that more particulate
microemboli passes the right middle cerebral
artery than the left middle cerebral artery with
the right radial access CAG when compared
with the femoral access, maybe because of the
catheters have to pass the apertures of the
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right brachiocephalic artery and curve sharply
into the ascending aorta, which may seperate
atherosclerotic plaques (2). The above
statement about the increased cerebral emboli
risk in right cerebral artery during upper
extremity CAG also conforms to our patient,
since he had left HH.

Patients with hemianopsia may have serious
problems while moving independently at home
or outside, driving, reading, or accommodation
in an unfamiliar environment or situations (9).
In many countries, patients with hemianopsia
or quadranopsia are not allowed to bear a
driving license (6). The duration required to
diagnose stroke-related VFL is long and
functional outcomes are generally worse in
these patients than in the patients with stroke
only. Therefore, early diagnosis and treatment
are important. Gilhotra et al. revealed that only
30% of patients having stroke related VFL were
aware of their VFL. In the same study, only 7 of
25 patients with homonymous visual field
defects reported to stop driving, while 12 kept
driving, and 6 had never driven (7). This is a
serious problem. We advice that even if
patients do not have visual complaints, visual
field test should be performed in cases
possessing high risk of cerebral infarction
development after CAG.
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Tirotoksik hipokalemik periyodik paralizi: Olgu sunumu

Thyrotoxic hypokalemic periodic paralysis: Case report
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Ozet

Tirotoksik  hipokalemik  periyodik  paralizi  (THPP),
hipertiroidizmin nadir gorilen bir komplikasyonu olup,
tekrarlayan hipokalemi ile birlikte akut kas gugstizlUgi ile
karakterize bir hastaliktir. Asiri karbonhidrat alimi, stres
veya agir fiziksel aktivite atagin ortaya ¢ikmasina yol agar.
Hastaligin olusum mekanizmasi, tirotoksikozda artan beta
adrenarjik stimulasyonun Na+-K- ATPaz pompasini asiri
aktivasyonuyla, iskelet kasi hiicresine akut K+ iyonunun
gegisidir. Ataklarin siiresi ortalama 2-36 saat kadar olup
gerekli durumlarda K replasmani ile bu sire daha da
kisalmaktadir. Sonug olarak hastalarda ataklar halinde kas
glcgsuzlUgu veya paralizi izlenmektedir. Bu yazida, yeni
baslayan paralizi ataklari tarif eden ancak ailede benzer bir
tablonun gorilmedigi 23 vyasinda bir erkek hasta
sunulmaktadir.

Anahtar Kelimeler:
paralizi, hipokalemi.

Tirotoxik hipokalemik periyodik

Abstract

Thyrotoxic hypokalemic periodic paralysis (THPP) is a rare
complication of hyperthyroidism which is characterized by
recurrent hypokalemia with acute muscle weakness.
Excessive carbohydrate intake, stress or intensive physical
activity leads to the occurrence of symptoms. In
thyrotoxicosis, beta adrenergic impulses stimulate Na-K
ATPase pump and this leads to increased entry of acute K+
ions through the skeletal muscle cells. The duration of
attacks range from 2-36 hours and can be shortened by K
supplementation in appropriate situations. As a result,
episodes of muscle weakness and paralysis are observed in
these patients. Our case is a 23 years old male who
describes recurrent muscle weaknesses since a week
without a family history.

Keywords: Thyrotoxic hypokalemic periodic paralysis,
hypokalemi.

Giris

Periyodik paralizi tekrarlayan kas glgsuzIligu
veya paralizi seklinde bulgu veren nadir bir
hastaliktir.  Hipokalemik, hiperkalemik ve
normokalemik olmak Uzere (g tipi vardir.
Hipokalemik tip, otozomal dominant gecis
gosteren ailesel periyodik paralizi seklinde veya
tirotoksikozla birlikte gordliir. Atak doneminde
potasyumun (K+) kandan kas hicrelerine
gecisine bagl olarak serum K+ diizeyi duslktir.
Ataklar arasinda ise hem serum K+ diizeyi hem
de hastanin norolojik muayenesi tamamen
normaldir.1 Bu yazida, yeni baslayan paralizi
ataklari tarif eden ancak ailede benzer bir
tablonun gorilmedigi 23 yasinda bir erkek
hasta sunulmaktadir.

Olgu Sunumu

Yaklasik 3 aydir halsizlik, terleme, carpinti
sikayetleri olan hasta, 15 glindiir artan halsizlik
ve son 1 haftadir ara ara olan 2 saat siiren
ylriyememe sikayeti ile acil servise basvurdu.
Yapilan tetkiklerde K+ degeri 2,8 mmol/L

saptanan hasta, K+ replasmani sonucunda
sikayetlerinin gerilemesi lzerine taburcu edildi.
Bir sonraki sabah yilrliyememe sikayeti ile
tekrar basvuran hasta poliklinigimize
yonlendirildi.

Hastanin son (¢ aydir halsizlik, kilo kaybi,
terleme, carpinti yakinmalari vardi. Yapilan fizik
muayenesinde; deri nemli olup avug igi terliydi.
Canli bakisi mevcuttu. Nabiz:105/ dk idi. Tiroid
muayenesinde diffliz guatri mevcuttu, diger
sistem muayeneleri normal saptandi. Nérolojik
muayenesinde; bilateral Ust ekstremitede 3/5,
bilateral alt ekstremitede 2/5 kas glici kaybi
vardi, derin tendon refleksleri hipoaktifti.

Laboratuar tetkiklerinde LDH: 261 U/L,
Na:141mmol/L, K:3,06 mmol/L, CPK:1495 U/I,
TSH:0,005 Uiu/ml, sT3:19,93 ng/mL, sT4: 5,09
ug/dl, Anti TPO: 93,27 IU/mL saptandi. Eslik
eden baska biyokimyasal ve hormonal patoloji
saptanmadi. Yapilan tiroid ultrasonunda, bez
boyutlari  artmis,  parankimi  heterojen
gorinimde, gland vaskiilarizasyonu ileri
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derecede artmis bulundu.
sintigrafisinde tiroid glandinin
tutulumu belirgin olarak artmisti.

Cekilen tiroid
radyoaktif

Hastada Graves’e sekonder tirotoksik periyodik
hipokalemik  paralizi  tanisi  duslntlerek
intravendz potasyum klorir replasman tedavisi
verildi. Hastanin klinik sikayetlerinin ve
norolojik  bulgularinin  dizeldigi  izlendi.
Tirotoksikoz i¢cin metimazol 5 mg tb 3x3,
propranalol 40mg 3x1 baslandi. Potasyum
sitrat 8mg tablet 1x1 verilerek takibe alindi.

Tartisma

Hipokalemik periyodik paralizi primer ve
sekonder sebeplere bagli olarak ortaya g¢ikan
bir hastaliktir. Sekonder periyodik paralizilerin
eriskindeki tirotoksikoza eslik eden formudur.
Tirotoksikoz en sik kadinlarda gorilmesine
ragmen, THPP erkekler arasinda, 6zellikle de
Asya kokenli erkekler arasinda daha sik
gorilmektedir (1). Hastalik genellikle Gglincu ile
besinci dekadlarda ortaya cikar (2). Hastalarin
blylk c¢ogunlugunda tirotoksikoz, Graves
hastaligiyla iliskilidir.  Hastalar  genellikle
tekrarlayan hipokalemi ve buna bagli olusan
akut kas glicszIUgu tablosunda basvururlar.
Ataklar genellikle alt ekstremite proksimal
kaslarinda simetrik akut kas gli¢stzlUgi
seklinde olup, flask kuadriplejiye ilerleme
gorilebilir. Bu ataklar; K+'un intravaskiler
alandan hiicre icine ani gecisi ve dolayisiyla
plazma K+ diizeylerinin aniden 1,5-2,5 mmol/L
seviyelerine diismesiyle iliskilidir. Potasyumun
hiicre icine hareketinin dilirnal ritminden dolayi
ataklar genellikle geceleri ortaya cikar (3).

Tirotoksik  periyodik  paralizili  olgularda
tirotoksikoz klinigi, ataklardan wyillar 0Once
baslayabilir. Olgumuzda (¢ aydir tirotoksikoz
bulgulari mevcuttu ve tedavi almamasina
ragmen basvurudan 15 giin 6ncesine kadar
herhangi bir paralizi atagl tariflemiyordu.
Ataklar tipik olarak gece yada sabah uyanma
periyodunda gorilir. Olgumuzda da atak,
sabah kalktiginda meydana gelmisti.

ataklari

Hastalarin kendiliginden 36 saat

icerisinde dizelebilir, ancak bu sire K+
replasmaniyla kisaltilabilir. Olgumuzda acil
servise basvurdugunda yapilan K+

replasmanina dramatik yanit alinmis ve bu
durumda hastada etiyolojiye yonelik
incelemelerin gecikmesine neden olmustur.
Ozellikle Asya kokenli erkeklerde bu durumun
stk gorilmesi, epidemiyolojik bir c¢alisma
yapilmasa da Ulkemizi de bu hastalik agisindan
riskli bir duruma getirmektedir. Bu yiizden bu
tip semptomlarla basvuran hipokalemik bir
hastada eger ailesinde periyodik paralizi
hikayesi yoksa THPP akla gelmelidir. Clinkl bu
hastalara profilaktik K+ verilmesi ataklar
onlemede yetersiz kalir. Tedavinin basarisinin
artinlmasi ve  ataklarin  6nlenmesi icin
tirotoksikozun dizeltilmesi gerekmektedir.

Ataklari ortaya cikaran faktorler; agir egzersiz
sonrasl dinlenme periyodu, bol karbonhidratl
besin alimi, alkol, travma, soguga maruz kalma,
menstriiasyon donemi, ditretik alimi,
enjeksiyon, emosyonel stres, fizostigmin,
pilokarpin, deoksikortikosteron asetat,
kortikotropin, insilin kullanimi olarak
sayilabilir.3 Tartismali olgularda provakatif
amacli glikoz ve insilin verildikten 90 dakika
sonra ataklar ortaya cikarilabilir (4).

Hipokalemik periyodik paralizide hastaya akut
donemde K+ tedavisi uygulanir (5). Glukozlu
mayilerden kacinmak ve hastayi
hiperpotasemiye sokmamak icin dikkatli bir
replasman tedavisi gerekir. Hastamiza akut
atak sirasida K+ i.v verilmis, klinik cevap
alinmistir.  Hastaligin  tedavisi serum K+
dizeyinin dizenlenmesi ve ayni zamanda
hipertiroidinin  kontrol altina alinmasi ile
mimkindir (4). Beta blokerler hipertiroidinin
semptomatik tedavisinde kullanilir. Olgumuza
akut donemde replasman tedavisiyle beraber
antitiroid ve beta bloker baslanmis, oral K+
replasmani yapilmistir. Otiroidizm saglanan
hastanin potasyum destegi kesilerek yapilan
takibinde hipopotasemi ve akut kas glicstzIGgi
izlenmemistir.

Hipokalemik periyodik paralizi tanisinda, aile
hikayesinin olmamasi, K+ degerinin
kendiliginden normale gelmesi ve K+
replasmani ile klinik dizelmenin saglanmasi
onemlidir (6). Tiroid fonksiyon testleri aile
oykusli olmayanlarda mutlaka bakilmalidir.
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Sonug¢ olarak; ani gelisen alt ekstremite glic
kaybr ile basvuran hastalarda eger ailede
hipokalemik periyodik paralizi hikayesi yoksa
hipertiroidiye bagli hipokalemik periyodik
paralizi 6n tanilar icinde dislintlmeli ve gerekli
incelemeler yapilarak altta yatan tirotoksikoz
dizeltilmelidir.
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Yeni tanimlanmis lepramatoz lepra olgusu ve mikrobiyolojik goriintiileri

Newly defined lepromatous leprosy case and its microbiologic images
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Ozet

Lepra (clzzam hastaligl) Mycobacterium leprae’nin neden
oldugu periferik sinirleri tutan, graniilomatdz lezyonlarla
karakterize kronik enfeksiy6z bir hastaliktir. Lepramatéz
lepra hicresel imminitesi disiik olan kisilerde basillerin
asiri iremesi sonucu gelisen klinik alt tiptir. Bu klinik tipin
morbiditesi digerlerine goére daha ylksektir. Bu yazida
uzun slre gozden kagmis lepramatdéz lepra olgusu
sunuyoruz. 56 yasindaki bayan hastanin yaklasik 5 yildir
vicudunda yaralar ¢ikiyormus. Cesitli kremler kullanmis ve
yaralari iz birakarak iyilesiyormus. El ve ayaklarinda his
kaybi da olmus. Dermatolojik muayenede her iki el palmar
bolgede ve parmaklarda keskin sinirli, kenarlari kabarik,
bazi alanlarda kanama odaklarinin oldugu ¢ok sayida Glseri
mevcuttu. Hastanin yapilan mikrobiyolojik incelemesinde
bol basil saptandi. Hasta lepramat6z lepra olarak kabul
edildi ve tedavi planlandi. Lepra aktivitesinin halen devam
etmesi, mikroskobik gorlntilerin ve deri bulgularinin
ilging olmasi sebebiyle olguyu sunmayi uygun bulduk.

Anahtar Kelimeler: Lepramat6z lepra, Mycobacterium
leprae, mikroskobik gorinti.

Abstract

Leprosy disease is a chronic infectious disease
characterized by granulomatous lesions that involve the
peripheral nerves caused by Mycobacterium leprae.
Lepromatous leprosy is the clinical subgroup that develops
as the result of excess reproduction of the bacilli in people
with poor immunity. Morbidity of this clinical type is higher
compared to others forms of mycobacterium. In this article
we present a lepromatous leprosy case which has gone
unnoticed for a long time. 56 years old female patient has
wounds in her body for 5 years. She had used several
creams and her wounds have been recovering by leaving
scars. She also had loss of sensation in the hands and feet.
On dermatologic examination there were several ulcers in
the palmar region of hands and fingers that are sharply
demarcated, edges are fluffy and where some bleeding
areas. Plenty of bacilli are detected one microbiologic
examination of specimens from the patient. The patient
was considered as lepromatous leprosy and the treatment
was planned. We decided to present the case since leprotic
activity was already continuing, microscopic images and
skin findings were interesting.

Keywords: Lepromatous leprosy, Mycobacterium leprae,
microbiologic images.

Giris

Lepra Mycobacterium leprae basilinin sebep
oldugu, kronik, yavas seyirli, siklikla deriyi ve
sinirleri tutan granulomatoz bir infeksiyoz
hastaliktir. Hastaligin seyri genellikle yavas ve
sessizdir ancak bazen imm{nolojik
degisikliklerden dolayr ani olusan ve siddetli
seyreden reaksiyonlar gelisebilir (1). Tropik ve
subtropik bolgelerdeki ekonomik dizeyi iyi
olmayan lkelerde daha sik gorilmektedir.
Bulasma c¢ogunlukla basil sayisi fazla olan
hastalarin Ust solunum yolu sekresyonlari ile
gerceklesir  (2). Ulkemizden vyeni vaka
bildirimleri azalmakla birlikte halen devam

Olgu Sunumu

Elli alti yasinda bayan hasta ellerinde ve
ayaklarinda yara sikayeti ile poliklinigimize
basvurdu. Yaklasik bes yildir benzer sikayetleri
olan hastanin el ve ayaklarinda his kaybi da
olmus. Daha 6nce birgok kez doktor tarafindan
gorilmis ve adini bilmedigi ¢cok sayida krem,
hap seklinde ilaglar kullanmis. Ancak hasta
daha o6nce herhangi bir dermatoloji uzmani
tarafindan  gorilmemis.  Yaralari  bazen
kendiliginden de iyilesiyormus. Bir yil 6nce goz
kapaklarindaki  rahatsizliktan  dolayr  goz
ameliyati olmus. Hastada olusan vyaralar iz
birakarak iyilesiyormus. Hasta bes yildir gelisen

etmektedir. Hastaligin aktivitesinin devam bircok komplikasyon (ektropion — lagoftalmus,
ettigini vurgulamak, klinik ve laboratuar partal ven trombozu, septum perforasyonu)
bulgularini tekrar gézden gecirmek icin olguyu icin g6z hastaliklari, kulak burun bogaz ve
sunmayi uygun bulduk. gastroenteroloji polikliniklerinde tedavi

goérmis. Ancak verilen tedavilere ragmen
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hastanin  sikdyetleri gecmemis. ik kez
tarafimizca gorilen hastanin klinik bulgularinin
lepraya benzemesi (izerine basil incelemesi
yapildi. Dermatolojik muayenede her iki el
palmar ylzde daha yogun olmak Uzere el
dorsumu, ayak basparmak Uzerinde keskin
sinirli parlak eritemli, bazi alanlarda kanama
noktalarinin oldugu en blyiglu 4x3 cm ebath
¢ok sayida (lseri mevcuttu. Ayrica goz
kapaklarinda ektropion, burun kokiinde semer

burun deformitesi vardi. Hastanin burun
septumunun perfore oldugu gozlemlendi
(Resim 1-2).

Resim 1: Aslan yliz deformitesi ve lagoftalminin
oldugu tipik yliz goriintisu.

Resim 2: Sag el palmar ylizde ayak basparmak
Gzerinde keskin sinirli parlak eritemli, bazi alan-
larda kanama noktalarinin oldugu en biylgi
4x3 cm ebatli ¢ok sayida Ulser.

Yapilan basil incelemesinde globiler seklinde
bol basil gorildi (Resim 3). Hasta klinik
bulgular ve laboratuar sonuglarina goére
lepramat6z lepra olarak kabul edildi. Hastaya
tedavi olarak dapson, klofazimin ve
rifampisinden olusan protokol planlandi.

Resim 3: Mycobacterium leprae’nin globiler
yapan mavi denizde kirmizi baliklar seklinde
adlandirilan mikroskobik goriintisi.

