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Low Dose Hypobaric Bupivacaine in Unilateral Spinal Anesthesia

for Endovenous Radiofrequency Ablation

Mini Doz Hipobarik Unilateral Spinal Anestezi ile Endovenéz Radyofrekans Tedavisi

Mesut Erba;l, Hasan Ali Kiraz®, Ali Umit Yenerz, Tuncer Simsekl, Tugba Doéul, Hiiseyin Toman', Hasan $ahin1, M Turgut

Alper Ozkan®

1Department Of Anesthesiology And Reanimation, School Of Medicine, Canakkale Onsekiz Mart University, Canakkale, Turkey
2Department Of Cardiovascular Surgery, School Of Medicine, Canakkale Onsekiz Mart University, Canakkale, Turkey

Ozet

Amag: Bu calisma ile alt ekstremite ylizeyel venoz yet-
mezlik ve buna bagl gelisen varislerin RFA (radyofrekans
ablasyon) ile tedavisinde unilateral spinal anestezi sirasin-
da kullanilan mini doz hipobarik bupivakainin ginubirlik
cerrahideki etkinligini arastirmayi hedefledik.

Yoéntem: Bu ¢alisma 2012-2013 yillari arasinda Canakkale
Onsekiz Mart Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi
Anesteziyoloji ve Reanimasyon Anabilim Dali biinyesinde
Kalp ve Damar Cerrahisi ameliyathanesinde elektif endo-
venoz radyofrekans ablasyon yontemi ile tek tarafli varis
tedavisi yapilan hastalarin dosya bilgilerinin retrospektif
olarak incelenmesi ile gergeklestirildi. Calismaya ASA I-II
risk grubundaki 18-55 yas araliginda 40 hasta dahil edildi.
Calismaya alinan hastalara 1,5 mL %1 izobarik bupivakain
“Marcaine® %0,5 flakon, Eczacibasi” + 3,5 mL distile su
karisinimin 3 mL’si 4,5 mg olarak intratekal verildi. Bu
dozdaki ilacin son hali 37 °C’de hipobarik oldugu(1) litera-
tir bilgileri ile dogrulandi. Spinal anestezinin duyusal blok
seviyesi, motor blok derecesi ve hemodinamik gésterge-
lerden olan kalp atim hizi (KAH), ortalama arter basinci
(OAB) ve Sp0O2 degerleri spinal anestezi yapildiktan sonra
15 dk boyunca her 2,5 dk’da bir, daha sonra ameliyat
bitimine kadar her 5 dk’da bir kaydedildi.

Bulgular: Calismamiza 18'ierkek 22’si kadin olmak Uzere
40 hasta dahil edildi. Hastalarin 2’sinde bulanti/kusma,
2’sinde de bradikardi gozlemledik. Maksimum duyusal
blok olusma suresi 9,18 dk iken maksimum motor blok
olugma suresi 11,3 dk olarak gozlendi.

Sonug: Sonug¢ olarak elektif endovendz radyofrekans
ablasyon yontemi ile tek tarafli varis tedavisi yapilan has-
talarda unilateral spinal anestezinin etkin bir anestezinin
yaninda minimal dizeyde yan etki olusturup ve hasta
memnuniyetini artirarak erken taburculuk slresi saglar.
Anahtar Kelimeler: Hipobarik, diisiik doz, spinal anestezi.

Abstract

Objective: We aimed to investigate the effects of low dose
hypobaric bupivacaine usage in unilateral spinal anesthesia
for the treatment of varicose veins with RFA (radiofrequen-
cy ablation).

Method: This retrospective study was performed by Canak-
kale 18 Mart Medical Faculty Department of Anesthesiolo-
gy and Reanimation with the method of elective endove-
nous radiofrequency catheter ablation, scanning the file
information of patients retrospectively. 40 patients in the
18-55 year old range and who are in the ASA I-ll risk group
were included in the study. Patients intrathecally received
4,5 mg (3 ml) hypobaric bupivacaine (0.5% plain bupiva-
caine 1.5mL+3.5 ml of distilled water). This final dose of
bupivacaine at 37°C (1) was confirmed as hypobaric by
literature. Motor blockade, sensorial blockade and hemo-
dynamic parameters were assessed every 2.5 minutes
during the first 15 minutes after spinal injection and then
every 5 minutes until the end of operation The side effects
during the operation time, such as hypotension, bradycar-
dia, nausea, vomiting, pain, respiratory depression were
also documented. The operative time was recorded.
Results: Of the patients included in our study 18 were male
and 22 were females. We observed bradycardia in 2 pa-
tients and nausea/vomiting in 2 patients. While the mean
duration of achieving maximum sensorial block was ob-
served as 9,18 min, the average time to reach the maxi-
mum motor block was observed as 11.3 min.

Conclusion: In conclusion, unilateral spinal anesthesia
performed in patients undergoing elective endovenous
radiofrequency catheter ablation treatment of bilateral
varicose veins provides early hospital discharge by creating
effective anesthesia and minimal side effects and increases
patients' satisfaction.

Keywords: Hypobaric, low dose, spinal anesthesia.

Introduction

The difference in density between cerebrospi-
nal fluid (CSF) and the local anesthetic solu-
tions is an important factor affecting the distri-
bution within the subarachnoid space. In out-
patient surgery spinal anesthesia preference
may not be appropriate. In that case, the spinal
anesthesia techniques which have faster block
recovery and less side effects can be applied
(1,2).

In outpatient surgery, unilateral spinal anes-
thesia has many advantages such as faster
block recovery, less hypotension, patient satis-
faction and early discharge period (3-5). The
low-dose local anesthetics usage for unilateral
spinal anesthesia induces shorter recovery
time of motor blockade, provides hemodynam-
ic stability and reduces the risk of urinary re-
tention. In addition, the effectiveness of uni-
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lateral spinal anesthesia is increased by the
lateral decubitus position, slow speed of local
anesthetic administration (2,6,7). The hypobar-
ic or hyperbaric local anesthetic agents can be
used for unilateral spinal anesthesia applica-
tion in lateral position. The anesthesia tends to
form a layer above the injected line with hypo-
baric solutions and below the injected line with
hyperbaric solutions.

In this study, we aimed to investigate the ef-
fects of low dose hypobaric bupivacaine usage
in unilateral spinal anesthesia for the treat-
ment of varicose veins with RFA (radiofrequen-
cy ablation).

Materials and Methods

This retrospective study was performed by
Canakkale 18 Mart Medical Faculty Anesthesi-
ology and Reanimation Department with the
method of elective endovenous radiofrequency
catheter ablation, scanning the file information
of patient’s retrospectively. 40 patients in the
18-55 year old range and who are in the ASA I-
Il risk group were included in the study.