Tartisma

Lepra halen diinyada 6nemli bir saglk problemi
olmaya devam etmektedir. Mycobacterium
leprae’nin yol acgtigi kronik graniilamatoz ve
sekel birakabilen bir enfeksiyondur.
Mycobacterium leprae Mycobactericeae aile-
sinden olup aside alkole direngli, 0.3-0.4
mikron eninde, 2-7 mikron boyunda, ¢omak
seklinde zorunlu intraselller bir
mikroorganizmadir. Hastalik cogunlukla
cocukluk veya erken gencglik doneminde ortaya
cikar. Lepra basili periferik sinirleri, ozellikle
Schwann hicrelerini infekte eden tek basildir.
Hastaligin ¢ok yavas ilerlemesi nedeniyle bulas
yollari  hakkinda tam bir gorls birligi
bulunmamaktadir (3). Leprada inkiibasyon per-
yodunun 30 yil sirdGgi bildirilmistir. Hastaliga
karsi vicudu koruyan en o6nemli savunma
hicreleri makrofajlar ve T hicreleridir (1).
Hastamizin hikdyesinde c¢evresinde benzer
sikayeti olan birinin olmadigi  O6grenildi.
Dolayisiyla bulas yolu ile ilgili gerekli bilgilere
ulasilamadi.

Leprada klinik bulgular cok cesitlidir. 1966
yilinda Ridley ve Jopling’in yaptigi siniflamada 6
klinik tip tanimlanmistir. Bunlar lepramatoz
lepra, borderline lepramatéz lepra, borderline
borderline lepra, borderline tiiberkiloid lepra
ve tuberkiloid lepradir. Bu siniflamada bir ugta
lepramatdz lepra diger ugta da tiliberkiiloid
lepra yer almaktadir. Basil sayisi lepramatoz
lepra da en fazla, tiberkiloid lepra da ise en
azdir (4). Olgumuzda yapilan klinik muayene ve
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laboratuar sonuclarina gore lepramat6z lepra
tanisi konuldu.

Hiicresel bagisikligin en az, basil sayisinin en
fazla oldugu form lepramatoz lepradir.
Lezyonlar genelde simetrik yerlesimlidir. En sik
yliz, kalca ve alt extremitelerde lezyonlar
gorilur. Eldiven corap tarzi anestezi, periferal
sinirlerin  bliylimesine ve noropatik degi-
sikliklere ek olarak gorilebilir (3). Ayrica semer
burun deformitesi, lagoftalmi, madarosiz, el
parmaklarinda kisalma, aslan yiizii deformitesi
diger gelisen komplikasyonlardir. Hastamizda
benzer sekilde eldiven ¢orap tarzi anestezi
vardi. Bu anesteziye bagh gelismis ¢ok sayida
noropatik  Glser hastanin ellerinde ve
ayaklarinda gelismisti. Ayrica burun
septumunda perforasyon, lagoftalmi, aslan
yizi  de-formitesi, basparmakta kisalma
seklinde ¢ok sayida komplikasyonu vardi
(Resim 1-2).

Lepranin deri bulgulari bazi deri hastaliklari ile
karisabilir. Bu hastaliklar pitriasis alba, mikozis
fungoides, pitriyazis versicolor, sarkoidoz, tinea
korporis, liken planus, psoriasis, leyismanya,
sifiliz, lenfoma ve deri tiberkilozudur (4).

Hastamizda ¢ogunlukla lepranin  komp-
likasyonlari mevcuttu. Lepranin aktif deri
lezyonuna rastlanmadi. Ancak burundan

yapilan basil incelemesinde bol basil saptandi
(Resim 3).

Lepra tedavisinde diinya saghk orgitiiniin
onerdigi coklu tedavi protokoli
uygulanmaktadir. Az basilli hastalikta aylik 600
mg rifampisin ve glnlik 100 mg dapson 6 ay
sireyle verilmelidir. Cok basilli hastalikta ise
rifampisin, dapson ve klofaziminin yer aldigi
Ugli tedavi 1-2 yil dizenli kullaniimahdir ve
hasta en az 5 yil takip edilmelidir (4,5).
Hastamizda ¢ok basil saptadigimiz icin Ggli
tedavi planladik.

Sonug olarak lepra diinya Uzerinde artik ¢ok
nadir gorilen bir hastaliktir. Ancak glinimizde
halen Dogu Anadolu’dan yeni vakalar
bildirilmektedir. Vakalarin bildirildigi yerle-
simlerde  gerekli  taramalarin  yapilmasi
hastaligin yayilmasini engelleyecektir.
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Stapler ile yapilan kolorektal anastomoz hattindaki kanamanin koil

embolizasyonu ile tedavisi: Olgu sunumu

The treatment of bleeding with coil embolization in colorectal anastomosis performed with

stapler: A case report

Sukrii Ta§1, Faruk C')zkull, Giirhan Adamz, Muhammed Kasim Ar|k1, Oztekin (;lkman1

! Canakkale Onsekiz Mart Universitesi Tip Fakiiltesi Genel Cerrahi AD, Canakkale

2 Ganakkale Onsekiz Mart Universitesi Tip Fakiiltesi Radyoloji AD, Canakkale

Ozet

Alt gastrointestinal sistem(AGIS) kanamalari klinik olarak
stk gorilen bir tablodur. Cok nadir olmakla beraber
kolorektal rezeksiyon sonrasi meydana gelen anastomoz
hattindaki kanamalarda AGIS kanama nedenleri
arasindadir. Bu tip kanamalar genelde kendi kendini
sinirlayan niteliktedir. Stapler ile kolorektal anastomoz
sonrasi bu hastalarin %1'inde meydana gelen ve hastanin
hemodinamisini bozan siddetli kanamalar igin farkh
diagnostik ve terapatik yontemler tanimlanmistir. Bu
makalede de daha once sigmoid kolon rezeksiyonu ve
hartman kolostomi ameliyati yapilan; sirkller stapler
yardimiyla kolorektal anastomoz vyapilarak kolostomisi
kapatilan ve postoperatif donemde anastomoz hattinda
gelisen pseoudo anevizmaya bagh siddetli kanamanin
endovaskiler koil embolizasyon yontemi ile tedavi edilen
62 yasindaki erkek hasta sunulmaktadir.

Anahtar Kelimeler: Stapler, anastomoz kanamasi, koil
embolizasyon.

Abstract

Lower gastrointestinal system (LGIS) bleeding is a
frequently encountered manifestation. Although it is rarely
seen, LGIS bleeding is one of the reasons of bleeding
occurring in anastomosis line following a colorectal
resection. These types of bleedings are generally self-
limiting. Various diagnostic and therapeutic methods are
defined for severe bleedings that damage patient’s
hemodynamics and occur in 1% of the patients following
colorectal anastomosis with stapler. In this article 62 years
old male patient to whom sigmoid colon resection and
Hartman colostomy surgery is performed and whose
colostomy is closed with circular stapler by colorectal
anastomosis and whose severe pseudoaneurysmal bleeding
developed in post-operative period in anastomosis line is
treated with endovascular coil embolization method, is
presented.
Keywords: anastomotic
embolization.

Stapler, bleeding, coil

Giris

Alt gastrointestinal sistem(AGIS) kanamalari
klinik olarak sik gorilen bir tablodur. Cok nadir
olmakla beraber kolorektal rezeksiyon sonrasi

meydana  gelen anastomoz  hattindaki
kanamalarda AGIS kanama nedenleri
arasindadir.  Son yillarda gastrointestinal
cerrahide stapler kullanimina bagl gelisen
komplikasyonlar  bildirilmektedir.  Sirkiler
staplerlerin kullanimina bagh gelisen

postoperatif komplikasyonlar nadir olup %0-2.5
dizeyindedir. En o6nemli komplikasyonlar;
anastomoz kagagl, anastomoz darligl ve
kanama olarak belirtilmektedir (1). Nadir olarak
gorilen anastomoz hattindaki kanamalar
genelde kendi kendini sinirlayan niteliktedir.
Stapler ile kolorektal anastomoz sonrasi bu
hastalarin %1'inde meydana gelen ve hastanin
hemodinamisini bozan siddetli kanamalar icin

farkhh  diagnostik ve terapatik manevralar
tanimlanmigtir (2).

Bu olgu sunumunda; sirkiler stapler yardimiyla
kolorektal anastomoz vyapilarak kolostomisi
kapatilan ve postoperatif (postop) dénemde
anastomoz hattinda gelisen
pseoudoanevizmaya bagl siddetli kanamanin
endovaskiler koil embolizasyon yontemi ile
tedavisini  literatlir  esliginde  tartismayi
amacladik.

Olgu Sunumu

Sigmoid kolonda divertikil perforayonuna bagl
gelisen karin ici abse nedeni ile acil sartlarda
sigmoid kolon rezeksiyonu ve hartman
kolostomi ameliyati yapilan 62 yasindaki erkek
hasta kolostomi kapatilmasi i¢in yatirildi.

iletisim Bilgisi / Correspondence

167

Yard. Dog. Dr. Siikrii Tas, Ganakkale Onsekiz Mart Universitesi Tip Fakiiltesi Genel Cerrahi AD, Ganakkale

E-mail: tassukru@gmail.com
Gelis tarihi / Received: 29.07.2013 Kabul tarihi / Accepted: 25.02.2014

Cikar Gatigmasi / Conflict of Interest: Yok / None

Olgu Sunumu / Case Report Volume Cilt 4 Issue Sayi 2 Year Yil 2015



Tas ve ark.

Preoperatif  hazirliklar  sonrasinda  hasta
ameliyata alindi. Batinda ileri derecede
peritoneal yapisikliklar mevcuttu. Yapisikliklar
ayristirtlirken treitzden itibaren 180. cm deki
ince barsak ansinda tam kat yaralanma
meydana geldi. Buraya lineer stapler ile
anastomoz yapildi. Yapisikliklar ayristirildiktan
sonra inen kolon distal ucu ile rektum
proksimal ucu anastomoz i¢in hazirlandi. 33
numarali sirkiler stapler ile transanal yoldan
kolorektal anastomoz yapildi. Postoperatif 4.
Ginde hastada hematokezya gozlendi.
Hastanin hematokrit(Htc) degeri 32.7’den
23.2'ye, hemoglobin (Hb) degeri ise 10.8’den
7.8’e dustu. Hastada tasikardi gelisti (105/dak)
Hastaya toplam 6U eritrosit ve 4U taze donmus
plazma (TDP) transflizyonu yapildi. Postop 7.
Glnde kanamanin hala devam etmesi ve
hastanin tasikardik olmasi (zerine hastaya
anjiyografi yapilmaya karar verildi.
Anjiyografide kolorektal anastomoz hattinda
aktif kanayan pseodoanevrizma gozlendi
(Resim 1 ve 2). inferior mezenterik arterden
kanayan damara koil embolizasyon uygulandi
ve kanama durduruldu (Resim 3). Hastanin
sonraki  takiplerinde kanama izlenmedi.
Hastaya postop 10. giinde rektosigmoidoskopi
yapildi. Anastomoz hatti gorildi ve herhangi
bir kanama odagina ve iskemi bulgusuna
rastlanmadi (Resim 4). Oral gida alimi baslanan
ve desarji olan hasta postoperatif 13. glinde
hasta sorunsuz taburcu edildi.

Resim 1. Kolorektal anastomoz hattindaki
stapler zimbalari

Kolorektal anastomoz hattinda

Resim 2.
psodoanevrizma ve aktif ekstravazasyon

Resim 3. Koil embolizasyon sonrasi anastomoz
hattindaki psdédoanevrizmanin kapatilmasi ve
kanamanin durdurulmasi

Resim 4. Kolorektal anastomoz hattinin endos-
kopik goriintlsu
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Tartisma

Ameliyat sonrasi kanama; postoperatif erken
dénemde hemodinamik reslsitasyon veya
reoperasyon gerektiren kanama (> 100ml/h)
olarak tanimlanir (3). Kolorektal anastomoz
yapilan bazi hastalarda ilk barsak hareketlerinin
baslamasindan sonra  kendini  go6steren;
sinirlanmis hematokezya goriilmekle beraber,
siddetli postoperatif AGIS kanamalari ¢ok
nadirdir. Laparaskopik kolorektal cerrahinin
popularitesinde meydana  gelen  artis,
konvansiyonel cerrahide 6zellikle sol kolon,
sigmoid kolon ve rektum cerrahisinde kolay ve
hizli kullanim ile morbiditeyi azaltmasindan
dolayr stapler kullaniminda artis meydana
gelmistir. Yapilan ¢alismada stapler yardimi ile
yapilan anastomozun el ile yapilan anastomoza
gore kanama riskini artirmadigi bildiriimektedir
(4). Stapler ile yapilan kolorektal
anastomozlarda postoperatif kanama riski %0.4
ile  %3.3 arasindadir. Ozellikle bening
nedenlerden dolayl yapilan rezeksiyon sonrasi
anastomoz kanamalarinin malign nedenlerden
yapilandan daha fazla oldugu bildirilmistir (5).
Literatlirle uyumlu olarak bizim hasta kolon
divertikil perforasyonu gibi bening bir
nedenden dolayi opere edilen bir hastadir.

Stapler yardimi ile yapilan anastomoz sonrasi
kanamanin en sik sebebi stapler hattinda kalan
mezenter dokunun stapler aleti ile kesilmesi
olarak bildirilmektedir (3). Kanamanin zamani
postoperatif 30. dakika ile 9. glin arasinda olup
bunlarin %85'ide postoperatif birinci glndir
(2). Bizim vakada ise postoperatif 4. glin
kanama izlendi. Bunun da literatiirde verilen
zaman arahigi ile uyumlu oldugu gorilda.

Alt  gastrointestinal sistem cerrahisinde
rezeksiyon sonrasi yapilan anastomozda
meydana gelen kanamalarin tedavisinde

operatif ve nonoperatif yontemler olmak lizere
iki genis strateji mevcuttur. Bu stratejilerde bir
konsensiis saglanmamasinin en énemli nedeni;
miidahale sonrasi anastomoz glvenliginin
bozulmasidir. Aslinda kanamalarin  ¢ogu
herhangi bir muidahale gerekmeksizin kendi
kendini sinirlayan niteliktedir. Klinik izlem ve
kan  transflzyonlari ile  durdurulamayan
kanamalara endoskopik veya angiografik
yontemlerle midahale edilebilir. Bu yontem-

lerle de durdurulamayan ya da uygulanan
yontemin dogurabilecegi komplikasyonlara
bagli olarak operasyon gerekebilir.

Anjiografi; AGIS kanamalarinda operatif
rezeksiyonda lokalizasyonu belirlemede altin
standart olmaya devam etmekte, ilaveten
dogasinda tani amagh olan bu yontem
terapatik potansiyelleri de icermektedir.
Transarterial kemoembolizasyon ile AGIS

kanamalarinin  tedavisi ilk 1975 yilinda
taninmlandi.  Tarihsel olarak transkatater
vasopressin infliizyonu AGIS kanamalarinin
tedavisinde ilk yontem olarak kullanildi.

Mikrokatater ve mikrokoillerde meydana gelen
gelisme yerini teknik olarak daha basit ve hizli
olan siperselektif embolizasyona birakti (6).
Katater yardimi ile kanayan damara vazopresin
inflizyonu ya da kanayan damarin
embolizasyonu AGIS kanamalarinda goreceli
olarak etkili ve glivenli bir metod olup basari
orani %70-100 arasinda bildirilmektedir(7).
Fakat heniiz AGIS kanamalarinda operatif ve
nonoperatif tedavi yontemleri karsilastiran

randomize prospektif calismalar
bulunmamaktadir.
Anastomoz hattindaki kanamalarin

durdurulmasinda angiyografik yontemlerin
kullanilmasinin  en bilylk sakincasi cerrahi
rezeksiyon sonrasi yapilan anastomoz nedeni
ile sinirh kollateralizasyon ve kanlanma
meydana gelmesi ve bunun da iskemi igin
yiksek risk tasimasidir. Yapilan c¢alismada
embolizasyon sonrasi iskemi gelisme orani %6-
22 arasinda bildirilmektedir (8). Fakat bizim
olguda postoperatif 7. giin oldugundan yeterli

kollateralizasyon gelistigi disinilerek
superselektif koil embolizasyon uygulandi.
Hastanin takiplerinde kanamanin durmasi

Uzerine yapilan kontrol endoskopide kolorektal
anastomozun salim oldugu ve herhangi bir
iskemi gelismedigi izlendi.

Alt gis kanamalarinin tedavisinde kullanilan ve
nonoperatif bir yontem olan endoskopik
yontemde anastomoz hattindaki kanamalar
direk olarak degerlendirilir ve kanayan bdlge ya
sadece yikanarak pihti temizligi yapilir ya da
kanamanin siddetine bagli olarak endoklip
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kullanitlir.  Yine kanayan alana adrenalin
enjeksiyonu ile de kanama durdurulabilir. Fakat
endoskopik miuidahelenin en blydk riski
anastomozun  glvenliginin  bozulmasi ve
anastomoz kacak riskini artirmasidir. Bu
komplikasyonlarin  olusmasinda  endoskopi
aletinin  direk mekanik etkisi ve hava
influsiyonun yapmis oldugu yiliksek basing
nedeni ile olusur (2). Sunulan olguda hem ince
barsak anastomozu hem de kolorektal
anastomoz mevcuttu. Proksimal anastomoz
hattini endoskopik olarak degerlendirebilme
sansi olmadigindan kanamanin kaynagini tespit
etmek ve gereginde midahale etmek igin
endoskopi yerine anjiyografi tercih edildi.

intestinal anastomoza bagl kanamalar nadir
olmasina ragmen bazen siddetli olabilir. Her ne
kadar tedavi algoritmasinda bir konsensus
saglanamamissa da  secilecek  tedavide
anastomozun vyeri, endoskopistin deneyimi ve
angiyografik yontem uygulanacaksa
postoperatif zamani géz éniinde bulundurarak
karar verilmelidir. Angiografik embolizasyon
sonrasinda iskemi gelismesi halinde veya
kanama tekrarladiginda bu yontemin ayni
zamanda uygulanacak olan cerrahi prosediire
rezeksiyon  sinirini belirlemede  yardimci
olabilecegi unutulmamalidir. Yine endoskop ile
tani konulamayacak kadar proksimaldeki bir
anastomoz s6z konusu ise angiyografik yontem
ile kanama vyeri tespit edilip embolizasyon
uygulanabilir.
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Prurigo pigmentosa: Bir olgu sunumu

Prurigo pigmentosa: A case report

Abant Medical Journal

Ali ihsan Gi.ile;l, Elife Ba§kan1, Esma Uslul, Gizem Yavuzcanl, Feyza Ba§ar2

! Diizce Universitesi Tip Fakiiltesi, Dermatoloji Anabilim Dali, Dlizce
% Diizce Universitesi Tip Fakultesi, Patoloji Anabilim Dali, Diizce

Ozet

Prurigo pigmentosa etyolojisi bilinmeyen nadir gorilen bir
deri hastaligidir. Klinik olarak kasintih eritemli papil ve
papllovezikiller ile karakterizedir. Lezyonlar genellikle
govdeye, sirtin Ust kismina, sakral bolgeye, karina ve
gbguse yerlesir ve postinflamatuar hiperpigmentasyon ile
iyilesir. Sirtta ve gdvde 6n yizinde kahverengi lekeler ve
kasinti hikayesiyle poliklinigimize basvuran 22 yasindaki
bir kadin olguya, klinik ve histopatolojik oOzellikleri ile
prurigo pigmentosa tanisi konuldu. Prurigo pigmentosanin
nadir gorllen bir hastalik olmasi ve olgunun doksisiklin
tedavisine cevap vermesi nedeniyle sunulmaya deger
bulunmustur.

Anahtar Kelimeler: Doksisiklin, prurigo pigmentosa.

Abstract

Prurigo pigmentosa is a rare dermatosis with unknown
etiology. Clinically; it is characterized by pruritic
erythematous papules, papulovesicles that spontaneously
resolve, leaving reticulated hyperpigmentation. Lesions
usually locate on the trunk, upper part of the back, the
sacral area, abdomen and chest. A 22-year-old woman
presented to our clinic with pruritic brown macules on her
neck and chest, which by means of supportive clinical and
histopathological features, was diagnosed as prurigo
pigmentosa. We present a patient with a rarely seen
disease who was treated effectively with doxycycline.

Keywords: Doxycycline, prurigo pigmentosa.

Giris

Prurigo pigmentosa etyolojisi bilinmeyen nadir
gorilen bir deri hastaligidir. Klinik olarak
kasintili eritemli papil ve papilovezikiller ile
seyreder. Burada prurigo pigmentosa teshisi
konulan ve doksisiklin tedavisine cevap veren
bir kadin olgu sunulmaktadir.

Olgu Sunumu

22 yasindaki bayan hasta yaklasik 1 ay once ilk
olarak axilladan baslayip daha sonra meme
altina, karin orta hatta ve sol lumbal alana
yayllan  kasintili  eritemli  paplller ile
poliklinigimize basvurdu. Ozge¢misinde bilinen
sistemik ya da dermatolojik bir hastalik, allerji
ve ila¢ kullanim 6ykisia yoktu. Aile hikayesinde
de o6zellik yoktu. Dermatolojik muayenesinde
her iki inframammarian alanlardan abdomen
orta hatta kadar uzanan boélgede, sol lomber
alanda eritemli makdller, yer yer ekskoriye

edilmis  papiller ve retikiler tarzda
hiperpigmentasyon gozlendi (Resim 1a).
Laboratuvar tetkiklerinde hemogram,

biyokimya, sedimentasyon, tam idrar tetkiki
normal sinirlardaydi. Avrupa standart seri ile
yapilan deri yama testi negatif sonug verdi.

Hastanin sol lumbal alandan alinan biyopsi
materyalinin  histopatolojik  incelemesinde
epidermiste noétrofilik spongioz, bazal tabakada
vakuoler degisiklikler, fokal notrofilik
mikroapseler, apopitotik ve nekrotik
keratinositler ile dermiste kapiller proliferasyon
ve perivaskiler lenfositik infiltrasyon saptandi
(Resim 2). Olgumuza mevcut klinik ve

histopatolojik bulgular ile prurigo pigmentosa
tanisi konuldu. Doksisiklin 2 hafta 200mg/gln
ve takiben 2 hafta 100mg/giin tedavisi ile
lezyonlar retikiler tarzda hiperpigmentasyon
birakarak iyilesti (Resim 1b). Ug aylik takiplerde
niks gozlenmedi.

=

Resim 1a: Intermammarian alanda ve gévde 6n
ylzde eritemli papiiller ve hiperpigmentasyon
Resim 1b: Tedavi sonrasi intermammarial
alanda ve gbvde 6n yilzde retikiler hiperpig-
mentasyon
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apopitotik  keratinositler, bazal tabakada
vakuoler degisiklikler ile dermiste kapiller
proliferasyon ve  perivaskiler lenfositik
infiltrasyon (H&Ex100)

Tartisma

Prurigo pigmentosa ilk kez 1971 vyilinda
Nagashima ve arkadaslari tarafindan

tanimlanan inflamatuar bir deri hastaligidir.
Prurigo pigmentosa, bati toplumlarinda nadir
olarak bildirilirken Japonya disinda en fazla
tilkemizden olgu bildirilmistir (3). Ozellikle geng
kadinlarda goérilmekle birlikte zaman zaman
erkeklerde ve daha ileri yaslarda
gorilebilmektedir. Olgumuz 22 yasinda ve
kadindi.

Klinik olarak kasintili  eritemli papll ve
papulovezikil seklinde baslar ve
postinflamatuar hiperpigmentasyon ile iyilesir.
Lezyonlar siklikla gévdeye, sirtin Gst kismina,
sakral bolgeye, karina ve gogise yerlesir (1,2).
Olgumuzda da lezyonlar govde On yizde ve
sirtta lumbal alanda gozlendi. Tedavi sonrasi
hiperpigmentasyon birakarak iyilesti.

Etyolojide ketozis, diyet, anorexia nervosa,
diabetes mellitus, gebelik, helikobakter pylori
enfeksiyonu, atopik dermatit gibi endojen
faktorlerin yani sira ter temasi, elbiselerin
friksiyonu, krom, nikel, triklorofenol ve
paraamino bilesiklere maruziyet gibi eksojen
etkenler de suglanmistir (4). Bizim olgumuzda

etyolojiye yonelik herhangi bir neden
bulunamadi. Eritematdz papuliin histopatolojik
incelemesinde likenoid doku reaksiyonu

gorilmektedir. Epidermiste intersellliler veya
intraselliler 6dem, ekzositoz, fokal notrofilik
mikroapseler, nekrotik keratinositler ve bazal
tabakanin likefaksiyon dejenerasyonu ana
bulgulardir. Papiller dermal 6dem, ylzeyel kan
damarlarinda dilatasyon ve hafif perivaskiler
lenfositik infiltrasyon gorilmektedir. Retikiler
hiperpigmentasyon alanlarinda ise pigment
inkontinansi  ve  perivaskiler lenfositik
infiltrasyon izlenmektedir. Direkt
immiinfloresan calismalar genellikle negatiftir
(5). Olgumuzun histopatolojik incelemesinde
epidermiste notrofilik spongioz, mikroapseler
ve apopitotik keratinositler, bazal tabakada
vakuoler degisiklikler ile dermiste kapiller
proliferasyon ve  perivaskiiler lenfositik
infiltrasyon izlendi ve taniyi  destekler
nitelikteydi. Direkt imminofloresan inceleme
sonucu negatifti.

Ayirict  tanida  confluent ve  retikller
papillomatozis, dermatitis herpetiformis, liken
planus pigmentosus, lineer Ig A dermatozu,
makiler amiloidoz ve akut lupus eritematozus
akla gelmelidir (2). Olgumuz klinik ve
histopatolojik  ozellikleriyle ayirici  tanida
bahsedilen hastaliklardan ekarte edilmistir.

Prurigo pigmentosanin tedavisinde dapson,
minosiklin,  doksisiklin, potasyum iyoddr,
makrolid antibiyotikler, siilfometaksazol etkili
bulunmustur (4,6). isotretinoin ile tedavi

edilen prurigo pigmentosali olgular da
bildirilmistir ~ (2).  Sistemik ve  topikal
kortikosteroidler, antihistaminikler prurigo

pigmentosa tedavisinde cok etkili
bulunmamistir (4). En sik kullanilan preparatlar
dapson ve minosiklindir (7). Yan etki profili bu
iki ilaca gore duslik ve antiinflamatuar etkisi
olan doksisiklin ile prurigo pigmentosa
tedavisinde daha 6nce de olumlu sonuglar
alinmistir.  Biz de olgumuzda 2 hafta
200mg/gliin ve takiben 2 hafta 100mg/glin
dozunda doksisiklin tedavisi ile yeni lezyon
cikisinin  durdugunu ve mevcut lezyonlarin
geriledigini gbzlemledik ve de herhangi bir yan
etki tespit etmedik. Takip muayenelerinde de
niks gozlemlemedik.

Prurigo pigmentosa oldukg¢a nadir goérilen bir
hastalik olmasi ve doksisiklin tedavisine ¢ok iyi
yanit vermesi nedeniyle sunulmaya deger
bulunmustur.
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Otalgia as the first presenting complaint in a patient with beta thalassemia: A

Case report

ilk prezentasyon sikayeti otalji olan beta talasemi: olgu sunumu
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Ozet

Beta talasemi gen mutasyonlarinin sebep oldugu
hematolojik bir hastaliktir ve Tirkiye'yi de iceren tim
Akdeniz llkelerinde énemli bir halk sagligi problemi teskil
etmektedir. Talasemi intermedia talasemi major ve
talasemi minor arasindaki bir ara formdur. Temporal
kemik tutulumu talasemi intermediada oldukga nadirdir.
Literatirde otalji ile birlikte olan ve talasemi minor tanisi
alan vaka bulunmamaktadir. Bizim hastamiz 10 aydir sol
kulak agrisi ve isitme kaybi ¢ekmektedir. Bu vakada,
yapilan tetkikler sonucunda talasemi intermedia tanisi
alan ve manyetik rezonans goérintilemede temporal
kemik tutulumu olan 44 vyasinda bir erkek hasta
sunulmaktadir.

Anahtar Kelimeler: Talasemi intermedia, otalji, temporal
kemik.

Abstract

Beta thalassemia is a hematological disease caused by gene
mutations and represents an important public health
problem in all Mediterranean countries, including Turkey.
Thalassemia intermedia is an intermediate form between
thalassemia major and thalassemia minor. Temporal bone
involvement is quite rare in thalassemia intermedia. There
are no cases in the literature who presented with otalgia
and was subsequently diagnosed with thalassemia
intermedia. Our patient had suffered from left ear pain and
hearing loss for 10 months. In this case report, a 44-year-
old male patient is presented who was diagnosed with
thalassemia intermedia based on the examinations
performed and had temporal bone involvement on
magnetic resonance imaging.

Keywords: Thalassemia intermedia, otalgia, temporal bone.

Introduction

Thalassemia is a group of hereditary
hematological diseases in which there is an
impairment of globin chain synthesis due to an
unbalanced synthesis of alpha- and beta-
globin chains during the production of
hemoglobin molecule (1-3).Beta thalassemia is
a heterogeneous hereditary hemoglobin
disorder characterized by a decrease in beta-
globin synthesis and divided into three groups
as thalassemia major, minor and intermedia.

Thalassemia intermedia is caused by a
defective gene which causes a partial
depression of the beta-globin protein

production. In this disease, the lifespan of
erythrocytes is decreased to a level that causes
anemia but no regular blood transfusions are
required (1-3).

The disease has a broad clinical spectrum
ranging from one form that remains
completely asymptomatic until adulthood to
another form that causes growth and

development retardation between the ages of
2-6 years. The degree of clinical severity in beta
thalassemia is related to ineffective
erythropoiesis, anemia and iron accumulation.
Erythroid hypertrophy aggravates ineffective
erythropoiesis in medullary and extramedullary
regions, resulting in characteristic deformities
in the head and face. Cortical thinning and
pathological fractures of the long bones may
be seen (2-4). Ear complaints are very rare in
patients with beta thalassemia. In this article,
we present a patient who presented with the
complaint of otalgia and was subsequently
diagnosed with beta thalassemia intermedia.

Case Report

A 44-year-old male patient admitted to our
clinic with the complaints of pain and hearing
loss in the left ear that had been present for 10
months. The otoscopic examination of the
patient revealed an intact left tympanic
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membrane and a red-purple appearance was
observed behind the tympanic membrane. No
pulsation was observed (Figure 1).

Figure 1. The otoscopic examination of the
patient revealed an intact left tympanic mem-
brane and a red-purple appearance was ob-
served behind the tympanic membrane.

The patient had a history of surgery in the right
ear 10 years ago and the graft membrane was
intact. Pure tone audiogram revealed a mild
hearing loss of 42/32 dB in the right ear and a
severe hearing loss of 70/30 dB in the left ear
(Figure 2).

Figure 2. Pure tone audiogram '

The computerized tomography of the temporal
bone revealed a soft tissue filling the antrum
and middle ear on the left side (Figure 3). The
MR imaging of the temporal bone revealed a
dense effusion in mastoid cells and middle ear
on the left side and a hypointense active bone
marrow signal on T1A and T2A sequences
instead of normal medullary signals in the
clivus, bilateral petrous apexes and other bony
structures of the skull base (Figure 4).

i
Figure 3. The computerized tomography of the
temporal bone

. 3 4 /'
Figure 4. The MR imaging of the temporal bone

The patient was consulted to the hematology
clinic with these findings. The complete blood
count results were as follows: hemoglobin,
14.1 g/dl (13.6- 17.2); hemotocrit, 41.8% (39.5-
50.3), MCV was 77.3 fl (80- 100), and MCH was
26.1 pg (27- 34), platelet count, 214 x 103 /uL
(156-373); and erythrocyte count, 5.41 x 103
/uL (4.38- 5.77). The bone marrow aspiration
smear revealed a marked increase in M:E ratio
and megaloplastic / dysplastic changes in the
erythroid series that were considered as
primarily attributable to rapid proliferation.
The hemoglobin electrophoresis of the patient
showed that the hemoglobin F level was 83.4%
(1-2%). Upper abdominal ultrasonography
revealed hepatosplenomegaly. Thoracic and
abdominal computerized tomography
demonstrated a 35x36 mm soft tissue
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bilaterally at the level of T9-11 vertebrae,
which was considered as extramedullary
hematopoiesis. The patient was diagnosed
with beta thalassemia based on these findings
and taken under treatment and follow-up by
the hematology clinic. No ENT treatment was
deemed necessary and the patient was taken
under follow-up. The examination performed
during 6-month follow-up revealed a decrease
in ear pain and in the red-purple appearance
behind the tympanic membrane.

Discussion

In patients with beta thalassemia intermedia,
extramedullary  hematopoiesis may be
observed as erythropoietic tissue masses in the
spleen, liver, lymph nodes, thorax and
vertebrae due the increased bone marrow
activity compensatory to chronic anemia and
occurrence of normal blood cells outside the
bone marrow. Lesions in close proximity to the
chest and vertebrae may cause several
neurological disorders, including spinal cord
compression, paraplegia and cauda equina
syndrome (1,5,6).

In their article published in 2007, Malik et al(5).
reported that a 27-year-old male with
thalassemia intermedia  presented  with
paraplegia and spinal magnetic resonance
imaging revealed a mass located in the
paravertebral space between spinal levels T5
and T10 was associated with extramedullary
hematopoiesis.

Similarly, in our case, extramedullary
hematopoiesis was found as bilateral 35x36
mm soft tissue masses at the level of T9-11
vertebrae on thoracic and abdominal
computerized tomography. These masses
caused no neurological disorders.

In their case report published in 1992, Sheikha
et al (7) reported the presence of temporal
bone involvement in 3 siblings with
thalassemia intermedia. One of these siblings,
an 18-year-old male patient had been suffering
from hearing loss in the left ear for 3 years.
However, he had no ear pain.

Our patient had complaints of ear pain and
hearing loss. Our literature review revealed no
cases who presented with ear pain and was

subsequently diagnosed with thalassemia
intermedia.
Craniofacial abnormalies with  maxillary

hypertrophy may be seen in patients with
thalassemia intermedia. Sheikha et al(7). noted
that their patient had thalassemic facies with
maxillary hypertrophy. Our patient did not
have such a facial appearance.

Sheikha et al. (7) reported that the otoscopic
examination of their case revealed intact pars
tensa and granulation tissue superior to pars
flaccida in the left tympanic membrane. The
otoscopic examination of our patient revealed
an intact left tympanic membrane and a red-
purple appearance was observed behind the
tympanic membrane. No pulsation was
observed.

In case of red-purple discoloration in the
tympanic membrane, differential diagnosis
should include ear diseases such as acute otitis
media, glomus tympanicum, serous otitis
media, tympanic membrane hemangioma,
vascular malformations of the middle ear, and
temporal bone fractures as well as
hematological diseases such as acute leukemia,
lymphoma, and hemorrhagic diatheses as
possible causes. For this purpose, complete
blood count, hemostasis parameter tests and
peripheral blood smear should be performed
and magnetic resonance imaging should always
be requested. Thereby, increase in morbidity
and mortality is avoided by the prevention of
an unnecessary surgical operation. In the case
presented by Sheikha et al(7). mastoid
exploration had been performed with the
prediagnosis of chronic suppurative otitis
media with cholesteatoma. Soft tissue was
observed in the mastoid. A similar tissue was
also observed in mesotympanum and
hypotympanum around ossicular chain in the
middle ear. Histopathologically, the tissue was
considered as a hematopoietic tissue.