Patients intrathecally received 4,5 mg (3 ml)
hypobaric bupivacaine (0.5% plain bupivacaine
1.5mL+3.5 ml of distilled water). This final
dose of bupivacaine at 37°C (1) was confirmed
as hypobaric by literature. The following infor-
mation’s were achieved by examining the an-
esthesia case files; preoperative intravenous
cannulas were inserted on the forearm and
given the intravenous infusion of 6-8 mL/kg of
0.9 % NaCl solutions, monitorization of EKG,
Sp02 and non-invasive blood pressure were
done for the patients in the operating room
(GE DASH 5000, SN:SHQ11403111SA, USA ).
The patients also received oxygen via a nasal
cannula (4 L/min). Patients were placed in the
lateral position lying on the nonoperated side.
Dural punctures were performed at the L3-L4
or L4-L5 intervertebral space, using a 20-gauge
35mm introducer and 26-gauge atraumatic
spinal needle (Atraucan’, B.Braun, Melsungen
AG) with the orifice directed toward the non-
dependent side. The correct position was veri-
fied by visualisation of cerebrospinal fluid
(CSF). Patients intrathecally received 4,5 mg (3
ml) hypobaric bupivacaine. Patients were

maintained in this position for 15 minutes and
then placed in the supine position. Sensory and
motor blocks were evaluated bilaterally. Motor
blockade, sensorial blockade and hemodynam-
ic parameters were assessed every 2.5 minutes
during the first 15 minutes after spinal injec-
tion and then every 5 minutes until the end of
operation. The level of sensory block was as-
sessed by pinprick testing and the sympathetic
block was assessed by cold warm discrimina-
tion. Motor blockade was assessed using a
modified Bromage scale (0=no motor block;
1=hip blocked; 2=hip and knee blocked; 3=hip,
knee and ankle blocked) Two-segment regres-
sion time of sensory block was recorded as the
duration of sensory blockade. Clinically rele-
vant hypotension (decrease in systolic blood
pressure 20% from start value or below 60
mmHg in mean blood arterial pressure) was
initially treated with a rapid intravenous infu-
sion of (50 mL/min) of isotonic solutions, and if
that was ineffective for three minutes, intrave-
nous bolus of ephedrine 5-10 mg was given
and doses of ephedrine were recorded until
discharging the patients from post anesthesia
care unit (PACU). Clinically relevant bradycar-
dia (decrease in heart rate to less than 50 bpm)
was treated with 0.5 mg of intravenous atro-
pine (Atropine sulfate, 0.5 mg, 1 mL, DROG-
SAN/Ankara).

The side effects during the operation time,
such as hypotension, bradycardia, nausea,
vomiting, pain, respiratory depression were
also documented. The operative time was rec-
orded.

After the operation the patients and the sur-
geons were asked whether they were satisfied
with anesthesia. Satisfaction scores of patient
and surgeon were reported (using any number
from 0 to 5, where 0 is the bad and 5 is the
perfect). Heart rate(HR), systolic blood pres-
sure(SBP), diastolic blood pressure(DBP), mean
arterial blood pressure(MAP), blood oxygen
saturation by pulse oximetry (Sp02), the levels
of sensory and motor blockade were docu-
mented every 10 minutes in PACU.

The patients within normal post-anesthesia
follow up were discharged from PACU. The
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discharging periods of patients have been re-
ported from post-anesthesia follow up reports.

Results
18 men and 22 women were included in our
study and the demographic characteristics of

the patients are shown in Table 1.

Table 1. The demographic characteristics of
patients

Age (year) 46,7 (21-65)
Height(cm) 159,7(155-187)
Weight (kg) 74,3(60-116)
ASA I/11 14/26
Interference level 16/24
(L3-L4/L4-15)

Right leg/ left leg 21/19

Patients achieving maximum motor block was
observed and the mean duration was 11.3 min.
The average time to reach the maximum motor
block was observed as 11.3 min. The blocking
properties of study are shown in Table2.

Table 2. The blocking properties of study.

Maximum extent of sensory block 3/20/17
(T12/11/12)

Time to reach maximum sensory 9,18
block level (min)

Time to reach maximum motor 11,3

block level (min)

Two-segment regression time (min) 37,5
Time to motor block termination 82,4
(min)
Time to sensory block termination 105
(min)
Time to mobilization (min) 157

We observed bradycardia in 2 patients and
nausea/vomiting in 2 patients. The side effects
after spinal anesthesia and postoperative peri-
ods are shown in Table 3. The patients and
surgeons satisfaction are shown in Table 4. The
patient’'s hemodynamic characteristics are
shown in Table 5.

Table 3. The side effects after spinal anesthesia
and postoperative periods

Side effects %
Bradycardia (%) 5
Hypotension (%) 2,5
Nausea/vomitting (%) 5
Respiratory depression (%) 0
Urinary retention (%) 0
Headache(%) 2,5

Table 4. The patients and surgeons satisfaction

good great perfect
Surgeons satisfaction 10 10 80
(%)
Patients satisfaction 0 15 85
(%)

Table 5. The patients hemodynamic characte-
ristics

HR(avarage) MAP(mm/hg)
Basal 7312 8818
2,5. min 7611 90+7
5. min 7819 85110
10. min 777 8916
15. min 71+10 9045
30. min 7448 9418
1. hour 7517 9115
Discussion

In our study we used 4.5mg (1.5ml) hypobaric
bupivacaine during unilateral spinal anesthesia
and we have achieved sufficient sensory and
motor block with hemodynamic stability. In
addition, just minimal side effects were seen
and early discharge period was observed.

The incidence of complications is increasing
according to the increasing doses of local anes-
thetic used during spinal anesthesia. Therefore,
due to the potential hemodynamic benefits
interest in unilateral spinal anesthesia is in-
creasing day by day (8). In a study the same
doses of local anesthetic (hyperbaric bupiva-
caine 8mg) were used in unilateral and bilateral
spinal anesthesia and the incidence of hypo-
tension evaluated for both techniques. The
incidence of hypotension was observed 22.4%
in bilateral spinal anesthesia group and the
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rate has remained at 5% in unilateral spinal
anesthesia group (4).

Esmaoglu et al (9) reported that complication
rates were lower, patient tolerance was better
and hospital stay was shorter in unilateral spi-
nal anesthesia when compared with bilateral
spinal anesthesia in patients undergoing knee
arthroscopy.

Unilateral spinal anesthesia provides a better
hemodynamic stability alongside faster recov-
ery of motor and sensory block, besides the
incidence of urinary retention is also reduced
in these patients. The incidence of cardiovascu-
lar complications were decreased related to
the less sympathetic block in unilateral spinal
anesthesia when compared with bilateral spi-
nal anesthesia. Also patient satisfaction ob-
served more favorable in unilateral spinal anes-
thesia (1.10 to 13).

There are factors that reduce the success of
unilateral spinal anesthesia. Among these are
patient's position, the size of the spinal needle,
speed of injection and the amount and density
of local anesthetic being used (14). With higher
doses of bupivacaine (12-20 mg), spread of
block is limited in an hour after lateral decubi-
tus position, however if low doses of bupiva-
caine (5-8 mg) administered, after lateral de-
cubitus position only 10-15 min later the block
spread is limited (15,16). In a study low-dose
hypobaric bupivacaine (5mg) was used and
attainment of sufficient anesthesia was ob-
served at least 20 min waiting after the lateral
decubitus position (17).

Vann et al. (18) found that when 2.5 ml of 0.5%
isobaric levobupivacaine used for spinal anes-
thesia compared to 2.5 ml of 0.5% hyperbaric
bupivacaine the onset time of sensory block
was 10 min for the first and 7.3 min fort the
second procedure. The regression time of sen-
sory level by two segments was 101 min and
111.7 min, sensory regression to T12 level was
139.5 min and 133.3 min, the time of motor
block onset was 7.5 min. and 4.9 min, the time
to recovery of block was 232.1 min and 192.9
min, respectively. In our study we have
achieved an effective anesthesia and analgesia
with unilateral spinal anesthesia in the lateral
decubitus position with mini dose (4.5mg/3ml)

of bupivacaine. In addition, hemodynamic sta-
bility alongside the rapid recovery of sensory
and motor block was achieved, thus we ob-
served that patients with any complication
discharged on the same day. Patient and sur-
geon satisfaction was evaluated as 90%. In our
retrospective study we observed 2 patients
with inadequate anesthesia and surgical pro-
cedures completed with sedoanalgesia in these
patients.