Physical examination of patients with beta
thalassemia may reveal hepatosplenomegaly
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(3). Physical and ultrasonography examination
of our patient showed hepatosplenomegaly.

The complete blood count of patients with
thalassemia intermedia generally reveal values
between 7- 10 g/dl, 50- 80 fl and 16- 24 pg for
Hb, MCV and MCH, respectively (1). In our
patient Hb value was 14.1 g/dl, MCV was 77.3
fl, and MCH was 26.1 pg.

Temporal bone involvement in hematological
diseases can be best demonstrated using

magnetic resonance imaging. On the
computerized tomography scan of the
temporal bone, soft tissue may mimic

cholesteatoma, causing unnecessary large
surgical interventions. In the case presented by
Sheikha et al(7). temporal bone computerized
tomography showed an osteolytic cavity in the
left mastoid and the patient underwent
cholesteatoma surgery. In our case, the
computerized tomography of the temporal
bone revealed a soft tissue filling the antrum
and middle ear on the left side. In our
literature review, we could not find any studies
where an MRI scan of a patient with beta
thalassemia was presented. In our case, the
MR imaging of the temporal bone revealed a
dense effusion in mastoid cells and middle ear
on the left side and signal changes of
hypointense active bone marrow on T1A and
T2A sequences instead of normal fatty
medullary signal changes were detected in the
clivus, bilateral petrous apexes and other bony
structures of the base of the skull included in
the area of examination. Surgical intervention
was deemed unnecessary based on the MR
imaging of the temporal bone.

In conclusion, beta thalassemia is an important
hematological disease in all Mediterranean
countries, including Turkey. Patients may very
rarely admit to otolaryngology clinics with
otological complaints due to temporal bone
involvement. It should be kept in mind that a
red-purple discoloration in the tympanic
membrane may be a sign of a hematological
disease and the patients should be evaluated in
collaboration with the hematology clinic. In
such cases, it should be kept in mind that
computerized tomography of the temporal
bone may cause misinterpretations and that

magnetic resonance imaging should be used.
Thereby, the delays in the diagnosis will be
prevented as well as surgical interventions
causing an unnecessary increase in mortality
and morbidity will be avoided.
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Reversible Alcoholic Cardiomyopathy: Letter to Editor

Diizelebilen Alkolik Kardiyomiyopati: Editére Mektup

Dursun Cayan Akkoyun, Aydin Akyiiz, Seref Alpsoy, Kubilay Erselcan, Hasan Degirmenci, Niyazi Giler

Department of Cardiology, Namik Kemal University, School of Medicine, Tekirdag, Turkey

Dear Editor;

Severe alcohol consumption is one of the
important causes of dilated cardiomyopathy
(DCMP). Although beneficial effects of
moderate alcohol intake on cardiovascular
system has been shown, long term and severe
alcohol intake may cause clinical cases from
asymptomatic left ventricle diastolic
dysfunction to DCMP due to alcohol.
Pathophysiology of DCMP dependent on
alcohol is not known certainly but many
mechanisms are condemned. Heavy alcohol
consumption has been associated with
ventricular myocyte loss in some animal
models and heavy drinking (by abnormalities in
calcium balance) can lead to myocyte
dysfunction (1,2).

If the patient who developed alcoholic DCMP
goes on alcohol intake or doesn’t decrease the
amount of intake, the disease progresses
gradually and may occur severe complications
such as death. But if patients who developed
alcoholic DCMP leave alcohol and take proper
heart failure treatment, certain clinical
improvement may occur.

In this report we’ll present a rare case who has
come with acute pulmonary edema due to
alcoholic DCMP and after leaving alcohol has
occurred certain improvement on left ventricle
systolic functions by heart failure treatment.

A 53 year-old male patient who had a story of
exercise dyspnea for last 4 months, came to
the emergency room with resting dyspnea
became stronger for 2 days. In physical
examination, general condition was poor, he
was cold, pale, cyanosed, dyspneic and
orthopneic. In auscultation, there were
widespread rales extending to apex in bilateral
lungs. The patient with blood pressure 80/40

mmHg, pulse 110 bpm, arterial blood gase sO2
%60, intubated and admitted to the coronary
intensive care unit because of respiratory
failure due to acute pulmonary edema. There
were sinus rhythm and incomplete left bundle
branch block (LBBB) on ECG. There were global
widespread severe hypokinesia of the left
ventricle and left ventricular  systolic
dysfunction due to dilatation on
echocardiography. Left ventricular end-
diastolic diameter (LVDD) was 61mm, left
ventricular systolic diameter (LVSD) was 55mm,
EF was %21, mitral regurgitation was moderate
(Figure 1-2).

[CARDIO PA230 I

p1 61.6 mm

Figure 1. Parasternal long axis M-mode
echocardiographic measurement before treatment.
Figure 2. Parasternal long axis echocardiographic
view before treatment.
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CBC and biochemical parameters was normal.
After one-day mechanic ventilation patient was
extubated as his own spontaneous respiration
was enough and after five-day treatment
coronary angiography was performed and normal
coronary arteriogram was detected. There was
alcohol consumption as 50 gr per day in patient
medical history. There wasn’t any known
cardiovascular disease. The patient diagnosed as
alcoholic DCMP because of he had non-ischemic
cardiomyopathy (CMP), chronic alcohol intake,
normal thyroid function, no story of myocarditis
and drug usage. A treatment of ASA 100 mg 1x1,
carvedilol 6,25 mg 2x1, spironolactone-
hydrochlorothiazide 25 mg 1x1, trandolapril 2 mg
1x1, furosemide 40 mg 1x1 (once in two days)
was ordered to the patient and suggested him to
leave the alcohol and he discharged from the
hospital. In 2 year-follow, an improvement was
determined on left ventricle diameters and
systolic function of the patient who accomodate
himself attentively to drugs and suggestions. On
the last control LVDD was 51mm, LVSD was
37mm, EF was %54 and mitral regurgitation was
mild (Figure 3-4).

PST 1

ARDIO  PAZ30 I
v

d 15.5 mm
51,1 mm
13.6 am

ARDIO  PA230 l

1 51.3 mm

Figure 3. Parasternal long axis M-mode
echocardiographic measurement after alcohol left
and heart failure treatment.

Figrue 4. Parasternal long axis echocardiographic
view after alcohol left and heart failure treatment.

Although moderate alcohol consumption has
protective effects on cardiovascular events (3),
its potentially harmful effects appear with
increasing amount and time of alcohol
consumption. Daily consumption of alcohol
less than 25 grams is described as mild
consumption and as severe consumption when
it's greater than 90 grams (4). Alterations in
cardiac structure and functions may be seen in
those who’ve consumed alcohol for more than
5 years (5).

Alcoholic cardiomyopathy is diagnosed in
DCMP  patients with  chronic  alcohol
consumption in the absence of ischemia,
cardiotoxic drug intake and myocarditis.
Ischemic heart disease which may cause DCMP,
myocarditis history and intake of cardiotoxic
drugs were not found in our case. Alcohol is
considered as the reason of dilated
cardiomyopathy due to the history of daily
alcohol consumption of 50 grams for 30 years
in our case.

It is reported that approximately 20-50% of all
dilated CMP’s are related to alcohol (6,7) the
reason of these different rates may be related
to the prevalence of alcoholism in a
population. Prognosis of patients with alcohol
related cardiomyopathy is poor in case they
continue to consume alcohol, 3-year mortality
rates are reported nearly 42% (8). There are
studies indicating that the effects of alcohol on
myocarditis may be reversible. Additionally,
significant improvements are determined
clinically and echocardiografically in systolic
heart functions at least 6 months after the
alcohol is given up (9, 10, 11). Although this
situation is presumed to be related to giving up
alcohol before the development of fibrosis, it is
still in question.

Our patient gave up alcohol after he had been
discharged and fully recovered by a regular
treatment. Although alcohol related DCMP has
high morbidity and mortality, our case is
important when the reported cases are also
considered, since it shows that the situation
may be reversed if the alcohol is given up and a
good heart failure treatment is carried out.

Abant Med J 2015,;4(2):178-180
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Fenitoin Kullanimi Sonrasi Gelisen Toksik Epidermal Nekrolizis

Toxic Epidermal Necrolysis After Phenytoin Use

Hakan Oguztiirk, Muhammet Gokhan Turtay, Mustafa Safa Pepele, Taner Giiven, Kasim Turgut

inéni Universitesi Tip Fakiiltesi Acil Tip Anabilim Dali, Malatya

Sayin Editér,

Daha sik olarak ilacglar tarafindan tetiklenen
TEN ciddi, akut mukokutan6z billoz bir
hastaliktir. Sorumlu etiyolojik ajanlar arasinda
stlfonamidler, antiepileptikler, ve penisilinler
Oon siralarda yer almaktadir (1-5). Daha az
sikhkta ise  enfeksiyonlar,  neoplazmlar,
otoimmun hastaliklar ve radyoterapi vyol
acabilmektedir. Mortalite orani fazla olan TEN’
de vyiksek ates, makilopaptler dokintiler,
bllloz deri lezyonlart ve sistemik organ
tutulumlari géralar (1-5). Hemorajik infarkth bir
hastada 3 haftalik profilaktik fenitoin
baslanmasi sonrasinda ortaya ¢ikarak viicudun
%25 sini kaplayan TEN sunularak tedavi
yaklasimi literatir egliginde ele alinmistir.

Bir ay Once beyin kanamasi geciren hastaya
fenitoin baslanmasini takiben giderek artan
yaygin vicut dokiintileri baslamis. Acil servise
getirilen Diabetes mellitus ve hipertansiyon
oykali hastanin yapilan fizik muayenesinde;
genel durumu ortaydi, vital bulgulari: viicut isisi
37.1 °C, nabiz 102/dk, solunum 23/dk, kan
basinci  100/60 mmHg idi. Laboratuvar
incelemelerinde |6kosit 10600/ml, CRP 19
mg/dl idi. Tim vlcutta yaygin purpurik, yer yer
blll6z makil ve papliller; ekstremitelerde, oral
konjonktival ve genital mukozada erode alanlar
saptandi (Sekil 1-3). Biller tim viicut ylzeyinin
yaklasik %25'sinde bulunmaktaydi (Sekil 1),
Nikolski  bulgusu pozitifti. Hastanin cilt
biopsisinde TEN ile uyumlu olarak epidermal
nekroz, epidermis altinda ayrilmalar ve
vokualizasyon ile dermiste perivaskiler hiicre
infiltrasyonu  saptandi. Fenitoin  kullanim
oykisl, mukoz membranlarin ve cildin birlikte
tutulmus olmasi ve tim vicut ylzeyinin
%20’den  fazlasinda erozyon  bulunmasi
nedeniyle hastaya TEN tanisi konuldu.

Sekil 1-3. Vicudun degisik yerlerinde TEN lezyonlari
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Fenitoin kullanimi durdurulan hastanin Derma-
toloji, Plastik cerrahi, Goz hastaliklari, Enfeksi-
yon hastaliklari ve Endokrinoloji konstiltasyon-
lar sonrasi tedavisinin devami i¢in yogun ba-
kim Unitesine yatisi yapildi. infeksiyon hastalik-
lari tarafindan piperasilin ve teikoplanin dizen-
lenen hastaya es zamanli intraven6z immiing-
lobulin 5g/kg/total doz 5 gline boltnlp inflz-
yon seklinde uygulandi. ikinci haftadan sonra
epitelizasyon gelisen hasta toplamda 3 hafta
sonra taburcu edildi.

TEN’de mukozit, vicut yilzeyinin %20’sinden
fazla bulléz eroziv lezyonlar, vicut 1sisi
yuksekligi, halsizlik, yorgunluk gibi spesifik
olmayan semptom ve bulgular sik olarak
gorulmektedir (1-5). Hastamiza bu kriterlere
uygun sekilde tani konuldu. Antiepileptik ilag
kullanimi sonrasi TEN gelisimiyle ilgili bircok
hipotez ortaya atilmistir. Bunlarin en yaygin
kabul  goérenleri  antiepileptiklerin  toksik
metabolitlerinin emiliminde gorev alan epoksit
hidroksilaz eksikligi ile T lenfosit supresyonudur
(4) Guncel acgiklamalardan kabul goéreni ise
keratonisitlerde  apopitosize sebep olan
tetikleyici ajanlarin apopitotik ligand yapimini
arttirdiklaridir.  Bu yaklasima gore Uretilen
ligandlar da CD95’e baglanarak apopitozise
neden olur (5).

Morbidite ve mortalite oranlarinin yiksekligi
tedavinin 6nemini artirmaktadir. Sepsis en
onemli o6lim nedenidir (2). Ayrica bu
hastalarda konjonktivit, kornea laserasyonu,
entropion gibi gdz problemleri de olusabilir
(3). Hastamizda gelisen konjonktivit erken
dénemde kontrol altina alinarak komplikasyon
gelisimine  engel olunmustur.  Hastaligin
tedavisinde temel nokta, neden olan ilacin
saptanmasi  ve  kesilmesi ile  birlikte
semptomatik ve  sistematik  tedavilerin
uygulanmasidir. Bu asamada gilncel tedavi
yaklasimlari arasinda apopitozisin
regilasyonunu saglayan intravendz
imminglobulinden (iVIG) de séz edilmelidir.
Genis bir kullanim olani olan iViG’'in TEN’de
kullanim sekli ve dozu konusunda tam bir
standardizasyon olusturulamamasina ragmen
bu ilacin etkin doz arahg 0.25-.0,75 gr/kg/giin
olarak kabul gormektedir (6). Hastamizda bu
doz araligina uygun olarak toplamda 5 gr/kg lik
total doz 5 giine béliinerek iViG uygulanmis ve

deri ayrilmasinin  durdugu, hizli iyilesme
saglandigi gozlenmis ve yan etki
saptanmamistir. Buna karsin iVIG tedavisinin
mortalite, reepitelizasyon hizi lzerine etkisi
konusunda yapilan arastirmalarda kesin tedavi
edici etkinligi acisindan yeni prospektif
randomize calismalara ihtiyac oldugu
bildirilmistir (7).

Bu hastaligin hayati tehdit eden acil bir
dermatolojik sorun olmasi nedeniyle acil
servise makilopapiler ve bulléz lezyonlarla
basvuran hastalarda TEN tanisi konulmasi
onem arz etmektedir. Buna ek olarak da
nedenler arasinda ilaglarin kullanimini da akilda
tutmak ve sorgulamak gerekir.

Not: Bu c¢alisma Mayis 2013’te 9. Acil Tip
Kongresi'nde poster bildirisi olarak sunulmustur.
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implante edilebilir kardiyoverter defibrilatorde farkl uygunsuz sok nedeni

Different cause of inappropriate ICD shocks

Kerem Can Yilmaz, Begiim Yetis, ilyas Atar, Biilent Ozin

Baskent Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi, Kardiyoloji Anabilim Dali, Ankara

Sayin Edit6r,

implante edilebilir kardiyoverter
defibrilatérlerin  (IKD) sok tedavisi hayati
tehdit eden ventrikiler aritmilerin
tedavisinde en etkin tedavi yontemidir. iKD’li
hastalarin ~ %50-70’inde  implantasyondan
sonraki iki yil icerisinde VT/VF nedeniyle
uygun sok aldigi saptanmistir (1). Tedavi
etkinliginin yiksek olmasina ragmen, iKD
soklari aci verici ve tekrarlayan hastane
basvurulari, anksiyete, depresyon ve post-
travmatik stres bozuklugu ile sonuglanabilen
artmis morbidite ile iliskilidir (2). Uygun
olmayan sok, IKD ile iliskili en sik goriilen yan
etkidir. ilk jenerasyon IKD’lerde uygunsuz
soklar %15-25 oraninda bildirilirken (3) yeni
kusak cihazlarda da benzer oranlarda
uygunsuz sok verildigi bildirilmektedir (4,5).
Burada en 6nemli nokta uygunsuz soklarin
taninmasidir. En sik uygunsuz sok nedenleri,
bir supraventrikller aritminin (sikhkla atriyal
fibrilasyonun)  ventrikiler aritmi  olarak
algilanmasi, asirt  duyarlilk (oversensing)
nedeniyle T dalgasinin algilanmasi, elektrod
kirig, cihaz fonksiyon bozuklugu,
miyopotansiyellerin algilanmasi, elektriksel
stimilasyon tedavileri ve elektromanyetik
interferansdir (EMI). EMI elektrikli aletlerin
normal islev gordigl sirada veya alternatif
akim sizintisi oldugunda gorulebilir (6,7).

EMI ile uygunsuz sok alan hasta 6rnekleri
literatlirde bulunmaktadir. Bu vakada elektrik

carpmasi yasayan bir hastanin IKD’sinin
alternatif akim sizintisindan  etkilenerek
cihazin hastaya uygunsuz sok vermesi

sonucunda hastanin ciddi elektrik carpmasi

55 yasinda erkek hastanin, ani kardiyak 6lim
hikayesi ve ciddi kalp yetersizligi oykisu
mevcuttu. 2008 yilinda, ekokardiyografide
EF<%35, elektrokardiyografide QRS siresi 120
msn (izerinde olan ve NYHA fonksiyonel
siniflamasina gore Sinif 3 olan hastaya DDDR
mod Medtronic marka, 7298 model
biventrikiler KD implante edildi. KD
tanimlanmasi ve tedavi uygulamasi l¢ zona
ayrildi. Takipte elektrod ve sok direnglerinde

degisiklik izlenmedi ve gogls
radyografilerinde elektrodlarin  yerlegimi
normaldi ve kink saptanmadi. iKD’de

fonksiyon bozuklugunu gosterir veri yoktu.
Hasta ekim ayinda kardiyoloji poliklinigine
elektrik carpmasi sirasinda sok aldigl
sikayetiyle basvurdu. Hasta mutfakta kahvalti
hazirlarken, prizde takili halde olan eski tost
makinesinin kablosuna islak halde olan sol
eliyle dokunmus, sonrasinda elinde
uyusuklukla beraber aci hissetmis, o esnada
iIKD sok uygulamis ve sonrasinda hasta sokun
etkisiyle tost makinesinin  kablosundan
ayrilmis. Klinigimizde hastanin iKD kontrolii
yapildi ve o gline ait olan kayitlar incelendi.
IKD kontroliinde bir anormallik saptanmadi.
Elektrodlarin ve cihazin direnci normaldi.
Elektrodlarin esikleri normal olarak bulundu.
Aritmi kayitlari incelendiginde hastaya bir kez
14 saniye siren ventrikiler fibrilasyon (VF)
tanisi ile 35 Joule ile sok uygulandig tespit
edildi ve hastadan alinan oykiyle yasanan
aritminin ayni saatte oldugu goruldi (Sekil 1).
Boylece cihazin kontroli ile ventrikiler
kanalda 50 Hz alternatif akim ile tipik bir
elektromanyetik interferans oldugu gorildu.
Sok uyguladiktan sonra hasta kas refleksine

soTuclu gelisecek  hasardan  kurtulmasi bagh sol elini cihazdan ¢ekebildi ve bodylece

anlatiimistir. biventrikiller iKD hastayi ciddi bir elektrik
¢arpmasi hasarindan korudu.
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Sekil 1. EMI nedenli biventrikiiler IKD’nin uygunsuz sok uygulamasi éncesi ve sonrasi

Bu vaka elektriksel cihaz kullanimiyla iliskili
uygunsuz IKD sokunun oldugu tipik bir
elektriksel interferans érnegidir. IKD cihazlari
kompleks mikrodevrelere dayanmakta ve
iletisim icin  elektromanyetik  dalgalar
kullanmaktadir. Bu nedenle de ¢evresindeki
elektromanyetik radyasyondan ve manyetik
enerjiden etkilenebilmektedir. EMI dis bir
sinyal nedeniyle cihazda gegcici bir bozulma
veya normal cihaz  fonksiyonlarinda
dalgalanma  meydana  gelmesi  olarak
tanimlanmaktadir. Bu manyetik alanlar
hastane igcinde ve disinda radyofrekans
dalgalari, mikrodalgalar, iyonize radyasyon,
akustik radyasyon ve elektrik akimlari gibi
kaynaklari icermektedir. EMI kaynaklari su
sekilde kategorize edilebilmektedir: 1)
Frekanslari 70 kHz ile 100 MHz arasinda olan
radyofrekans dalgalari (6rnegin radyo ve
televizyon alicilari, elektrik) 2) 1 ile 300 GHz
arasinda olan mikrodalgalar (6rnegin radar
alicilari, cep telefonlari ve mikrodalga firinlar)

(8)

Bu vakada IKD diizenli 50-Hz lik alternatif
akim kacagindan tipik EMI kaydetmistir. EMI
sonrasinda iKD’nin sok uyguladigi vakalar
mevcuttur (6,9,10) ancak bu vakada elektrik
kacagina bagh sok uygulanmasi hastay ciddi
bir elektriksel hasardan korumustur. KD
implantasyonundan sonra en sik goriilen yan
etki VF veya kararli ventrikiler tasikardi
disinda bir ritme uygunsuz sok
uygulanmasidir. Elektrodlarin hasarinin
yoklugunda, elektriksel interferans nedeniyle
iIKD’lerin uygunsuz sok vermesi uygunsuz
soklarin nadir karsilasilan nedenlerindendir
(4,6,7). Sonu¢ olarak IKD implantasyonu
yapilan hastalara elektrikli cihazlarla olan
kullanimlarina iliskin 6nerilerde bulunulmali
ve EMI nedeniyle uygunsuz sok alinmasi
onlenmelidir.
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Genital bolgede anogenital sigili taklit eden dev seboreik keratoz

Giant seborrheic keratosis of the genitalia clinically mimicking a genital wart

Sevil Alan', Cumhur ibrahim Ba§sorgun2

! Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi Deri ve Zihrevi Hastaliklar Anabilim Dali, Antalya

2 Akdeniz Universitesi Tip Fakiltesi Patoloji Anabilim Dali, Antalya

Dear Editor,

Seborrheic keratosis is a benign epidermal
proliferation that can be observed in whole
body except from fingers, palms, and mucosa.
(1) It is mostly located in trunk and can also be
seen on face, scalp, arms, and legs. (2)
Seborrheic keratosis is rarely located in the
genital region. (3) Although the lesions are
asymptomatic, they can cause to itching and
bleeding. It can also cause bad appearance
cosmetically. For this reason, a treatment can
be necessary. (2) The reason for genital located
SK has not been known. HPV has been blamed
in etiology. In electron-microscopic studies,
due to determining human papillomavirus
(HPV) like particles in a little part of SK samples
and encountering genital HPV types in some of
SKs. (4) Unlike, in a study carried out by
Serarslan et al., HPV DNA was not found in
none of 12 SK samples in the paraffin-
embedded blocks. (5) In a normal healthy
human skin, HPV can be found as a part of
microbiologic flora. (6) For this reason,
determining HPV in skin tumor biopsies can
only depend upon the contamination.
Consequently, role of HPV on genital SK
development has not recently been clarified
exactly. Also clinical diagnosis of SK is hard.
Genital region located seborrheic keratosis can
be mistaken for condylomas. Indeed
histopathologic diagnosis criteria of condyloma
accuminata and SK reported in dermatology,
dermatopathology and pathology textbooks
show great similarities. (7)

Here we reported a rare genital located SK case
that has been misdiagnosed as condyloma
acuminate case. In our case, the diagnosis of SK
was confirmed through the histopathology and
dermoscopy.

Figure 1. Large, pigmented verrucous masses on
groin and small pigmented verrucous papules on
penis and mons pubis.

A 35-year-old man was presented with a large
verrucous growth on the pubic area and penis
of 10 years duration. The lesion started as a
small pigmented verrucous papul on the pubic
area, which slowly increased in size to become
a large verrucous mass and in extent to involve
the entire external genitalia. On physical
examination, a large, pigmented few verrucous
masses and small pigmented verrucous
papulas were seen on the external genitalia
involving both penis and mons pubis (Figure 1).
We considered differential diagnosis of
condyloma acuminata, Buschke Lowenstein,
verrucous carsinom and giant SK. Dermoscopic
examination was consistent with SK. The
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histopathologic examination of a biopsy
sample showed hyperkeratosis, acanthosis,
and multiple horn cysts, which were also
consistent with SK (Figure 2).

-

TUNRE A 3 iy o

Figure 2. The acanthosis that include basaloid cell
proliferation consisting of thick keratohyalin granu-
les and a keratinized obturator structures drew
attention on analysis of the sections (Hematoxylin-
eosin stain; original magnification, x400).

=

HPV was determined on biopsy material
through the PCR method. In performed HPV
typing, HPV 6 and HPV 16, HPV 6 as the
dominant, were determined. Due to the HPV
positivity, 2 session 25% podophyllin was
applied to the case. Degrowth occurred in
lesions. Because there was no adequate
response, the patient was directed to plastic
and reconstructive surgery polyclinic for total
excision.
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Feokromositoma olgusunda anestezi deneyimimiz

Our experience in a case of pheocromocytoma
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Sayin Editor,

Feokromositoma, katekolamin salinimina bagl
olarak tansiyon ve nabiz degisikliklerine neden
olan ciddi bir patolojidir.  Salgilanan
katekolamine bagli olarak feokromositoma
cerrahisi sirasinda bir takim glgcliklerle
karsilasilabilir.  Tumor  manipilasyonu ile
salgilan katekolamin dizeyinin yikselebildigi
gorilmastir (1). Tamor genellikle strrenal
bezdeki kromafin hiicrelerde tek tarafl
bulunurken, nadir olarak bilateral yerlesimde
gosterebilmektedir  (2). Sdrekli ya da
paroksismal hipertansiyon hastaligin en sik
bulgusudur, ancak hastalarin %5-15’inde kan
basinci normal olabilir (3). Bu mektupta
feokromositomali olguda peroperatif
multidisipliner hazirhgin anestezi basarisini
artiracagini vurgulamayi amagladik.

46 yasinda erkek hastaya sag surrenal bezde 5
cm capinda adrenal kortikal karsinom 6n tanisi
ile operasyon planlandi. Normotansif olan ve
takiplerinde hipertansiyon atagi olmayan
hastanin preoperatif dénemde incelenen 24
saatlik idrarda metanefrin ve normetanefrin
dizeyleri normaldi. Premedikasyon
uygulanmadi. Operasyon masasinda, kalp atim
hizi, invazif ve noninvasif kan basinci, periferik
oksijen satlirasyonu ve idrar monitérizasyonu
yapildi. internal juguler ven kateterizasyonu
yapildi. Preoperatif kan basinci 120/90 mmHg,
kalp tepe atimi dakikada 88 ve periferik oksijen
satlirasyonu %99 idi. Anestezi indiksiyonunda
0,03 mg/kg midazolam, 2 pcg/kg fentanil, 3
mg/kg propofol ve 0,6 mg/kg rokuronyum
uygulandiktan sonra hastanin hizla nabiz ve
tansiyon degerleri yikseldi (160/dk, 240/180
mmHg). Ventrikiler tasikardisi olan hastaya 1,5
mg/kg lidokain, 300 pcg nitrogliserin, 5 mg
metoprolol verilerek tansiyon ve nabiz
degerleri normale dislruldi. Operasyon bas-

lanmadan hasta uyandirilip yogun bakim
Unitesine alindi. Kardiyoloji ve endokrinoloji ile
konsiilte edildi, antihipertansif tedavi baslandi.
Bir ay boyunca oral fenoksibenzamin
tedavisiyle preopertif hazirligi yapilan hasta
tekrar ameliyata alindi. indiiksiyonda 0,03
mg/kg midazolam, 2 pcg/kg fentanil, 3 mg/kg
propofol ve 0,5 mg/kg sisatrakuryum kullanildi.
Anestezi idamesinde 1-2 MAC sevofloran, %50
oksijen, %50 hava ve 0,25-0,4 pcg/kg/dk
remifentanil inflzyonu uygulandi. Laparoskopik
cerrahi esnasinda surrenal kitlenin kapsuliine
dokunuldugunda kan basinci 240/120 mmHg,
kalp tepe atimi dakikada 152 olmasi Uzerine
esmolol HCl ve nitrogliserin ile midahale edilip
normal degerlerlere dismesi saglandi. Venoz
klempleme sonrasinda sistolik kan basinci 80-
85 mmHg seviyelerinde seyretti. ilave kolloid
replasmani yapilarak sistolik kan basinci 100-
110 mmHg degerlerine c¢ikarildi. Operasyon
105 dakika stirdi ve hasta ekstibe edilip yogun
bakim (nitesine alindi.  Patoloji sonucu
feokromositoma ile uyumlu olan hasta bir giin
sonra servise alindi, altinci glin taburcu edildi.

Anestezi yonetimi feokromasitomali hastalarda
oldukca zor bir durumdur. Perioperatif slrecte
hastalarda ciddi hipertansif ataklar ve
disritmiler  gibi  kardiak  komplikasyonlar
gorilebilir. Bu komplikasyonlari énlemek igin
selektif alfa ve beta blokérler, kalsiyum kanal
blokorleri, magnezyum sulfat gibi
antihipertansif ajanlar kombine yada ayri ayri
kullanilabilmektedir (4).

Feokromositoma cerrahisinde  preoperatif
donemde alfa blokorlerin  kullanimi ile
mortalite riski azalmaktadir (5). Bizim olgumuz
ikinci kez operasyona alindiginda, preoperatif
donemde yaklasik bir ay boyunca alfa blokorler
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ile tedavi edildi. intraoperatif hipertansif atak
sirasinda nitrogliserin ve esmelol ile kisa stirede
hastanin stabil hale gelmesinde bu hazirlk
déneminin  katkisi  oldugu kanaatindeyiz.
Direngli ve uzun siren hipertansif ataklarda
farkh ajanlar kullanilabilirken ginimizde akut
hipertansif ataklar sirasinda kisa etkili bir
kalsiyum kanal blokori olan clevidipine butirat
da kullanilmaktadir (6).

Ramesenko ve ark. (7) cerrahi olarak tedavi
edilen, katekolamin salgilayan timorli 126
hastanin 2’sinde hormonal olarak inaktif
oldugunu ve sessiz feokromositomali vakalarin
preoperatif teshisinin zor olabilecegini rapor
etmislerdir. Bizim hastamiz da ilk
operasyonundan once vyapilan tetkiklerde
endokrinoloji tarafindan nonfonksiyonel
adrenal kitle olarak degerlendi. Bu nedenle
preoperatif donemde alfa blokor tedavisi
onerilmedi.

Hastalarda agril uyaranlar (anestezi
indiksiyonu, entlbasyon, cilt insizyonu), D2
(dopamin-2) ve beta reseptdr antagonistleri,
ylksek katekolamin desarji riski tasirlar. MAO
(Monoamino oksidaz) inhibitorleri,
sempatomimetikler ve  glukokortikoidlerin
zaman zaman katekolamin desarji yaptiklari da
bilinmektedir. Ayrica cerrahi esnasinda timor
manipllasyonu ile de ataklar yasa-
nabilmektedir (8).

ik operasyonda indiksiyon sirasinda
hipertansiyon ve ventrikiler tasikardi ile
karsilastik ve bunun rokuronyumun tasikardik
etkisi ile tetiklendigini diisindiik. ikinci
operasyonda ise sirrenal bezin manipilasyonu
sonucu hipertansif atak meydana geldi. Fakat
preoperatif fenoksibenzamin tedavisi nedeniyle
intraoperatif dénemde komplikasyon
yasanmadi.

intraoperatif maniplasyonlar ve agr gibi
katekolamin salinimina neden olan uyaranlari
yok etmek icin remifentanil inflizyonu ile
anestezi derinligi sagladik. Fakat anestezi
derinligi saglanmasina ragmen intraoperatif
tiimor manipilasyonu esnasinda hipertansiyon
ve tasikardi atagl gorildi. intraoperatif
donemde hipertansif ataga hizli midahale
etmek, timor rezeksiyonu sonrasi hizli sivi

replasmani yapabilmek, ani tansiyon ve ritim
degisikliklerinin yakin takibi icin intraarteriyel
monitorizasyon ve santral vendz kateterizasyon
uygulandi.

Feokromositomall hastalar preoperatif
donemde kardiyoloji, endokrinoloji ve anestezi
ile koordineli olarak hazirlanmahdir.
Feokromositomada preoperatif degerlendirme
ve multidisipliner hazirhgin hayatta kalmayi
artiracagi kanaatindeyiz.
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Giant Coronary Artery and Slow Flow Phenomenon in Young Patient with

Acute Coronary Syndrome

Akut koroner sendrom geciren geng¢ hastada dev koroner arter ve yavas akim fenomeni

Sabri Onur Caﬁlarl, Fatma Erdem?, Selim Suzi Ayhanz, Mehmet Yazic’®
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A 32-year-old man, with no known coronary
risk factors and no history of smoking or
recreational drug use presented our
emergency department with the complaint of
chest pain in an unstable manner. His physical
examination was unremarkable; his blood
pressure was 125/80, his pulse rate was 82
beats/min and his electrocardiogram (EKG)
demonstrated no specialty. But cardiac enzyme
results were suggestive of myocardial damage
(a creatinine phosphokinase level of 1126 U/L,
a CPK-MB fraction of 106 ng/mlL, and a
troponin-l of 22,4 ng/mL). The patient was
taken emergently to the coronary angiography
laboratory, where he was found to have diffuse
ectasia of the left anterior descending coronary
artery (LAD) (Figure 1 A-F). Right coronary
artery (RCA) (Figure 2 A-F) was also diffusely
ectatic. The phenomenon of coronary slow
flow (CSFP) as observed during coronary
angiography is characterized by delayed
opacification of the distal coronary segments in
the absence of epicardial coronary disease.

Figure 1 A-F. Selective left coronary angiogra
demonstrating ectasia and slow flow
phenomenon.

Coronary artery ectasia have been defined as a
dilatation in a coronary artery segment to
more than 1.5 times the diameter of adjacent
normal coronary segments (1). CSFP during
coronary angiography is characterized by the
delayed passage of contrast in the absence of
obstructive epicardial coronary disease. More
hypotheses of its mechanism including early
phase atherosclerosis, microvessel dysfunction,
disproportion between vasoconstrictor and
vasodilatory factors, and platelet function
disorder were suggested (2).

Figure 2 A-F. The right coronary angiogram
shows ectasia and slow flow phenomenon.
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Obstriiktif Uyku Apne Sendromu ve Anestezi

Obstructive Sleep Apnea Syndrome and Anesthesia
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Ozet

Obstriktif uyku apne sendromu, uyku ile iliskili bir
solunum hastaligidir. Prevalansi genel populasyonda %2-
25 arasindadir. Horlama, apne periyotlari, fragmante uyku
ve glindiz uykulu olma hali en sk semptomlaridir.
Obstriktif  uyku apne  sendromunun;  metabolik
problemler, hipertansiyon, konjestif kalp yetmezligi ve
serebrovaskiller olaylara neden olarak mortaliteyi
arttirdigl gosterilmistir. Anestezik ilaglarin Ust havayolunda
neden oldugu kollaps bu hastalari anesteziye duyarl hale
getirmektedir. Glinimizde anestezistler elektif cerrahi
gecirmek Uzere tanisi konmamis bircok hastayla
karsilasabilmektedir. Bu hastalarin anestezistler tarafindan
taninarak gerekli ©6nlemlerin alinmasi, perioperatif
komplikasyon oranini ve mortaliteyi 6nemli oranda

azaltacaktir. Bu derlemede, obstriktif uyku apne
sendromu olan hastalarin  taninmasi ve anestezi
yonetiminde  dikkat edilmesi  gereken  noktalar

vurgulamayi amagladik.