In conclusion, unilateral spinal anesthesia per-
formed in patients undergoing elective endo-
venous radiofrequency catheter ablation
treatment of bilateral varicose veins provides
early hospital discharge by creating effective
anesthesia and minimal side effects and in-
creases patients' satisfaction.
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The relationship between the results of skin prick test and the pulmonary

symptoms in patients with allergic rhinitis symptoms

Allerjik rinit semptomlari olan hastalarda deri prik testi sonuglari ile akciGer semptomlari

arasindaki iliski

Melike Demirl, Giilistan Karadenizl, Emre Gl'.inbeyz, Hayriye Karabulut®

! Kegioren Egitim ve Arastirma Hastanesi Gogus Hastaliklari Klinigi, Ankara

? Ondokuz Mayis Universitesi Tip Fakiiltesi, Kulak Burun Bogaz Anabilim Dali, Samsun
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Ozet
Amag: Deri prik testi sonuglari ve akciger semptomlarinin

sikhigr arasindaki iliskiyi incelemek ve alerjik rinit
semptomlari bulunan hastalarda hangi allerjenlerin
akciger semptomlariyla daha vyakin iliskili oldugunu

arastirmaktir.

Yontem: Rinit semptomlari ile bagvuran ve deri prik testi
yapilan 1343 hasta calismaya dahil edildi. Oksiiriik, nefes
darligr ve hirilti solunum akciger semptomlari olarak
kabul edildi. Dri prik test ve akciger semptomlari
arasindaki iligki arastirildi.

Bulgular: 1343 hastadan 449’unda deri prik testi negatif,
894’linde pozitif idi. En sik akciger semptomlarinin
Okstrtk (%52.9) ve nefes darligi (%45.2) oldugu gozlendi.
Akciger semptomlari alerjik grupta (%70.8) alerjik olmayan
gruba ( %29.2) gore anlamli oranda daha fazlaydi
(p=0.021). Akciger semptomu olan ve olmayan gruplar
karsilastirildiginda alerjen dagihmi ve sayilari yoninden
anlamli fark izlenmedi.

Sonug: Akciger semptomlari olan hastalarda olmayanlara
gore deri prik testi anlaml oranda daha yiiksek bulundu.
Allerjik rinitli hastalarda alerjen dagihmi ile akciger
semptomlari arasinda iliski bulmadik.

Anahtar Kelimeler: Allerjik rinit, deri prik test, oksurik,
astma, hiriltili solunum.

Abstract

Objective: To investigate the relationship between skin
prick test results and the frequency of pulmonary
symptoms and to discover which allergens are more
commonly associated with the pulmonary symptoms in
patients with allergic rhinitis symptoms.

Method: 1343 patients who presented with rhinitis
symptoms and underwent the skin prick test were included
in the study. Coughing, shortness of breath and wheezing
were considered as pulmonary symptoms. The relationship
between the skin prick test results and the pulmonary
symptoms were investigated.

Results: Of the 1343 patients, skin prick test was negative
in the 449 and positive in the 894 of the patients. It was
observed that the most frequent pulmonary symptoms
were coughing (52.9%) and shortness of breath (45.2%).
Pulmonary symptoms were significantly high in the allergic
patients (70.8%) compared to the non-allergic group
(%29.2) (p=0.021). No significant differences were detected
between the patient groups with and without pulmonary
symptoms in terms of distribution and count of allergens.
Conclusion: A positive skin prick test occurred significantly
high in patients with pulmonary symptoms compared to
the patients without pulmonary symptoms. We did not find
a relationship between the distribution of allergens and the
pulmonary symptoms in patients with allergic rhinitis.

Keywords: Allergic rhinitis, skin prick test, coughing,
asthma, wheezing.

Introduction

Allergic rhinitis (AR) is a common disease seen
in the 10-20 % of society with frequencies
differing by region (1, 2). AR is classified
according to periods of symptoms known as
perennial (whole year/ongoing) and seasonal
and is defined as persistent rhinitis when
symptoms occur >4 days/week and >4
consecutive weeks (3,4). The relation between
AR and asthma has been known for years (4).
AR is a risk factor for developing asthma and
can eventually lead to the development of
asthma (5). The risk of developing asthma is 3-
fold higher in patients with AR compared to

the normal population (4). While asthma
symptoms develop in 38% of the patients with
AR, nasal symptoms are seen in 78% of
patients with asthma (6). The relationship
between AR and asthma can be explained by
three mechanisms. The first mechanism is
known as the nasobronchial reflex, while the
second one is characterized by inflammatory
cells and mediators entering into the nasal
airway by postnasal flow. The third mechanism
occurs by inflammatory mediators entering the
lungs through the systemic circulation via
absorption (6, 7). The proteins activated and
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secreted from eosinophils cause damage to
bronchial epithelial cells in patients with AR.
Moreover, it has been shown that bronchial
hyperactivity could occur in patients with AR
who have no symptoms of asthma (8).
Pulmonary symptoms can be seen in patients
with AR without asthma; however, these
symptoms can be indicative of asthma risk in
patients with AR.

The aim of this study was to investigate the
relationship between the distribution of
allergens and the frequency of pulmonary
symptoms in patients with a prediagnosis of AR
and to compare the skin prick test results of
the patients with pulmonary symptoms and
without pulmonary symptoms.

Table 1. Distribution of interior environment
allergens according to gender (* Statistically

significant)
Interior envi- Female Male p Total
ronment aller- (%) (%) (%)
gens
D. Farinae 23.4 18.8 0.134 22
D. Pteronyssi- 49.4 29.7  0.0001° 435
nus
Alternaria 111 7.1 0.117 9.9
Aspergillus 5.5 5 0.86 5.4
Cladosporium 7.2 6.3 0.177 6.9
Cockroach 35.3 30 0.162 33.7
Cat hair 7.4 4.2 0.11 6.4
Dog hair 17.2 12.7 0.09 16.2
Barn door fowl 8.7 0.8 0.0001" 6.3

Patients and Methods

Patients that were pre-diagnosed for allergic
rhinitis and scheduled for a follow-up visit after
a skin prick test performed in the allergy
laboratory of Kecioren Training and Research
Hospital between January 2008 - December
2011, were included into the study. Age,
gender, drugs use, living environment,
education levels, and occurrence of nasal,
ocular, or pulmonary symptoms were asked of
each patient. AR was diagnosed according to
the results of a physical examination, nasal
endoscopy, and skin prick test exams. The
presence of sneezing, runny, stuffy, or itchy
nose, serous secretions in the nasal cavity
during endoscopic examination, pale nasal
mucosa, and presence of concha with edema

(pale or purple) were considered to be allergic
symptoms.

Alyostal ST-IR (Stallegenes S.A.France) standard
allergen extracts were used for the skin prick
test. Antihistamine drugs were stopped 10
days prior to the skin prick test, anti-
depressant drugs were stopped 20 days prior
to the skin prick test and H2-receptor blockers
were withdrawn 24 hours before testing.
Allergen extracts that were taken in standard
doses and placed in Quick test applicators with
8 distinct edges were applied onto the skin
after having cleaned the ventral side of a
patient’s forearm with alcohol. The results
were evaluated 15 minutes later. Histamine
hydrochloride was used as a positive control
and isotonic NaCl was used as a negative
control. The validity criterion for the test was
deemed acceptable when the positive control
was >3 mm and the negative control was
<3mm. Skin reaction response to the allergen
with an induration of 3 mm or higher in
diameter was accepted as a positive reaction
(3). Thirty of the most common allergen
extracts with negative and positive controls
were applied onto the skin of a patient’s
forearm using a total of 4 applicators for the
skin prick test. Two house dust mites, three
fungal spores, one insect, three animal
epithelia, fifteen pollen and seven food
allergens were utilized in the skin prick test.