Anahtar Kelimeler: Obstriktif uyku apnesi, anestezi,
perioperatif komplikasyon.

Abstract

Obstructive sleep apnea syndrome is a sleep related
breathing disorder. Its prevalence is % 2-25 in general
population. Snoring, apnea periods, fragmented sleep and
daytime sleepiness are the most common symptoms. It is
demonstrated that obstructive sleep apnea syndrome
increases the mortality by causing metabolic problems,
hypertension, congestive heart failure and cerebrovascular
events. Collapse in the upper airway that is contributed by
anesthetic drugs makes these patients more sensitive to
anesthesia. Today, anesthesiologists may encounter many
undiagnosed patients for elective surgeries. Recognition of
these patients by the anesthesiologists and taking
appropriate  measures will decrease perioperative
complication rates and mortality substantially. In this
review, we aimed to emphasize the diagnosis of obstructive
sleep apnea patients and topics to be considered in
anesthesia management.

Keywords: Obstructive sleep apnea, anesthesia,
perioperative complication.

Giris

Tanim ve Fizyopatoloji

Obstriiktif uyku apne sendromu (OUAS), uyku
sirasinda Ust havayolunda kas tonusunun
azalmasi veya anatomik faktorlere bagh olarak
tam veya parsiyel obstriiksiyon olusmasi ile
karakterize buna bagh olarak horlama ve
hipoksik dénemlerin gorildigi  klinik  bir
sendromdur (1-3). Bu sendrom, havayolu
actkhgini yeniden saglamak Uzere hastanin sik
stk uyanmasina ve sonugta fragmante uyku
nedeniyle glin i¢i yorgunluk, motorlu tasit
kazalari, is performansinda azalma, ¢ocuklarda
ise agresif davranislar ve dikkat daginikhgiyla
okul basarisinin diismesine neden
olabilmektedir (3,4). Havayolu agikhgindaki bu
kesintiler sirasinda ise episodik oksijen
desatirasyonu ve hiperkarbi olusmakta ve bu
durum kardiyovaskdiler, metabolik ve
serebrovaskiler sorunlara yol acabilmektedir
(2,5-8).

Dar ve yumusak yapil st havayolu, OUAS'nun
fizyopatolojik temelini olusturur. Obesite gibi

onemli risk faktorleri ile dogumsal veya edinsel
bazi durumlar da OUAS gelisimine katkida
bulunabilir ~ (Tablo 1-2). Genellikle (st
havayolundaki bu yapisal bozukluk, uyanikhk
sirasinda sorun olusturmaz. Ozellikle supin
pozisyonda uyku ile kas tonusunun da
kaybolmasi sonucu, Ust hava yolu kollapsi artar.
Bu yapisal degisiklik sonucu tilirbiilan hava

akiminin  yumusak  dokuda  olusturdugu
vibrasyon horlamaya neden olur.
Havayolundaki obstriksiyon, hastanin

uyanmasi ve kas tonusunun diizelmesine kadar
devam eder (9,10).

Tablo 1. Obstriiktif Uyku Apne Sendromunda
risk faktorleri.

Obezite

Irk/genetik

ileri yas

Alkol

Erkek cinsiyet

Sedatif ve anestezik ilag kullanimi

Sigara aliskanlig
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Tablo 2. Obstriktif Uyku Apne Sendromunun
eslik ettigi muhtemel durumlar

e Nazal obstriiksiyon
deviasyonu)

e Faringeal obstriiksiyon (Tonsil ve
adenoid hipertrofisi)

e Larengeal
(laringomalazi)

e Kranio fasial anormallikler (Down
sendromu, akondroplazi,akromegali)

e Endokrin ve Metabolik hastaliklar
(cushing, hipotroidi)

e Noromuskiler hastaliklar (serebral
palsy,muskuler distrofi)

e Depo
(mukopolisakkaridozlar)

(Septum

obstriiksiyon

hastaliklari

Tani ve tedavi

Uyku apnesi tanisinin  konulmasinda altin
standart, gece boyunca polisomnografi (PSG)

ile apnenin wvarlig, tipi ve ciddiyetinin
saptanmasidir  (9,11).  Elektroensefalogram
(EEG), elektro-okilogram ve submental

elektromiyogram (EMG) kayitlari ile uykunun
evrelendirilmesi saglanir. Solunum ise oronazal
akim, solunum eforu (indiktans veya impedans
pnomografi ile torakoabdominal hareketin
izlenmesi ve/veya diyafragmatik EMG) ve pulse
oksimetre ile monitorize edilir. Ek olarak viicut
pozisyonu, ses ve elektrokardiyogram
monitorizasyonu da uygulanmaktadir. Tespit
edilen uyku problemlerinin sayisi, sireleri ve
desatlrasyonun dlzeyi gibi parametreler
Gzerinden skorlanarak tani konulur (9). Saatteki
apne ve hipopne sayisi apne hipopne indeksi
(AHI) olarak tanimlanir. AHI<5 olanlar normal,
AHI>5 olanlar OUAS olarak kabul edilir. OUAS
grubu da hafif (AHI 5-15), orta (AHI 15-30),
siddetli (AHI>30 ) OUAS olarak 3’ e ayrilir (9).

Hafif vakalarda kilo verme, sigara ve alkol
aliskanhigindan vazgecme, sedatif ilaclardan
kacinma gibi konservatif onlemler basaril
olabilir (12-14). Mandibulanin repozisyonu ve
faringeal boyutlarin arttirlmasina yonelik oral
cihazlar kullanilmasi da giderek daha sik
uygulanan tedavi yontemleri arasindadir
(15,16). Daha ciddi vakalarda havayoluna
pozitif basing uygulamasi [PAP; CPAP (strekli

pozitif havayolu basinci), BIPAP (iki seviyeli
pozitif havayolu basinci)], st hava yollarinin
kollapsini 6nlemek icin siklikla kullanilmaktadir
(17-20).

Farinksteki obstriiksiyon olusturan lezyonlarin
ve c¢ocuklarda tonsillerin ve adenoidin
¢ikarilmasi da OUAS tedavisinde onemli bir
basamagi olusturur (21). Palatal cerrahi de
potansiyel bir tedavi secenegi olarak
OUAS’'nden c¢ok horlamanin tedavisinde yer
bulan bir secenektir (9).

Tablo-3. Uyku apnesinin potansiyel sonuglari

(9)

Uykulu olma hali, hafiza
ve Dbilissel kapasitede
bozulma, kaza riskinde
artis, anksiyete ve
depresyon, kronik bas
agrisi, intrakraniyal
hipertansiyon

Noropsikolojik

Kardiyovaskiiler Hipertansiyon, ritm
bozukluklari, iskemik kalp

hastaligi, serebrovaskiiler

hastalik, sol kalp
yetersizligi

Pulmoner Hipoksemi, hiperkapni,
pulmoner
hipertansiyon,sag kalp
yetersizligi

Endokrin Bliyime hormonu ve
testosteron seviyelerinde
azalma, diabetik
dengesizlik

Gastrointestinal  Gastro 6zofageal refli
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Tablo-4. OUAS olan hastalarda STOP-Bang
skorlama sistemi (32).

STOP - Bang sorgulamasi

1. Horlama (Snore): Yiksek sesle horluyor
musunuz (kapi kapal iken yan odadan duyulacak
kadar)

Evet Hayir

2. Yorgunluk (Tiredness): Gin icinde kendinizi
yorgun, bitkin veya uykulu hissetiginiz oluyor
mu?

Evet Hayir

3. GOzlem (Observed Apnea): Uykunuzda
solunumunuzun durduguna tanik olan birisi var
mi?

Evet Hayir

4. Kan basinci (Blood Pressure): Kan basinci
yuksekliginiz / tedaviniz var mi?

Evet Hayir

5. Vicut kitle indeksi(Body Mass Index): 35
kg/m2’nin Gzerinde mi?

Evet Hayir
6. Yas(Age): Yasiniz 50’den daha fazla mi?
Evet Hayir

7. Boyun gevresi (Neck Circumference): Boyun
cevreniz 50 cm’den daha fazla mi?

Evet Hayir
8. Cinsiyet (Gender): Erkek cinsiyet?
Evet Hayir

*Ylksek OUAS riski: 3 veya daha fazla soruya “Evet”
yaniti verilmesi
*Dusuk OUAS riski: 3’den daha az soruya “Evet”

yaniti verilmesi

OUAS ve Anestezi

OUAS hastalari OUAS'a neden olabilecek
sebepleri ortadan kaldirmaya yonelik cerrahiler
disinda tanilari konulmadan bir¢cok cerrahi
operasyona alinabilirler.

Cerrahi  esnasinda  kullanilan  sedatifler,
anestezikler ve opioidler faringeal kollapsi
arttirir, ventilatuar dartiyt  baskilar  ve
uyanikhk yanitini bozar (1,9). Bununla beraber
zaten dar ve kollapsa meyilli st havayolu,
supin pozisyon, hastalar da fragmante uykuya
bagh wuyku deprivasyonu, hastalarin PAP
tedavisine uyumsuzlugu ve ozellikle
postoperatif 3-5.glinler de ortaya ¢ikan “REM
uyku reboundu” denilen REM uykusunun
derinlesmesine bagli solunumsal ve
kardiyovaskller  olaylarda  goérilen  artis
nedeniyle uyku apnesi olan hastalarda

perioperatif komplikasyon riski  yuksektir
(1,22,23). Ayrica OUAS'nun siddeti,
uygulanacak cerrahi prosediriin invazifligi ve
postoperatif opioid ihtiyaci da perioperatif riski
arttinr (2). Ozellikle abdominal, vaskiiler ve
torasik cerrahilerde bu risk daha yuksektir (1).

Perioperatif komplikasyonlar arasinda
hipoksemi, pnomoni, intlibasyon glcliga,
miyokard infarktlisi, pulmoner emboli,

atelektazi, kardiyak aritmiler ve planlanmamis
yogun bakima kabul yer almaktadir (22,24-26).
Uyku apnesi olan hastalarin ¢ogu tani
konulmadan ameliyata geldiklerinden bu risk
beklenenden daha da yiksek olmaktadir. Bu
nedenle bu hastalarin ayirt edilmesi, uygun tani
ve tedavi yontemleri ile  ameliyata
hazirlanmasi, intraoperatif donemde ve
postoperatif bakim silirecinde dikkat edilecek
noktalarin 6nceden planlanmasi perioperatif
riski nemli oranda azaltacaktir (1,2).

Preoperatif Degerlendirme

OUAS hastalarinda perioperatif havayolu
acikhginin saglanmasini glclestirebilecek
havayolu karakteristikleri ile karsilasiimasi

mumkiindir. Fizik muayene; mallampati skoru,
tonsil ¢apl ve dil volimdnin
degerlendirilmesini de icermelidir (2). Hastanin
onceki medikal kayitlari ve anestezi oykiileri,
havayolu agikhginin saglanmasinda gliglik olup
olmadigi sorgulanmalidir (2). Buna ek olarak
yuksek vicut kitle indeksi (>35 kg/m2) ve
boyun cevresi kahnhginda artis  da
(erkeklerde>45 cm, kadinlarda>40 cm) fizik
muayene de saptanabilir. Bariyatrik cerrahi igin
degerlendirilen hastalarda OUAS prevalansinin
%70 gibi yiksek bir oranda olmasi nedeniyle
rutin olarak PSG uygulanmasini  Gneren
calismalar mevcuttur (27,28). Hipertansiyon,
diyabetes mellitus, aritmiler, kalp yetmezligi ve
serebrovaskiler sorunlar eslik edebilir (Tablo
3). Cocuk hastalarin degerlendirilmesinde
Down sendromu, kraniyofasiyal anormallikler,
muskdiler distrofi ve mukopolisakkaridozlarin
OUAS'a neden olabilecegi akilda tutulmahdir
(Tablo 2).
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Tablo-5. OUAS hastalarinda perioperatif riskin
belirlenmesi (2)

Puan
A. Uyku apnesinin ciddiyeti (uyku
laboratuvari ¢alismasi sonucu, ya da
klinik gostergelere gore karar verilen)
Yok 0
Hafif OUAS 1
Orta OUAS 2
Ciddi OUAS 3
B. Cerrahi ve anestezinin invazifligi
Lokal anestezi veya periferik blok altinda 0
sedasyon uygulanmadan ylzeyel
cerrahi:
Orta derece sedasyon veya genel 1

anestezi altinda ytzeyel cerrahi:

Spinal/epidural  anestezi  (hafif/orta 1
derece sedasyon) altinda periferik
cerrahi :

Genel anestezi altinda periferik cerrahi: 2
Orta derece sedasyon altinda havayolu 2
cerrahisi

Genel anestezi altinda major cerrahi: 3
Genel anestezi altinda  havayolu 3

cerrahisi:
C. Postoperatif opioid gereksinimi

Opioid gereksinimi yok: 0
Duslk doz oral opioid: 1
Yiiksek doz oral opioid, parenteral veya 3

noroaksiyel opioid:

*Perioperatif riskin degerlendirilmesi: A
kategorisinden alinan  puanla, B veya C
kategorisinden alinan puanlardan yiiksek olaninin
toplanmasi ile yapilir. Cerrahi é6ncesinde CPAP veya
NIPPV kullanan hastalar ile istirahatte arteryel
karbon dioksit basinci 50 mmHg’nin lizerinde olan
hastalara 1 puan daha ilave edilebilir. 4’(in (izerinde
puan alan hastalarda perioperatif riskin arttigindan,
5 veya 6 puan alan hastalarda ise riskin anlamli
Olclide arttigindan bahsedilebilir.

Preoperatif degerlendirme esnasinda OUAS
olabilecegi dusliniilen hastalara pratik (STOP,
STOP-Bang, Berlin) anketler uygulanabilir
(29,30). Bunlardan STOP-Bang anketi (Tablo 4)
kolay uygulanabilen 8 adet soru ile OUAS'nu
tespit etmede yiksek duyarliigi olan bir
ankettir (1). Anketlerin sonucuna gore yiksek
riskli hasta grubu ( = 2 STOP; =3 STOP-Bang)
major elektif bir cerrahi gegirecekse ve dnemli
komorbiditeler (aritmiler, kalp yetmezligi,

metabolik sendrom, serebrovaskiler sorunlar,
VKi > 35) eslik ediyorsa anestezist ve cerrahin
ortak karari ile operasyon ertelenip ve uyku ile
ilgili hekime konsulte edilerek tanida altin
standard olan uyku cahsmalarina
yonlendirilmeli ve PAP tedavisinide icerebilecek
bir tedavi plani yapilmahdir (2,9,31).

Bunun mimkiin olmadigl durumlarda veya acil
sartlar da ise hasta OUAS olarak kabul edilip
gelisebilecek  komplikasyonlari  azaltacak,
perioperatif sirecte dikkat edilmesi gereken
noktalari esas alacak bir protokol
uygulanmalidir (9). Bu noktada Amerikan
Anestezistler Derneginin (ASA) Obstriktif Uyku
Apne Sendromu olan hastalarin perioperatif
yonetimi ile ilgili kilavuzu yol gosterici olabilir
(2). Anketlerin sonucuna goére duslk risk grubu
hastalarda (<2 STOP; <3 STOP-Bang) ileri tetkik
veya Ozel bir anestezi yonetimine gerek yoktur
(31).

QOUAS tanisi olan hastalar degerlendirilirken;
oykii ve PSG'ye gore degerlendirme
yapiimalidir. Hafif OUAS (AHI 5-15), Oksimetri
294 %, oda havasi) olan hastalar da 6zel bir
yonetime gerek yoktur (31). Ciddi OUAS tanisi
olanlarda, CPAP kullaniminin perioperatif
komplikasyon riskini azalttigi gosterilmistir
(2,24). Bu nedenle orta ve siddetli OUAS (AHI
>15, Oksimetri < 94 %, oda havasi) olup, OUAS
statusunda degisiklik olmayan, PAP tedavisi
alan hastalarin preoperatif dénemde mutlaka
tedavisine devam etmesi saglanmalidir. Cihazi
olan hastalarin operasyon gini cihazla birlikte
gelmesi saglanmali ve kullanimi 6grenilmelidir.
Perioperatif silre¢ yonetimin de ise gerekli
noktalara o6zen gosterilmelidir (31). Ancak
OUAS semptomlarinda artis, PAP tedavisine
uyumsuzluk, takipsiz hastalar, yakin zaman da
uyku apnesine yonelik cerrahi gegiren hastalar
gibi OUAS statusunda degisiklik olanlar konuyla
ilgili hekime konsulte edilmeli, gerekirse
yeniden PSG yapilarak ihtiyaci olan hastalarin
mutlaka PAP tedavisine baslamasi
saglanmahdir (31).

OUAS oldugu bilinen hastalar da operasyon
oncesi mutlaka perioperatif risk belirlenmelidir.
Perioperatif riskin belirlenmesinde Tablo 5’'deki
bir skorlama sistemi kullanilabilir. Bu tip
skorlama sistemlerinin sadece bir kilavuz
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oldugu, her hastada riskin klinik deneyimin de
katkisi ile ayri degerlendiriimesi gerektigi
unutulmamalidir.  Perioperatif risk tasidigi
belirlenen hastalarda operasyonun glinibirlik
veya yatarak yapilma secenegi de operasyon
glininden once kararlastirlmahdir. Bu karar
verilirken  OUAS'nun  siddeti, anatomik-
fizyolojik anormalliklerin ve komorbiditelerin
varligl, planlanan cerrahi ve anestezinin tipi,
hastanin yasl, postoperatif opioid ihtiyacl goz
oninde bulundurulmaldir (2). Preoperatif
degerlendirmenin sonunda hasta ve yakinlari,
hastanin mevcut durumunun neden olabilecegi
sorunlar ile ilgili olarak detayli olarak
bilgilendirilmelidir.