Table 2. Distribution of exterior environment
allergens according to gender (* Statistically

significant)

Exterior Female Male p Total
environment (%) (%) (%)
allergens

Tree mix 1 46.2 256  0.0001" 40
Tree mix 2 234 154  0.007° 21.1
Cereals mix 36.3 455 0.011" 39
Grass pollens  42.4 455 0.417 43.3
Wheat pollens  42.6 51.7 0.014" 453
Grass mix 244 18.1 0.044 22.5
Oleaeuropea 40 242  0.0001" 352
Populus alba 16.1 14.6 0.611 15.7
Salix caprea 11.1 5 0.55 10.6
Pinus syl- 13.2 9.3 0.150 121
vestris

Meadow grass 43 47.3 0.264 443
Vernal grass 38.1 41.2 0.405 39
Mugwort 24.1 16.4  0.012° 218
Nettle 44.1 20.6  0.0001" 37
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The files from a total of 2050 patients were
investigated retrospectively. Patients with
previously diagnosis of chronic asthma, chronic
obstructive pulmonary disease, hypertension,
diabetes mellitus, anemia, heart disorders,
autoimmune disorders, depression, anxiety
disorders and thyroids disorders were excluded
from the study. After screening patients that
met the exclusion criteria, 1343 patients were
included in the study. The pulmonary
symptoms (coughing, shortness of breath,
wheezing) of the patients were queried.
Patient demographics, clinical symptoms and
results of the skin prick test were investigated.

Patients with AR and NAR were compared in
terms of pulmonary symptoms. In addition,
patients with pulmonary symptoms and
without pulmonary symptoms were compared
in terms of skin prick test results. Patients with
pulmonary symptoms included those with
pulmonary symptoms who had at least one of
the following: coughing, shortness of breath or
wheezing. Statistical analysis was done by
using the SPSS program, version 15.0. A one
sample Kolmogorov-Smirnov test was used to
determine the suitability of the data to a
normal distribution. Independent sample t
tests between groups were used for parametric
measurements and Wilcoxon and Mann
Whitney U tests were used for nonparametric
measurements. A p-value < 0.05 was
considered statistically significant for these
tests.

Results
Of the 1343 patients, skin prick test was

negative in the 449 (NAR) and positive in the
894 (AR) of the patients. In the NAR group, 263

(58.6%) of the subjects were female and 186
(41.4%) were male. The group consisting of
patients with AR had 628 (72.2%) females and
266 (29.8%) males (p<0.05). There was no
significant difference in terms of disease period
and age of initial onset of disease between the
NAR and AR groups. The mean age of patients
in the NAR group was 32.3+11.4 years (range
16-72 years) and 32.2+10.7 years (range 16-69
years) for the patients with AR. The age of
initial onset of symptoms was 26.2+12 years
(range 7-62 vyears) in the NAR group and
26+11.4 years (range 1-66 years) in the AR
group (p<0.05). The highest frequency of
consultation occurred in the month of June for
patients with AR (17.4%) and also for the NAR
subjects (13.1%). The month with the lowest
frequency of consultation was February (5.3%)
for patients with AR and April (4.9%) for the
NAR group.

A positive skin prick test occurred at a
significantly higher frequency in the group with
pulmonary symptoms (70.8%) compared to the
group without pulmonary symptoms (29.2%)
(p=0.021). No significant differences were
detected between two groups when the
distribution and count of allergens was
analyzed. The frequency of coughing and
shortness of breath was significantly higher in
patients with AR compared to the NAR (p=0.01
and 0.03,respectively, Figure 1). The mean
number for allergen sensitivity was 6.2 £ 4.7 in
patients with AR. The ratio of shortness of
breath was 48.2% in females and 38.1% in
males with AR and the difference was
significant (p<0.05). There was no significant
difference between the genders in terms of
coughing and wheezing symptoms.

Table 3: Periods of pulmonary symptoms throughout year (AR: Allergic rhinitis, NAR: Nonallergic

rhinitis, * statistically significant)

AR NAR p value
Symptom Seasonal Perennial Seasonal Perennial
Shortness of 25.7% 74.3% 14% 86% 0.002
breath
Coughing 38.4% 61.6% 35.2% 64.8% 0.43
Wheezing 30.5% 69.5% 22.8% 77.2% 0.19
Abant Med J 2015;4(3):210-215 212
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Table 4. The relationship between the pulmonary symptoms (coughing, shortness of breath and
wheezing) and the distribution of allergens (AR: Allergic rhinitis, * statistically significant)

Type of allergen Pulmonary symptoms p
Seasonal AR Perennial AR
% %

Tree mix 2 31.1 20.2 0.03"
Cereals mix 60.2 29.2 <0.0001"
Grass pollens 60.2 32.9 < 0.0001"
Populus alba 25.3 12 0.003"
Meadow grass 57 34.9 <0.0001"
Vernal grass 58 28.9 < 0.0001"
Mugwort 32 15.5 0.001"
Egg white 12.3 3.8 0.011"
Egg yolk 7.4 2.3 0.038"
Wheat 65 335 < 0.0001"

Wheat pollen allergy in 405 (45.3%) patients,
meadow grass allergy in 396 (44.3%) patients,
and D. Pteronyssinus allergy in 389 (43.5%) of
the 894 patients with AR was determined.
Among the allergens, only D. Pteronyssinus
was significant with 49.4% of females and
29.7% of males (p=0.0001) being allergic.
Distribution ~ of interior and  exterior
environment allergens according to gender are
presented in Table 1 and 2. All patients were
questioned about the months when they
experienced rhinitis symptoms and classified
according to periods of symptoms known as
perennial (whole year/ongoing, had symptoms
for more than 4 months at a time or all year)
and seasonal and is defined as persistent
rhinitis when symptoms occur >4 days/week
and >4 consecutive weeks (4). The patients
were determined to have seasonal AR if they
had AR symptoms in the spring for at least 2
consecutive years. The interval of symptoms
seen throughout one year is shown in Table 3
and the relationship between pulmonary
symptoms and the distribution of allergens is
shown in Table 4.

Discussion

It has been determined from our study that
among the patients consulted with rhinitis
symptoms, 52.9% experienced coughing and
45.2% reported shortness of breath. It was also
determined that coughing and shortness of
breath were significantly higher in the AR
group compared to the control group. The

most frequently allergens were wheat pollens,
meadow grass, and D. Pteronyssinus,
respectively. The frequency of pulmonary
symptoms was higher in the AR group
compared to the control group.

60

50 1

40

30 +

BAR(%)

BNAR (%)
20 |

10

o -

Coughing Shortness of breath Wheezing

Figure 1. Incidence of pulmonary symptoms in
allergic and non-allergic rhinitis groups (AR:
Allergic rhinitis, NAR: nonallergic rhinitis)

It was shown that the most frequent
pulmonary symptom was coughing, with a rate
of 52.9 %, while the second most frequently
experienced  pulmonary  symptom  was
shortness of breath with a rate of 45.2%.
Harmanci et al. had determined that most
incidences of pulmonary symptoms involved
coughing (89.2%) and shortness of breath
(81%) in patients with AR who were consulted
to the pulmonary disease outpatient clinic with
a positive skin prick test and a diagnosis of
asthma and/or rhinitis (9,10). Moreover, Edis
et al. had reported in their study that the most
frequently reported symptoms were shortness
of breath (65.3%) and coughing (63.8%) (6).
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Talay et al. determined that the most reported
symptom their patients experienced was
shortness of breath as well (93%) (11).