Premedikasyon

Bu hastalarda sedatif premedikasyon
tartismalidir (32). Yapilacaksa oksijen
satlirasyonun sirekli izlenmesi ve hastanin
gozlenmesi uygun olur. Bu hastalar icin siirekli
gbzlem olanaginin olmadigl preoperatif alanlar
uygun degildir. Artmis gastroozafagial refli riski
nedeniyle aspirasyon profilaksisi ve sekresyon
azaltilmasina  yonelik premedikasyon da
onerenler bulunmaktadir (32).

intraoperatif Yonetim

OUAS nedeniyle perioperatif risk tasiyan
hastalarin intraoperatif yonetiminde dikkat
edilecek noktalar havayolu yodnetimi, uygun
anestezi teknigi ve ilacglarin secimidir. Artmis
cerrahi stres ve wuzamis cerrahi sirenin
komplikasyonlari arttirdig1 gosterilmistir (1).
Bilinen ya da kuskulanilan OUAS hastalarinda
havayolu saglanmasinda giicliik yasanabilecegi
icin, ASA’'nin  “Zor Havayolu Yonetimi
Kilavuzu”na gore plan vyapilmalidir (2,33).
intiibasyon éncesinde mutlaka preoksijenasyon
uygulanmalidir (31). Maske ile ventilasyon
saglanmasinda gliclik yasanabilir. Hatta bazen
OUAS'nu dislindirecek ilk bulgu da maske ile
ventilasyonda giclik yasanmasi olabilir (34).
Bu hastalarda gli¢ inttibasyon olasiligl, normal
hastalara kiyasla 8 kat daha yliksektir (31,35).
Bu nedenle, intlibasyon planlanmiyor olsa bile,
operasyonun herhangi  bir asamasinda
intlibasyona ve zor havayolu yonetimine cevap
verebilecekmis gibi hazirlaniimahdir.

OUAS olan hastalar da farkli anestezik
tekniklerin etkilerini karsilastiran yeterince
¢alisma olmamasina karsin cerrahi uygulanacak
bolgeye gore, lokal anestezi, periferik sinir
bloklari ve santral bloklarin genel anesteziye
tercih edilmesi gerektigi vurgulanmaktadir (2).
intraabdominal  girisimler icinde  santral
bloklarin genel anesteziye tercih edilmesi,
genel anestezi  uygulanacaksa rejyonel
tekniklerle kombine edilmesi ©nerilmektedir
(2). Ylzeyel girisimler, lokal anestezi veya
periferik sinir bloklart ile vyapilabilir (2).
Sedasyon altinda yapilabilecek girisimlerde ise
havayolu acikliginin garanti altina alindigi genel
anestezi uygulamasi daha givenli gibi
gorinmekle birlikte havayolu saglamadan
sadece sedasyon tercih ediliyorsa solunum
suirekli olarak kapnograf ile monitorize
edilmelidir (2).

Bu hastalar; sedatif, opioid ve inhalasyon
anesteziklerinin solunum  ve havayolu
Uzerindeki depresan etkilerine daha
hassastirlar. Bu nedenle intraoperatif
medikasyonlarin seciminde postoperatif
solunumsal etkileri de dikkate alinmalidir. Uzun
etkili ilaglar ile yliksek dozlardan kaginiimasi
uygun olacaktir (31). Propofol ve remifentanil
gibi kisa etkili ilaglar tercih edilebilir (31,36).
Dexmedetomidin, disik solunum depresyonu
riski ve sagladigi hemodinamik stabilite
nedeniyle noninvazif cerrahilerde uygun bir
secenektir (37,38).

Perioperatif risk tasiyan QOUAS hastalari
medikal veya cerrahi bir kontrendikasyon

olmadigi  slirece, operasyon bitiminde
tamamen uyandiktan sonra ekstiibe
edilmelidirler. Ekstlibasyon oncesinde
néromuskiler blogun tamamen

sonlandirildigindan emin olunmasi da 6nemlidir
(2,21,31). Hem ekstiibasyon asamasinda hem
de derlenme odasinda bu hastalarin yari oturur
veya lateral pozisyonda olmalari 6nerilmektedir
(1,2,31).

Postoperatif Yonetim

OUAS olan hastalarin postoperatif yonetiminde
analjezi, oksijenasyon, pozisyon ve
monitorizasyon kritik 6nem tasir. Derlenme
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odasi ekibi hastanin klinik durumu hakkinda
bilgilendirilmeli, hastalar hipoksi ve solunumsal
problemler yoninden yakindan izlenmelidir (1).
Respiratuar depresyon yoniinden risk faktorleri
arasinda sistemik ve noroaksiyel opioid
kullanimi, sedatif uygulamasi, cerrahi islemin
yeri, invazifligi ve uyku apnesinin ciddiyeti yer
alir (2). Operasyondan sonraki 3. ve 4. giinlerde
rebound REM uykusuna bagl olarak uykunun
derinlesecegi ve solunum depresyonunun bu
glnlerde  artis  gosterebilecegi  hatirda
tutulmahdir (39).

Analjezi. Bu hastalar, opioidlerin depresan
etkilerine ¢cok duyarl olduklarindan opioid dozu
azaltilmalidir  ve uzun etkili opioid
kullanimindan kag¢inilmahdir (1,2,21). Hasta

kontrolli analjezi yontemiyle opioid
kullanilacaksa stirekli inflizyondan
kacinilmalidir  (2). Opioidlerin  eklenmedigi
rejyonel analjezi teknikleri ile nonsteroid
antienflamatuvar ilaglar, asetaminofen,
tramadol, ketamin, gabapentin,
deksmedetomidin ve dexametazonun
kullanildigi  multimodal analjezik teknikler

sistemik opioid kullanimina tercih edilmelidir
(2,40-44).

Oksijenasyon. Bu hastalarda erken postoperatif
donemde oksijen uygulamasinin etkilerini
degerlendiren vyeterli ¢alisma bulunmamakla
beraber ekstiibasyon sonrasinda oksijen
satlirasyonunu  kabul edilebilir  sinirlarda
tutmaya vyetecek kadar oksijen uygulamasi
Onerilmektedir (1,2). Hastalar oda havasini
solurken oksijen satlirasyonlarini operasyon
oncesindeki diizeyde tutmayi
basarabildiklerinde de oksijen uygulamasi
sonlandiriimahdir (2). Oksijen uygulamasinin
ozellikle deneyimsiz derlenme odasi personeli
varliginda, obstriktif ataklarin neden
olabilecegi karbondioksit retansiyonunu
maskeleyebilecegi akilda tutulmalidir  (9).
Preoperatif donemde CPAP kullanan hastalarda
ekstiibasyon sonrasinda uygun olur olmaz
CPAP uygulamasi baslatilmahdir (1,2,9,21).

Pozisyon. Yeterli literatlir destegi olmamasina
ragmen bu hastalar postoperatif derlenme
odasinda supin pozisyonda tutulmamal, lateral
ya da yari oturur pozisyonda izlenmelidirler
(1,2).

Monitdrizasyon. Derlenme odasinda hastayi
takip eden hemsirenin  OUAS hakkinda
bilgilendirilmesi, havayolu obstriiksiyonunu
siratle taniyip ilk miidaheleyi yapabilecek
kadar donanimli olmasina dikkat edilmesi
onemlidir. Surekli pals oksimetre takibi ve kan
basinci  Olgiimleri  yapilmahdir.  Derlenme
odasindan sonra hastanin monitorizasyon
ihtiyacinin degerlendirilmesinde ASA’nin
onerdigi  perioperatif  riskin  belirlendigi
skorlama sistemi (Tablo 5) yol gosterici olabilir
(2,31). Hastanin anestezistinin karari da 6nemli
olmakla beraber derlenme odasinda
solunumsal problemler (30 dakikalik bir takip
slresi boyunca 3 kez oksijen desaturasyonu <
% 90 veya bradipne < 8 soluk/dk ve 1 kez apne
> 10 sn ) yasanma sikligi da monitorizasyon
ihtiyaci agisindan iyi bir gostergedir (31). Ciddi
OUAS olan, agri ve sedasyonu devam eden
veya derlenme odasinda tekrarlayan
solunumsal problemler yasayan hastalar
monitorizasyon olanaklarinin oldugu alanlara
transfer edilerek CPAP uygulamasi en kisa
sirede baslatiimalidir (31). CPAP kullanimi
esnasinda maske kacagl, agiz-burun kurulugu,
basing intoleransi gibi sorunlar olabilir.
Tedaviye toleransi arttirmak icin 1siticl-
nemlendirici kullanimi, uygulanacak basincin
titrasyonu, basing rampasi kullanimi (uygun
basincin bulunabilmesi igin en diisiik basingla
baslamak) gibi durumlar da ilgili uzman
hekimin gorisi mutlaka alinmaldir. Minor
cerrahi gecirip opioid ihtiyaci olmayan veya
derlenme odasinda solunumsal problem
yasamayan hastalar eve taburcu olabilir (2,10).
Ancak bu hastalar normal hastalara kiyasla
ortalama 3 saat daha fazla gézlenmelidir (2).
Ciddi opioid gereksinimi olan, laparaskopik
cerrahi, Ust abdomen cerrahisi, havayolu
cerrahisi, tedavi edilmemis siddetli OUAS,
perioperatif riski yiksek hastalar ( > 5) ile
tekrarlayan  solunumsal olaylar yasayan
hastalar mutlaka yatirilarak izlenmelidir (2,45-
47). Ayrica hastalarin yasi ve ek hastaliklarin
varligida taburculuk karari verilirken
gbzoninde bulundurulmahdir.

Sonug
OUAS sikligi genel populasyonda % 2-25 gibi sik

bir orandadir. Gliniimiizde obesitenin de her
gecen gln artmasiyla ile prevalansi giderek
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ylikselmektedir. Ancak  obesite  disinda
anatomik bozukluklar, edinsel ve konjenital bir
¢ok hastaliga eslik edebilmektedir. Tanisi
konulmadan cerrahi icin degerlendirilen
hastalarin anesteziyologlar tarafindan
taninmasi, alinacak o6nlemlerle perioperatif
mortaliteyi azaltmasi disinda mimkiin olan
hastalarda ileri tetkiklere yonlendirme ve OUAS
tedavisinin diizenlenmesi agisindan da son
derece 6nemlidir.
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Tlberkilin deri testi

Tuberculin skin test
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Ozet
Tiberkiloz, Diinya genelinde basta gelismekte olan
Ulkeler olmak (zere, gelismis Ulkeler de vyasayan

milyonlarca insani da tehdit eden infeksiyon hastaliklarinin
basinda gelmeye devam etmektedir. Dinya niifusunun
Ugte birinin  Mycobacterium tuberculosis ile enfekte
oldugu tahmin edilmektedir. Tiberkilin, Mycobacterium
tuberculosis’in metabolik aktivitesi tarafindan tretilmis bir
antijenler solisyonudur. Bu kompleks soliisyon, blyilyen
organizmanin metabolizma Uriinleri ve basilin kendisine
ait c¢ok cesitli antijenler igerir. Tuberkllin deri testi
evrensel olarak en sik tiiberkiiloz tanisini dogrulamak igin
taramada ya da latent tiberkiloz infeksiyonunu
belirlemede kullanilir. Latent infeksiyon, tuberkilozun
klinik semptomlarinin olmamasina ek olarak, tuberkilin
deri testinde kullanilan Mycobacterium tuberculosis
purfiriye protein derivelerine karsi gecikmis
hipersensitivite reaksiyonu ya da Mycobacterium
tuberculosis spesifik antijenlerine karsi T hicre yaniti
olarak tamimlanir. Tiberkdlin deri testini uygulamak ve
yorumlamak kolay degildir ve dikkat gerektirir.
Deneyimsizlik hataya yol agar. Bu derleme yazisinin amaci
tiberkllin deri testini 6zetlemektir.

Anahtar Kelimeler: Tuberkiloz, Tiberkilin, Mantoux
testi.

Abstract

Tuberculosis continues to be one of the major infectious
diseases threatening millions of lives worldwide, mainly in
developing but also in developed countries. It is estimated
that approximately one-third of the world’s population is
infected with Mycobacterium tuberculosis. Tuberculin is a
solution of antigens produced by the metabolic activity of
the Mycobacterium tuberculosis. It is a complex solution
containing many sorts of antigens, including those
belonging to the bacillus itself and those by products of the
metabolism of the growing organism. Worldwide,
tuberculin skin testing is the most frequently used
screening assay for the diagnosis of tuberculosis or for
detection of latent tuberculosis infection. Latent infection is
defined by the absence of clinical symptoms of tuberculosis
in addition to a delayed hypersensitivity reaction to the
purified protein derivative of Mycobacterium tuberculosis
used in tuberculin skin test or a T-cell response to
Mycobacterium  tuberculosis specific antigens. The
tuberculin skin test is not easy to administer or to interpret
and requires careful. Inexperience leads to error. This
review aims to summarize the tuberculin skin test.

Keywords: Tuberculosis, Tuberculin, Mantoux test.

Giris

Tuberkiiloz basta ylksek endemik oldugu
gelismekte olan (lkeler olmak Uzere, dinya
capinda milyonlarca hayati tehdit eden en
oncelikli infeksiyon hastaligi olmaya devam
etmektedir. Dlinya nifusunun (gte birinin
Mycobacterium tuberculosis ile infekte oldugu
tahmin edilmektedir (1). TUberkilin deri testi
genellikle Mycobacterium tuberculosis
infeksiyonunu géstermek icin kullanihlir. Bunun
disinda epidemiyolojik calismalarda ve latent
tlberkiloz infeksiyonun prevalansini
degerlendirmek icinde kullanilir (2). Tiiberkiloz
infeksiyonuna maruz kalan kisi ti¢ sonugtan biri
ile karsilasir; Dogal immun sistem higbir iz
birakmadan direkt olarak infeksiyonu
temizleyebilir, Mycobacterium tuberculosis
organizmalari dogrudan dogruya c¢ogalarak
primer tlberkiloz adi verilen hastaliga yol aca-

bilir veya mikroorganizmalarin blyUmesi
kontrol edilebilir ya da devam edebilir ancak
immun yanit konak hasta tarafindan
durdurulamaz ve latent infeksiyon meydana
gelir (3). Latent infeksiyonu olan bireyler aktif
tuberkiloz hastaligi agisindan risk altindadirlar.
Latent infeksiyonu olan bireylerde yasam boyu
aktif hastalik gelisme riski tiberkilin deri testi
araciligiyla saptanabildigi gibi, bu oranin % 5 ile
10 arasinda oldugu tahmin edilmektedir ve
yine tahminen vakalarin yarisinda aktif hastalik
latent infeksiyon gelistikten sonraki ilk ya da
ikinci yilda meydana gelmektedir. Latent
infeksiyon tedavisi, tlberkiloz kontroli igin
genel halk sagligi planinin dnemli bir bilesenidir
(4). Dinya Saghk Orgiti (WHO)ne gore,
dinyada iki milyardan fazla kisi latent
Mycobacterium tuberculosis ile enfektedir (1).
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Il. TUBERKULIN ANTIJENI

PPD (saflastiriimis protein tirevi = purified
protein derivative), tlberkdl basil kaltira
filtresinden protein presipitasyonu ile elde
edilir.  Kiltir  filtresinde  bulunan  ve
“thberkdlinler” adi verilen antijenleri icerir.
igeriginin biyik kismini yaklasik 10.000 Da
molekdl agirhgina sahip kiglik proteinler
olusturur, ayrica polisakkaritler ve baz lipidler
icerir (5).

Ill. TUBERKULIN REAKSIiYONU

Bu reaksiyon ge¢ tipte bir asiri duyarhlik
reaksiyonudur. Hicresel bir yanittir. Enfeksiyon
ile daha ©nce duyarllasan T hiicreleri,
tliberkilin cilt testi yapilan bolgeye gelerek
ortama lenfokinler salgilar. Bu lenfokinler, o
alanda  vazodilatasyona, @ 06deme, fibrin
birikimine ve diger inflamatuar hicrelerin
toplanmasina yol acar ve sonu¢ olarak
endurasyon olusur. Reaksiyon ortalama 5-6
saatte baslar ve 48-72 saatte maksimuma
diizeye ulasir. ilk 24 saatte ortaya cikan
reaksiyonlar gec tip yanit ile karistirilmamahdir

(5).

IV. TESTIN HAZIRLIK ASAMASI (6)

Mantoux testi icin standard doz intradermal
olarak 2TU/0,1 ml Tuberkulin PPD dir.

IV. A. Gerekli Materyaller:

Tuberculin PPD RT 23 SSI, 2 T.U./0,1 ml

sollisyonu

1 doz = 0,1 ml 0,04 microgram Tuberculin PPD
icerir.

+ 2°C ile +8°C saklanmalidir, siktan
korunmalidir.

eIlml dereceli kisa egime uygun 26G

(0.45x10mm) igne

Enjektorde tiberkilinin ayarlanmasi
Kesici kutusu
Hasta kaydi

Anafilaktik reaksiyonlar mantoux testi ile nadir
gorilmesine  ragmen gerekli  6nlemlerin
alinmasi

IV. B. Hasta ile Karar asamasi

Hastaya mantoux testinin neden yapildig
konusunda ve uygulama proseddrleri hakkinda
actklama yapilir. Testin yorumu hakkinda
hastaya gerekli bilgiler verilir ve uygulamadan
sonra  48-72  saat uygulama alanini
gozlemlemesi tembihlenir. Tlberkilin deri testi
gebelik ve laktasyon da uygulanabilir. Daha
once tiberkulin Grinlerine asiri duyarlilik veya
siddetli deri reaksiyonu gosterenlere
yapilmamalidir.

IV. C. Tiiberkilin kontrolii:

Tlberkilin sisesinin son kullanim tarihi kontrol
edilir. BCG asisinin ve Tiberkdlin solisyonunun
buzdolabinda ayri bdlmelerde korunur ve
dogru UrUndn uygulandiginin  dogrulugu
saglanir. Tuberkilinin uygun sartlarda yani +2
ile +8 derecede saklandigindan ve isiktan
korundugundan emin olunur.