Pulmonary symptoms occurred in 70.8% of
patients in the AR group, while 29.2% of
control group patients had pulmonary
symptoms (p<0.05). Progression risk of
bronchial hyper-reactivity (BHR) and asthma
were increased in patients with AR (8). The
pulmonary symptoms seen at higher
frequencies in patients with AR compared to
controls may be precursors for BHR and
asthma (11). In our study, 894 (66.6%) of 1343
patients were found to have a positive skin
prick test. In the study published by Eriksson
and Holmen, a positive skin prick test was
found in 44% of 7009 patients with asthma and
rhinitis (12). Edis et al. determined that a
positive skin prick test occurred in 59.7% of
patients consulted with pulmonary symptoms
(6). It was found that the incidence of positive
skin prick tests with basic inhaled allergens
occurred in 51.9 % of allergic patients in
Ankara and around the Ankara region (13). It
has been determined that the highest
incidence occurred in wheat pollen allergen
with 45.3% in the first range, followed by
meadow grass allergen with 44.3% in the
second range and D. Pteronyssinus allergen
with 43.5% in the third range of the skin prick
test results. The sensitivity responses to mites
occurred most frequently (63%) in patients
with chronic AR in Hong Kong (14). A study
conducted on the presence of mites in house
dust in different regions of Turkey showed that
the density of house dust mites were higher in
shore regions, with a ratio of 46-86%, than the
middle of Anatolia (15). One of our studies
made in the Kecioren district of Ankara showed
that sensitivity to house dust mites was less
than tree, grass and meadow pollens (16). It
was determined in this study, similar to the
previous study, that the sensitivity to mites
was much less than pollen. In accordance with
climate properties and due to the intensive
wheat production and low humidity of our
region, wheat and grass pollens are the more
common allergens in our study. It was found in
a study that the response to D. Pteronyssinus
was much higher in females than males in a
domestic environment. Sonmez et al. showed

that the response to house dust mites was not
specific to a certain gender (17). It was found in
a study made by Bertelsen et al. that the
response to house dust mites was much higher
in females compared to males (18). It was
thought that the sensitivity was higher in
females because female patients mainly work
in household environments which cause them
to be in contact with house dust mites more
than males.

The mean age of the patients with AR was 16-
69 years (32.2£10.7) in our study. The allergic
rhinitis ratio is usually decreased by age (19).
Richard et al. reported significant decreases in
the allergic rhinitis ratio at initiation of the
disease in people ages 45 or over (20). A
significant relationship in our study was found
between grain, grass pollens, meadow grass,
spring grass, wheat pollens and shortness of
breath in patients with AR (p<0.0001). In our
study, although coughing symptoms occurred
most frequently in patients with AR, a
significant relationship between shortness of
breath symptoms and pollen was also
determined.

In our study, a positive skin prick test occurred
at a significantly higher frequency in the group
with pulmonary symptoms compared to the
group without pulmonary symptoms in
patients who presented with rhinitis
symptoms. We did not find a relationship
between the distribution of allergens and the
pulmonary symptoms in patients with allergic
rhinitis. We recommend to investigate the
relationship of pulmonary symptoms and
distribution of allergens in patients with
allergic rhinitis in the future studies including
bronchial provocation tests and long term
follow-up.
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The relationship between the GRACE risk score and the severity of coronary

artery disease in patients with non-ST elevated acute coronary syndrome

ST elevasyonu olmayan akut koroner sendrom hastalarinda koroner arter hastaligi yayginhgi

ile GRACE risk skoru arasindaki iliski
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Ozet

Amag: Akut koroner olaylarin global kaydi (GRACE) risk
skorunun koroner arter hastaligi (KAH) hastalarindaki
prognostik degeri daha dnce gosterilmistir. Biz burada ST
elevasyonu olmayan akut koroner sendrom hastalarinda
(STEO-AKS), KAH varligi ve yayginlig 6ngorisinde GRACE
risk skoru (GRS) ile Gensini skorunun (GS)
karsilastirilmasini amagladik.

Yontem: Calismaya toplam 154 STEO-AKS hastasi alindi.
GRS ile ilgili skorlar bagvurudaki spesifik degiskenlerle
hesaplandi. KAH vyayginligi GS ile degerlendirildi ve
Hastalar GRS' ye gore dusik (GRS140) olarak 3 gruba
ayrildi. GRS ve GS arasindaki iliski igin spearman
korelasyon analizi uygulandi.

Bulgular: Tim hastalarda dusuk, orta ve yiiksek risk
gruplarinda ortalama yas (p<0.001), kalp hizi (p = 0.004),
GS (p<0.001), anlamh farkliydi. Hemoglobin ve lenfosit
diizeyleri disuk risk grubunda, orta ve yiksek risk
grubuyla karsilastirildiginda anlamlh yiksekti ve yiiksek
duyarhlikli troponin-T duzeyleri yiiksek risk grubunda
disiik ve orta risk grubuyla karsilastirildiginda anlamli
yuksekti (sirasiyla, p = 0.022, p = 0.020, p = 0.036).
Korelasyon analizinde, GRS ile GS arasinda pozitif anlamh
korealsyon vardi (r = 0.353, p<0.001).

Sonug: STEO-AKS hastalarinda KAH ciddiyetini 6ngérmek
icin yuksek GRS yardimci olabilir.

Anahtar Kelimeler: Akut koroner sendrom, Gensini skoru,
GRACE risk skoru.

Abstract

Objective: The prognostic value of the Global Registry of
Acute Coronary Events (GRACE) risk score has been
reported in patients with coronary artery diseases (CAD).
We aimed to compare the GRACE risk score (GRS) with the
Gensini score (GS) in predicting the extent and severity of
CAD in patients with non-ST elevated acute coronary
syndrome (NSTE-ACS).

Method: A total of 154 patients with NSTE-ACS were
included in the study. The GRS relevant scores on the
indices were calculated on admission using specified
variables. The severity of the CAD was evaluated using the
GS. The patients were divided into low (GRS140) risk groups
according to based on the GRS. A spearman correlation
analysis was used for the relation between GRS and GS.
Results: There were significantly difference, the mean age
(p<0.001), heart rate (p = 0.004), and GS (p<0.001), in all
patients between the low, intermediate and high risk
groups. Hemoglobin and Ilymphocyte levels were
significantly higher in the low risk group compared to the
intermediate and high risk groups, and high sensitive
troponin-T levels were significantly higher in the high risk
group compared to the low and intermediate risk groups (p
= 0.022, p = 0.020, p = 0.036, respectively). In correlation
analysis, there were a positive significant correlation
between the GRS and the GS (r = 0.353, p<0.001).
Conclusion: The high GRS may be helpful for the predicting
the severity of the CAD in patients with NSTE-ACS.

Keywords: Acute coronary syndrome, Gensini score, GRACE
risk score.

Introduction

Despite significant advances in cardiovascular
medicine in recent years, acute coronary
syndrome (ACS) is still among the leading
causes of mortality and morbidity in developed
and developing countries. ACS, generally,
covers the clinical spectrum of unstable angina,
non-ST elevation myocardial infarction and ST
elevation myocardial infarction. The risk
assessment in patients with ACS and having an
idea about short-and long-term mortality of

patients have been important area of study for
those interested in cardiovascular medicine,
and some risk classification systems and
scoring systems have been developed in order
to determine high risk patients, and nowadays
these systems have been used quite often (1-
4). One of these scoring systems is GRACE risk
score (GRS). GRS was tested to predict early
and late mortality previously, and its validity
has been shown by numerous studies.
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Determination of the presence and the
prevalence of CAD in patients with ACS
provides important clues for risk stratification
of ACS. Therefore, detection or prediction the
patients with multivessel disease and complex
lesions with diagnostic tools such as coronary
angiography which is an invasive procedure, is
important. For this purpose, scoring systems
such as Gensini (5) and SYNTAX (6) those
detect the presence and severity of CAD and
also capable of predicting short and long-term
mortality were developed and have been used
frequently in clinical practice. Our study aimed
to predict the presence and severity of CAD in
patients with ACS with the help the GRS
obtained from some clinical,
electrocardiographic and laboratory
parameters of patients on admission to the
emergency room. In this study, we wanted to
show the relationship between GRS and
Gensini score (GS) which is an objective scoring
system.

150,00

Grace
core 100007

R2Linear = 0,124
<0.001

T T T T T
0,00 5000 100,00 130,00 20000

Figure 1. The relationship between the GRACE
risk score and Gensini score in patients with
non-ST elevated acute coronary syndrome.

Materials and Methods

Patients with ACS who were admitted to the
coronary care unit of our institution between
May 2012 and July 2013 were retrospectively
evaluated in this study. Patients with history of
coronary artery bypass surgery, whose have
missing data for calculated the GRS, and whose
an systolic blood pressure (SBP) of more than
180 mm Hg or diastolic blood pressure (DBP) of
more than 110 mm Hg were excluded from the
study. Therefore, a total of 154 patients
diagnosed with NSTE-ACS were included in the

analysis. The study protocol was approved by
the Local Ethics Committee of our hospital.

Table 1: The characteristics of all patients.

Parameters All patients (n
= 154)

Age, years 63.5 (19-85)

Heart rate, bpm 72 (51-132)

Creatinine, mg/dL 0.76 (0.46-
1.62)

Blood urea nitrogen, mg/dL 11 (5-21)

Systolic blood pressure,
mmHg
Diastolic blood pressure,
mmHg

Body mass index, kg/m2

125 (100-175)
80 (60-110)

23 (18.3-37.5)

Abant Med J 2015;4(3):216-221

Ejection fraction, (%) 50 (30-70)
Gender, Female, % (n) 26 (40)
Current smoker, % (n) 31.2 (48)
GRACE score 109.9+32.8
Gensini score 33.5(0-162)
Diabetes mellitus, % (n) 33.8 (52)
Hypertension, % (n) 42.9 (66)
Culprit lesion, % (n)

Left anterior descending 40.3 (62)

Circumflex 40.3 (62)

Right coronary artery 19.4 (30)
Glucose (mg/dL) 118 (78-454)
Low-density lipoprotein, 126.9+35.9
mg/dL
High-density lipoprotein, 40 (4-98)
mg/dL
Triglyceride, mg/dL 120 (42-374)
Hemoglobin, g/dL 13.6 (7.3-19)
Neutrophil, (103/mm3) 6.8 (2.3-18.1)
Lymphocyte, (103/mm3) 2.7 (0.6-18)
Neutrophil-lymphocyte ratio 2.1 (0.6-12.4)
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Table 2: The baseline characteristics and laboratory findings of patients according to GRACE risk score

with low, intermediate and high risk groups.

Variable Low risk Intermediate risk  High risk P value
(1-108) (109-140) (>140)
n=72 n=55 n=27

Age, years 53 (19-79)a,b 69 (53-85)b,c 73 (50-85)a,c <0.001
Heart rate, bpm 68 (51-102)a,b 75 (53-132)b,c 79 (51-117)a,c 0.004
Creatinine, mg/dL 0.75 (0.46-1.62) 0.79 (0.47-1.62) 0.85 (0.62-1.23) 0.188
BUN, mg/dL 11 (5-21) 11 (5-21) 12 (5-21) 0.852
Systolic BP, mmHg 125 (100-175) 122 (100-175) 150 (105-175) 0.521
Diastolic BP, mmHg 80 (60-110) 80 (65-110) 95 (65-110) 0.278
Body mass index, kg/m2 22.8 (19.4-35.5) 23 (18.3-37.2) 23.8 (18-37.5) 0.749
Left ventricle EF, % 45 (30-70) 50 (30-70) 50 (30-70) 0.641
Gender, Female, % (n) 18.1 (13) 29.1 (16) 40.7 (11) 0.058
Smoking, % (n) 29.2 (21) 29.1 (16) 40.7 (11) 0.497
GRACE score 81.9£20.4a,b 123.249.2b,c 157.3+13.2a,c <0.001
Gensini score 21 (0-162)a,b 33 (0-132)b,c 53 (14-132)a,c <0.001
Diabetes mellitus, % (n) 29.2 (21) 36.4 (20) 40.7 (11) 0.488
Hypertension, % (n) 44.4 (32) 38.2 (21) 48.1 (13) 0.646
Culprit lesion, % (n)

LAD 36.1 (26) 43.6 (24) 44.4 (12) 0.615

Cx 47.2 (34) 34.5 (19) 33.3(9) 0.255

RCA 16.7 (12) 21.9(12) 22.3(6) 0.689
Glucose, mg/dL 117 (78-454) 117 (78-447) 132 (83-449) 0.461
LDL, mg/dL 128.5+£34.6 124.7+33.3 126.7144.5 0.841
HDL, mg/dL 40.5 (4-98) 40 (28-78) 41 (25-68) 0.391
Triglyceride, mg/dL 125.5 (42-374) 120 (50-268) 120 (66-367) 0.416
Hemoglobin, g/dL 13.8(9.3-17)a,b 13.3 (8.6-19)b 13.2 (7.3-16.1)a 0.022
Neutrophil, 103/mm3 7.3 (2.9-18.1) 6.1 (2.3-18) 7.6 (3.2-11.1) 0.448
Lymphocyte, 103/mm3 3(0.7-18)a 2.8 (0.8-12)c 1.9 (0.6-13.5)a,c  0.020
NLR 2 (0.6-12.4) 1.9 (0.8-8.8) 2.5(0.8-12.4) 0.051
Hs-TnT, ng/L 70.8 (3-6102)a 88.6 (3-1636)c 231 (8-6000)a,c 0.036

Abbreviations: : a; p <0.05 between the low and high risk groups, b; p <0.05 between the low and intermediate
risk groups, c; p <0.05 between the intermediate and high risk groups, BP; blood pressure, bpm; beat per minute,
BUN; blood urea nitrogen, Cx, circumflex; EF; ejection fraction, HDL; high densiity lipoprotein, Hs-TnT; high
sensitive troponin-T, LAD; left anterior descending, LDL; low density lipoprotein, NLR; neutrophil-lymphocyte

ratio, RCA; right coronary artery.

The patients were divided into low (GRS <109,
n = 72), intermediate (GRS 109-140, n = 55),
and high (GRS >140, n = 27) risk groups
according to based on the GRS. The GRS was
calculated on admission using specified
variables. The hemogram parameters and
other biochemical measurements were

determined using standard biochemical
techniques, with the Beckman Coulter LH 780
(Beckman Coulter Ireland Inc. Mervue, Galway,
Ireland) device in the hematology laboratory of
our institution. Transthoracic
echocardiography was performed on each
patient immediately in the coronary care unit.
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Simpson’s method was used to assess the left
ventricular ejection fraction (LVEF), as
recommended by the American Society of
Echocardiography (7).

The diagnosis of NSTE-ACS was based on the
criteria of the Joint European Society of
Cardiology/American College of Cardiology
Foundation/American Heart Association/Word
Heart Federation Task definition (8). NSTE-ACS
was diagnosed according to the following
criteria: typical chest pain and/or
electrocardiographic changes without new ST
elevation indicating myocardial ischemia with
negative or elevated cardiac enzymes. Typical
chest pain was evaluated as follows: more than
20 minutes (min) in duration, new-onset
angina, and an increase in its frequency and
duration or severity. Demographic information,
cardiovascular history, and risk factors, i.e.,
smoking, hypertension (HT), and diabetes
mellitus (DM) were obtained from the patients’
medical records. Patients who had been
treated with antihypertensive drugs or those
whose baseline blood pressure exceeded
140/90 mmHg were diagnosed with HT (9).
Patients with DM were defined as being
prediagnosed, and/or being antidiabetic
medications or newly diagnosed if fasting
plasma glucose was 2126 mg/dL or blood
glucose was =200 mg/dL at any time (10). For
each patient, GRS was calculated by using
specific variables (age, heart rate, SBP,
creatinine, Killip class, cardiac arrest at
admission, elevated cardiac markers and ST-
segment deviation) collected at admission.