V. TESTIN UYGULANMASI (7)

Mantoux testi latent tliberkiiloz infeksiyonunu,
yakin gegmiste gegirilmis infeksiyonu ve kismen
tiberkiiloz hastaliginin  tanisinda kullanilir.
Daha oOnce tliberkiloz hastaligl gecirenlere ve
onceki mantoux testi 15 mm den fazla
saptananlara 6nerilmez.

V. A. Hasta egitimini saglama ve injeksiyon
alanini belirleme

-Gerekli malzemeler biraraya getirilir ve
Mantoux testinin neden yapildigi ve ne tir
prosediirler  icerdigi  hastaya  aciklanir.
Uygulamadan 48-72 saat sonra endurasyon
Olgim ve testin yorumu igin hastaya mutlaka
gelmesi gerektigi soylenir. Avug¢ ici yukari
bakacak sekilde on kol sikica tutularak test
alani belirlenir. Dirsek ekleminden 5-10 cm
uzakta vyara, siyrik, damar, kil ve kas
kenarlarindan uzak bir alan secilir ve iyice
aydinlatilir. Goézle gorilar sekilde kirli olan
alanlar su ve sabun ile iyice yikanir.

V. B. Siringanin hazirlanmasi

Kigik sisenin 0,1 ml ‘sinde 2 TU SSI tiberkilin
icerdiginden ve sisenin son kullanma tarihinin
gecmediginden emin olunmalidir. Bir ml olarak
derecelendirilmis siringaya uygun numarali (21
G) igne glvenli bir sekilde takildiktan sonra
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sadece 0,1 ml tuberkdlin cekilir. Tuberkilin
cekiminde kullanilan igne glivenli bir sekilde
imha edilir ve 25G ya da 26G’lik kisa egimli igne
glvenli bir sekilde takilir. Tam olarak 0,1 ml
tlberkdlin kalana kadar fazla tiberkilin ve
hava disari atilir.

V. C. 0,1 ML Tuberkilinin injeksiyonu

Dirsek ekleminden 5-10 cm asagida secilmis
alandaki deri basparmak ve isaret parmagi
arasinda gergin bir sekilde tutulur. 5-15
derecelik agiyla yukari egimli olacak sekilde
igne sokulur.

Eg§im tamamen yok olana ve cilt altinda
goruninceye kadar igne vyaklastk 3 mm
epidermis iginde ilerletilir. Gergin deri serbest
birakilir ve 6n kol da segilen alanda siringa
tutularak tiberkdlin soliisyonu yavasca enjekte
edilir. Eger igne dogru yerlesmisse tiberkilin
deriye girdiginde tamamen sert bir direng
hissedilir ve 6-10 mm ¢aph soluk renkli bir alan
olusur.

V. D. Deri testini kontrol et, bilgileri kaydet ve
tekrar goriismek igin randevu ver

Eger kabarti 6 mm den daha az ise orijinal test
alanindan 5 cm uzaklkta bir alanda test
tekrarlanmalidir. Kasinti, kabarikhk  ve
irritasyonun olabilecegi hastaya anlatiimal,
bunlarin normal reaksiyonlar oldugu ve tedavi
gerektirmedigi belirtilmelidir. Hastaya bolgeyi
kasimamasi, bolgeyi temiz tutmasi, kremler,
losyonlar ve vyapiskan  pansumanlardan
sakinmasi soylenmelidir. Tim gerekli bilgiler
kaydedilir ve hastanin geri donmesi ve testi
okutmasi icin bir randevu karti saglanir.

V1. TESTIN OKUNMASI (7)

Mantoux deri testi uygulamadan 48-72 saat
sonra okunur. Deri testini okumanin temeli
endurasyonun varhigi ya da yoklunun 6lcimi ve
kaydedilmesine dayanir. Mantoux testinin
glvenilir sekilde okunmasi egitim, kontrol,
pratik ve prosedirlerin standardizasyonunu
gerektirir. Bu ayni zamanda periyodik olarak

VI. A. Alani kontrol et

iyi aydinlatilmis yiizeyde alan gérsel olarak
muayene edilir. Kizarikhk ve yumusak kabariklik
olsa bile sadece sert, yogun ve kabarik
formdaki endurasyon 6lgiilmelidir.

VI. B. Endurasyonun palpasyonu

Endurasyon her zaman gorilmeyebilir yada
bulunmayabilir ve parmak uglari ile palpasyonla
belirlenebilir. Endurasyonun kenarlarini ve
sinirlarini belirlemek icin 1siktan yararlanilir,
kibarca hareket edilir, 6n kol ylzeyi boyunca
parmak uglari strtiklenir.

VI. C. Endurasyonu isaretle

Endurasyon ¢api 6l¢limi 6n kol tzerinde kolun
basparmak tarafindan kiiclik parmak tarafina
dogru vyapilir. On kolda bir uctan digerine
endurasyonun en genis kenarini  uygun
noktayla kolayca isaretlemek icin yol gosterici
olarak parmak ucu kullanilir. Eger
endurasyonun kenarlari diizensizse, isaretleme
ve 6lclim 6n kol Gistiinde en uzun capla yapilir.

VI. D. Endurasyon olgiimii

Endurasyon c¢api olcimi  yapilirken plastik
fleksibl milimetre cetvel kullanilir. Cetvelin
sifirla  baslayan tarafi sol kenar noktaya
yerlestirilir ve cetvelin sag kenar noktaya gelen
taraf ¢izgisi okunur

VI. E. Endurasyon Olgiisiinii milimetre olarak
kaydet

Endurasyonun milimetre olarak tam oOlglsi
kaydedilir. Eger endurasyon vyoksa ‘O'mm
olarak kaydedilir. Sonuglar pozitif yada negatif
olarak kaydedilmez. Testin okundugu giin ve
tarih kaydedilir, testi okuyan personelin adi
soyadi ve imzasi ve yan etki olup olmadig
kaydedilir.

VII. TESTIN YORUMLANMASI (7)

Mantoux testi tlberkiloza karsi immuniteyi
olgmez fakat tlberkiline karsi asiri duyarlihgin
derecesini belirler. Endurasyonun buyuklaga ile
aktif  tuberkiloz

testin  guvenilirliginin  standardizasyonunu hastaliginin  mevcudiyeti

icerir. korelasyon gostermez ancak, endurasyonun
blayukligl, ileride  tlberkiiloz  hastahgl
gelisimiyle korelasyon gosterir.
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Test sonucunun  yorumu iliskili  klinik
durumlarin esasina dayanir. Tiberkiloz igin
spesifik risk faktorlerinin yoklugunda 6-15 mm
arasl endurasyon capi blyutk olasilikla 6nceki
BCG asisina yada tiberkiloz infeksiyonundan
ziyade cevresel mikobakteriyal infeksiyonlara
baglidir. Yiiksek olasilikla tiberkiiloz
infeksiyonu oldugunda 6rnegin; infeksiy6z vaka
ile temas, yuksek mesleki risk ya da prevalansin
yiksek oldugu llkelerde yasamak eger BCG
asis1 0ykusl yoksa, 6 mm’den fazla endurasyon
¢ap! biyik olasilikla tiiberkiilozdan dolayidir.
Endurasyon ¢apinin 6 mm ya da daha biyilk
olmasi, ya tiberkiloz infeksiyonunu, gevresel
mikobakteri infeksiyonunu ya da 6nceki BCG
asisina baghdir. (BCG ile asilanmis bireylerde
normalde 4-8 hafta sonra tuberkilin
pozitiflesir). Amagsiz olarak BCG sonrasi rutin
Mantoux testi uygulamak ve tiliberkiiloz
hastaligina karsi koruma ve asl sonrasi
Mantoux reaksiyonlari arasinda korelasyon
yoktur. Endurasyon c¢apinin 15 mm den biylk
olmasi onceki BCG asisina ya da cevresel
mikobakteri infeksiyonlarina bagli olma ihtimali
disaktar.

VII. A. Booster etkisi

Booster etkisi baslica yillar Once
mikobakterilere karsi duyarlanmis eriskin ve
yasli hastalarda goriilen dolasimdaki c¢ok az
sayidaki duyarlanmis lenfositlerin Mantoux
testine karsi olusturdugu lokal reaksiyondur. ilk
testin olusturdugu immun yanittan dolayi
tekrarlanan testlerde daha biyilk yanitlar
alinir. Dogru olan ikinci booster yanitidir.
Booster yaniti Mantoux testinden sonraki iki
yila kadar ortaya cikabilir ve ilk Mantoux
yanitini karistirabilir.

VII. B. iki adim testi

Booster vyanitina duyarli kisilerde gercek
Mantoux degerini belirlemek igin ilk testten bir
hafta sonra test tekrarlanir. Onceki iki yilda
Mantoux testi yapilanlarda ya da, infeksiyoz
kisilerle temas edenlerde eger bulasma
olmussa zaten duyarli olacagindan iki adim
testi gereksizdir.

VII. C. Mantoux testinin eski haline donmesi

Bir oOnceki testteki Mantoux yanitina goére
azalma olarak tanimlanan bu durum oldukca
nadirdir ve daha ¢ok 6nceki testte endurasyon

¢apinin 15 mm vyada daha blyik saptandig
yasli kisilerde gorulir.

Tablo 1. Dinya
Yorumlamasi (8)

Saghk Orgitinin  TDT

Pozitif test:
e >10 mm BCG asisi olmayanlarda
e >15 mm BCG skari olanlarda

Tablo 2. ABD’de TDT’nin Yorumlanmasi (9)

e Tiberkilin reaksiyonu 5 mm ve lzerinde ise
asagidaki grupta pozitif olarak kabul edilir.

- HIV-pozitif bireyler

- Tiberkilozlu olgu
temasli birey

- Eski TB olgusunda akciger grafisinde fibrotik
degisiklikler olmasi

- Organ nakli olan veya bagisikligi baskilanmis
olan hastalar

- 15 mg/kg/gilin dozunda >1 ay suredir steroid
ile tedavi alanlar

e Tiberkdilin reaksiyonu 10 mm ve Ulizerinde
ise asagidaki grupta pozitif olarak kabul
edilir.

- Yiksek hastalik insidansi olan tlkeden son 5
yil icinde go¢ edenler

- Enjeksiyon ilag bagimlilari

- Yuksek riskli ortamda c¢alisanlar veya
bulunanlar: mahkumlar, bakim evinde ve
uzun sdreli bakim Gnitelerinde bulunanlar,
hastane ve diger saglk (Unitelerinde
calisanlar, AIDS hastalarina bakim saglayan
Unitelerde bulunanlar, evsizler yurdunda
bulunanlar

- Mikobakteri laboratuvari calisanlari

- Yiksek riskli hastaliklari olan bireyler

- 4 vyas altindaki c¢ocuklar, yiksek riskli
eriskinler ile temasi olan c¢ocuklar ve
adolesanlar

e Bilenen risk faktori olmayan bireyde 15 mm
ve Uzeri tuberkilin yaniti pozitif olarak kabul
edilir.

ile yakin dbénemde

VIIl. TUBERKULIN DERi TESTiNiIN YALANCI
POZIiTiF REAKSIYON VERDiGi DURUMLAR

Yalanci pozitif yanit genellikle PPD antijeni ile
paylasilan diger mikobakteri antijenlerinden
kaynaklanmaktadir. Bu da tiuberkiloz disi
mikobakteriler (TDM) ile infeksiyona bagl
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capraz reaksiyon veya BCG asilamasina bagli
olarak ortaya ¢cikmaktadir (10). Bu varsayimlar
PPD proteomik igeriginin kabaca %60’inI
olusturan dort isi sok proteininin (GroEl, GroEs,
DnaK, and HspX) molekiler analiz ile
gosterilmesiyle dogrulandi (11). Bu proteinlerin
yiuksek homolojisi ortaktir (%70'ten fazla) ve
bircok mikobakteri tarleri arasinda
korunur(11). BCG asisi ya da nontlberkiloz
mikobakterilerle infeksiyonla olan potansiyel
cross reaksiyondan dolayl Mycobacterium
tuberculosis ile infekte kisilerin
belirlenmesinde ve epidemiyolojik ¢alismalarda
tlberklin deri testinin kullanimi
zorlasmaktadir (12). Asagidaki durumlarda
reaksiyonun M. Tuberculosis enfeksiyonuna
baglh  olabilecegi  dusinilmektedir: 1)
Endirasyon ¢apinin  blyik olmasi, 2)
Tuberkilozlu birey ile temasin olmasi 3) Ailede
tlberkiloz hastaligi 6ykiisi olmasi veya llkede
tliberkiloz enfeksiyonu prevalansinin yiksek
olmasi 4) Asi ile test arasinda uzun bir siire
olmasl. Asiya bagh tlberkilin yaniti zamanla
azalma gosterir ve 10 yildan daha uzun siirmesi
beklenmez (13). Asi sonrasinda olusan TDT
reaksiyonu, asinin koruyuculugunu gostermez
ve BCG asisindan sonra gecen sireye bagli
olarak tliberkiilin yanitinda azalma gorilebilir
(14).

Tablo 3. Tiirkiye Cumhuriyeti Saghk Bakanlig
Verem Savas Daire Baskanhg’’'na Gore
Tiberkdlin Deri Testinin Yorumlanmasi (5)

e  BCG skari olmayan bireyler:

e 0-5 mm ise: Negatif olarak kabul edilir.

e 6-9 mm ise: Slpheli kabul edilir, 1 hafta
sonra test tekrarlanir, yine 6-9 mm
bulunursa negatif kabul edilir; 10 mm ve
Uzeri pozitif kabul edilir.

e 10 mm ve Uzeri: Pozitif kabul edilir.

o Bagisikligi baskilanmig kisilerde 5 mm ve
Uzeri pozitif kabul edilir.

e BCG skari bulunan bireyler:

e 0-5 mm: Negatif kabul edilir.

e 6-14 mm: BCG’ ye bagh kabul edilir.

e 15 mm ve uzeri: Pozitif kabul edilir,
infeksiyon olarak degerlendirilir.

Tablo 4. Tiberkiline Yaniti Azaltan Faktorler

e Test Edilen Kisiye Ait Faktorler

e infeksiyonlar

e Viral (kizamik, kabakulak, su gicegi, HIV)

e Bakteriyel (tifo, tifls, brucella, bogmaca,
yaygin tiiberkiloz, tiiberkiloz plorezi)

e Mantarlar (Gliney Amerika blastomikozu)

e Canh viris asilari (kizamik, kabakulak,
polio, su cicegi)

e Metabolik bozukluklar (kronik bobrek
yetmezligi)

e Proteinlerin dusUklGgl  (ciddi
distklugi, afibrinojenemi)

e Lenfoid organlari etkileyen hastaliklar
(Hodgkin hastaligi, lenfoma, kronik

e |6semi, sarkoidoz)

e laglar (kortikosteroidler ve diger bircok
bagisikhg baskilayici ilag)

e Yas (yenidoganlar, “azalmis” duyarhhg
olan yasli hastalar)

e Stres (cerrahi, yaniklar, mental hastaliklar,
graft versus host reaksiyonlari)

e Kullanilan Tiberkiline Ait Faktorler

e Uygunsuz depolama (isi ve 1siga maruziyet)

e Uygunsuz sulandirmalar

e Kimyasal denaturasyon

e Kontaminasyon

e Yapisma (adsorbsiyon) (Tween 80

eklemekle kismen kontrol edilir)

Uygulama Yéntemine iliskin Faktorler

Cok az antijen enjekte etmek

Cilt altina enjeksiyon

Enjektore ¢ektikten sonra ge¢ uygulama

e Diger cilt testlerine ¢ok yakin enjeksiyon

e Okuma ve Kayit ile ilgili Faktorler

e Deneyimsiz okuyucu

e Bilingli ya da bilingsiz hatalar

e Kayit hatalari (15)

protein

IX. TUBERKULIN DERi TESTiININ YALANCI
NEGATIiF REAKSIYON VERDiIGi DURUMLAR

TB basili ile enfekte olan bazi bireylerde
gecikmis tipte asiri duyarlilik reaksiyonu vyillar
icinde giderek azalabilir. Bu bireyler
infeksiyondan  yillar sonra tekrar test
edildiklerinde negatif yanit verebilirler. Fakat
TDT 1-3 hafta sonra tekrarlandiginda tip 4 asiri
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duyarhlik reaksiyonunu uyarabilir
(boosterfenomeni). Bu etki her yas grubunda
gorlebilir, insidansi yas arttikca artar ve
yaslilarda daha sik gorilir. Booster etkisi
tlberkiloz disi mikobakterilerle enfekte olmus
bireylerde veya BCG asisi ile asilanmis
bireylerde de gorilebilir. iki asamali TDT
booster etkisini ortadan kaldirmak icin yapilir.
Eger vyapilan ilk deri testi negatif olarak
degerlendirilmis ise, ikinci test 1 hafta
sonrasinda yapiimalidir. ikinci teste alinan
pozitif yanit olasilikla “booster” yanitidir (eski
infeksiyon veya BCG asilanmasi). TDT' den
yararlanilabilmesi igin o toplumdaki M.
Tuberculosis infeksiyonunun prevalansi ve TDM
infeksiyonlari  ile  ¢apraz  reaksiyonlarin
prevalansinin bilinmesi gereklidir (8).
X. TUBERKULIN DERI TESTININ
KONTRENDIKASYONLARI

Kisinin TB gecirdigi biliniyorsa ya da tiiberkiiloz
tedavisi aldigi biliniyorsa, ge¢miste tlberkdilin
cilt testinde bulli reaksiyonu olmussa, asiri
yaniklari ya da egzemasi varsa, son bir ayda
kizamik,  kabakulak gibi ~ 6nemli  virls
infeksiyonu gecirmis ya da canh virls asisi
olmussa TDT yapilmamalidir (5).
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