Angiographic data of the patients were
obtained from catheter laboratory records and
were evaluated by using this data. Coronary
angiography was performed to all patients by
femoral approach using the standard Judkin’s
technique. 6F diagnostic catheter and
lopromide, as a contrast agent (Ultravist-370,
Bayer Schering Pharma, Germany) was used in
all subjects. Diameter stenosis calculated as
2%70 with quantitative angiography was
accepted as significant. GS was used to define
the angiographic characteristics of the
coronary atherosclerotic lesion (5). GS equals
the sum of all segment scores (each segment
score equals segment weighting factor

multiplied by a severity score), as previously
described. Segment weighting factors are
between 0.5 and 5.0. Severity scores reflecting
the specific percentage luminal diameter
reduction of the coronary artery segment are
32,16, 8, 4, 2 and 1 respectively for 100%, 99%,
90%, 75%, 50%, and 25%.

All statistical studies were carried out with the
SPSS program (version 17.0, SPSS, Chicago,
Illinois). Quantitative variables were expressed
as the mean value t standard deviation and
qualitative variables were expressed as
percentages (%). A comparison of parametric
values between the groups was performed
using the One-way Anova and Tukey test for
post-hoc analysis. Categorical variables were
compared by the likelihood ratio chi-square
test. Spearman correlation analysis was used
for determinate association between GRS and
GS. P value < 0.05 was considered statistically
significant.

Results

A total of 154 patients [40 females (26%),
mean age 63.5 (19-85) years] were enrolled in
this study. The mean GRS was 109.9+32.8 and
GS was 33.5 (0-162). Table 1 demonstrates the
characteristics of all patients.

There were no statistically differences
regarding DM, HT, culprit lesion, smoking,
gender, body mass index, LVEF, blood urea
nitrogen, creatinine, lipid parameters, and
glucose and neutrophil levels between the risk
groups. There were significantly difference, the
mean age (53, 69, 73, p<0.001), heart rate (68,
75,79, p =0.004), and GS (21, 33, 53, p<0.001),
in all patients between the low, intermediate
and high risk groups. Hemoglobin (13.8 vs.
13.3, 13.2, p = 0.022) and lymphocyte (3 vs.
2.8, 1.9, p = 0.020) levels were significantly
higher in the low risk group compared to the
intermediate and high risk groups, and high
sensitive troponin-T (hs-TnT) (231 vs. 70.8,
88.6, p = 0.036) levels were significantly higher
in the high risk group compared to the low and
intermediate risk groups. Table 2 demonstrates
the baseline characteristics and laboratory
findings of patients according to GRS with low,
intermediate and high risk groups.
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In correlation analysis, there were a positive
significant correlation between the GRS and
the GS (r = 0.353, p<0.001). The relationship
between the GRS and GS in patients with NSTE-
ACS demonstrated in Figure 1.

Discussion

Our study results demonstrate that high GRS is
positively significant correlated with severity of
CAD by assessing GS in patients with NSTE-ACS.
Futhermore, hs-TnT, one of the laboratory
parameters that predicts the extent and
severity of coronary disease (11,12), was
significantly higher in high GRS group in
patients with NSTE-ACS.

Because, GRACE scoring has been shown to be
predictor of major adverse cardiac events in
patients with ACS (13), it is frequently used in
clinical practice. GRS includes variety of clinical,
laboratory and electrocardiographic
parameters. Because the angiographic findings
are not in these parameters, scoring systems
those predict the prevalence and severity of
CAD such as GS began to be used in the clinic
to contribute the risk stratification (14).

When we scanned the literature about the
subject of our study, we saw many studies
showing that besides many of the known
factors such as age, gender, creatinine levels,
diabetes mellitus and hypertension, other
parameters are also effective in predicting
prevalence and severity of CAD, have been
published. For example, in patients with
diabetes mellitus and impaired fasting
glucose,after 9-15 months follow-up, abnormal
glucose metabolism has been shown to be
related with extent and severity of CAD
calculated by Gensini and SYNTAX score(15). In
another study done in 605 patients and
published recently by Bai et al., it was shown
that abnormal thyroid metabolism s
associated with the severity of CAD (16). We
compared our study with the first and only
study examined the relationship between GRS
and GS in patients with NSTE-ACS done by
Cakar et al. (17) recently, and although we
detected some differences, the results of his
study were consistent with the results of our
study. In the first study, DM, HT and EF values

were different significantly between the GRACE
risk groups. In our study, these values were
different between the groups, but did not
reach the level of statistical significance. This
situation can be explained by the small number
of patient population of our study compared to
the first study.

As a result, besides GRS can predict the short
and long-term mortality, we think that because
it is easy, cheap and convenient, it may help to
predict the prevalence and severity of CAD in
patients with NSTE-ACS on admission to the
emergency room.

Our study has some limitations. First, this was a
retrospective study based on a relatively small
number of patients and the study population
was from a single center. Second, because of
the retrospective nature of our study,
intravascular ultrasonography was not used.
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Kala-azarli ¢ocuk hastalarda lipozomal amfoterisin B ile tedavi deneyimi

Treatment experience with liposomal amphotericin B in pediatric patients with kala-azar
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Ozet

Amag: Kala-azar retikuloendotelial sistemin multisistemik
enfeksiyonudur. Uzamis ates, pansitopeni,
hepatosplenomegali ve  hipergamaglobulinemi ile
karakterizedir.  Kala-azar'da  konvansiyonel  tedavi
pentavalan antimon bilesikleridir. Tedavide antimon
iceren ilaglara karsi direng gelismesi ve antimon
bilesiklerinin yan etkileri nedeniyle lipozomal amfoterisin
B kullanimi glindeme gelmistir. Calismamizda kala-azarli
¢ocuk hastalarin tedavisinde 6 aylik lipozomal amfoterisin
B tedavisi deneyimlerimizi sunmayi amagladik.

Yontem: Ocak 2014-Haziran 2014 tarihleri arasinda
Mustafa Kemal Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi’nde
tani alan 6 visseral leishmaniasisli olgu retrospektif olarak
incelendi. TUm hastalar lipozomal amfoterisin B
(AmBisome®) ile tedavi edildi.

Bulgular: Tim hastalara kemik iligi aspirasyonu yapildi ve
timinde Leishmania amastigotlari gorildi. Olgularin
hepsinde ates, hepatomegali ve splenomegali vardi. En sik
hematolojik bulgu anemi (%100) ve notropeni (%100) idi.
Olgularin besinde hipergamaglobulinemi saptandi. Bir
olguda  visseral leishmaniasise  sekonder  ciddi
Hemofagositik lenfohistiyositozis (HLH) saptandi. Uygun
antileishmaniyal ve HLH 2004 protokoli tedavilerine
ragmen hasta acinetobacter septisemisi nedeniyle
hastaneye yatisinin 19. gliniinde eksitus oldu. Bes hastada
kar saglandi.

Sonug: Uzamis ates, hepatosplenomegali ve sitopeni ile
basvuran hastalarda kala-azar da ayirici tanida akla
gelmelidir.  Tirkiye’deki  ¢ocukluk  ¢agi  visseral
leishmaniasis tedavisinde lipozomal amfoterisin B etkili bir
tedavi gibi gorinmektedir.

Anahtar Kelimeler: Kala-azar, lipozomal amfoterisin B.

Abstract

Objective: Kala-azar is a multisystem infection of the
reticuloendothelial system. It is characterized by prolonged
fever, hepatosplenomegaly, pancytopenia, and
hypergammaglobulinemia. The conventional treatment of
kala-azar consists of pentavalent antimony compounds.
Because of the resistance to drugs, including antimony and
the side effects of antimony compounds, liposomal
amphotericin B therapy is now being used. In our study, we
aimed to present our 6 months of experience about
treatment with liposomal amphotericin B of pediatric
patients with kala-azar.

Method: In this study, 6 consecutive cases of visceral
leishmaniasis admitted to Mustafa Kemal University
Medical Faculty Hospital between January 2014 and June
2014 were analyzed retrospectively. All patients with kala-
azar were treated with liposomal amphotericin B
(AmBisome®).

Results: Bone marrow aspirate was obtained in all cases
and Leishmania amastigotes were detected in all of them.
Fever, hepatomegaly and splenomegaly were present in all
cases. Anemia (100%) and neutropenia (100%) were the
most frequent hematological finding.
Hypergammaglobulinemia was noted in 5 cases. Severe
Hemophagocytic lymphohistiocytosis (HLH) secondary to

visceral leishmaniasis revealed in 1 patient. Despite
initiating appropriate antileishmanial and HLH 2004
protocol treatments, She died after 19 days of

hospitalization due to acinetobacter septicemia. In 5
patients were finally cured.

Conclusion: Kala-azar should be suspected in the
differential diagnosis with prolonged fever, marked
splenomegaly hepatomegaly, and cytopenia. Liposomal
amphotericin B seems to be the effective therapy in the
treatment of pediatric visceral leishmaniasis in Turkey.

Keywords: Kala-azar, Liposomal amphotericin B.

Giris

Visseral leishmaniasis retikiiloendotelial sistemi
tutan yaygin bir enfeksiyon hastaligidir (1).
Visseral leishmaniasis kemirgen ve kopekler
tarafindan tasinan ve kum sineginin isirmasi ile
insana bulasan bir zoonozdur (2). Etkeni
Leishmania Donovani, Leishmania Chagasi, ve
Leishmania infantum’dur. Ulkemizde nadiren
gorilir. Bu nedenle ayirici tanida en son
disinilen seceneklerden birisidir.  Uygun

tedavi edilmediginde, kronik progresif hastalik
olime yol agar (3). Hastalarin %80’i bes yas
altindadir. Visseral leishmaniasisli hastalar
kronik ates, splenomegali ve pansitopeni ile
basvurur. Kilo kaybi yaygindir ve hastalar
pansitopeninin sekeli (kanama, siddetli anemi
ve araya giren enfeksiyonlar) ile basvurabilirler

(3).
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Tablo 1. Hastalarin demografik 6zellikleri

1.olgu 2.0lgu 3.olgu 4.0lgu 5.0lgu 6.o0lgu*

Yas (ay) 48 51 48 28 51 18
Cinsiyet kiz kiz erkek erkek erkek kiz
Basvuru sikayetleri

Ates + + + + + +

Karinda sislik + 1 A - 1 -

Solukluk + + - - - +
Tam
Kemik iligi + + + + + +
3N besiyerinde tireme + + - 1 - -
Eslik eden hastalik Yok Yok Pnémoni Yok Pnémoni HLH

HLH: hemofagositik lenfohistiositoz. * Eksitus olan olgu.

Tedavide bes degerlikli antimon bilesikleri ve
lipozomal amfoterisin B kullaniimaktadir.
Tedavide antimon iceren ilaglara karsi direng
gelismesi ve antimon bilesiklerinin yan etkileri
nedeniyle amfoterisin B kullanimi glindeme
gelmistir. Amfoterisin B’nin etki mekanizmasi;
Leishmania amastigotlari ile enfekte olan
makrofajlar  tarafindan  dolasimdan ilag
partikillerinin fagosite edilmesidir (1). Bes
degerlikli antimon bilesikleri ve pentamidine
direngli leishmania tedavisinde lipozomal
amfoterisin B ilk kez Davidson ve ark. (4)
tarafindan kullanilmistir. Avrupa'da kala-azar
tedavisinde ilk segenek lipozomal amfoterisin B
dir. Gincel tedavi rejimi olarak lipozomal
amfoterisin B ile total 20 mg / kg/doz (4 mg/kg/
gin 1., 2, 3., 5. ve 10. glnlerde) ile % 95
iyilesme orani saglanmistir (5). Davidson ve ark.
(6) tarafindan ayni zamanda lipozomal
amfoterisin B'nin 3 mg/kg/glin 10 gunlik (30
mg/kg total doz) tedavi rejiminin Avrupal
hastalarda %100 etkin oldugu bildirilmistir.

Bu calismada uzamis ates, hepatosplenomegali
ve sitopeni ile basvuran hastalarda ayirici
tanida kala-azari da dikkate almak ve lipozomal
amfoterisin B ile tedavi edilen alti vakanin
sonuglarinin literatiir egliginde irdelenmesi
amaclandi.

Materyal ve Metod

alan 6 olgu retrospektif olarak incelenmistir.
Olgularin demografik (yas, cinsiyet), klinik
(semptomlar ve fizik muayene) ve laboratuvar
bulgulari  kaydedilmis, tam kan sayimi
(Hemoglobin (Hgb), beyaz kiire, trombosit), kan
biyokimyasi (total protein, alblimin), karaciger
fonksiyon testleri (AST, ALT), ferritin, PT, PTT ve
immunuglogulin G sonuglari hastane kayitlari
incelenerek degerlendirilmistir. Hemofagositik
lenfohistiyositozis (HLH) gelisen olgulardan
fibrinojen ve trigliserit testleride istenmistir.
Tim olgulara kemik iligi aspirasyonu yapilmis
ve ayni anda kemik iliginden alinan 6rnekler
Novy-McNeal-Nicolle (NNN) vasatina ekilmistir.
Kemik iligi oOrnekleri Wright-Giemsa ile
boyandiktan sonra  Pediatrik Hematoloji
Onkoloji ve Parazitoloji Bolimlerince
degerlendirilmistir. Normal degerler; PT; 11-15
sn, PTT; 24-35 sn fibrinojen; 150-400 mg/dl,
ferritin; 11-306,8 ng/ml, trigliserit; 0-150
mg/dL, 1gG; 7-16 g/L olarak alindi. Hikaye, fizik
muayene ve laboratuvar bulgulari ile kala-azar
tanisi alan hastalara lipozomal amfoterisin B
(AmBisome®) 3 mg/kg/giin tek doz 1-5, 10, 21
ve 28.gunlerde toplam 24 mg/kg IV verildi. HLH
saptanan hastaya lipozomal amfoterisin B
(AmBisome®) giinde 3 mg/kg dozunda 10 glin
(toplam 30 mg/kg) verildi. Hastalarin tedaviye
cevaplari tedavinin birinci, besinci ve onuncu
gininde fizik muayene ve laboratuvar
bulgulari ile degerlendirildi.

Ocak 2014-Haziran 2014 tarihleri arasinda istatistiksel analiz SPSS versiyon 15 kullanilarak
Mustafa Kemal Universitesi Tip Fakiiltesi yapildi. Degerler, ortalama + standart
Hastanesi Pediatrik Hematolojisi ve Onkolojisi deviasyon (SD) olarak verildi.

klinigine basvuran hastalardan kala-azar tanisi
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Tablo 2. Viseral leishmaniasisli hastalarin hematolojik ve biyokimyasal 6zellikleri.

Lokosit Notrofil Hgb Trombosit  PT PTT AST ALT CRP 19G Protein  Albumin
Olgu sayis1 sayis1 sayis1
(mm?) (mm?) (g/dl) (mm®de) (sn)  (sn) (U/L)  (U/L) (mg/L) (9/L)  (g/dL)  (g/dL)
1 4020 1250 6.4 150000 13.9 311 23 7 48 21.6 7.8 3.6
2 2800 800 5.7 164000 14.2 316 51 8 68 29.2 9.2 25
8 4390 870 7.1 86000 13.7 26.1 38 17 78 7.9 6.3 3.8
4 5840 880 7.2 78000 15.2 39.7 40 14 22 22.9 8.9 2.6
5 2140 570 7.6 105000 16.1 39.7 46 11 28 429 9.7 1.9
6* 3520 980 53 28000 20.1 54.2 398 55 142 19.2 5.8 2.7

Hgb: hemoglobin, PT: Protrombin Zamani, PTT: Parsiyel Protrombin zamani, CRP: C-reactif protein,
AST: aspartat aminotransferaz, ALT: alanin aminotransferaz, IgG: immunoglobulin G. * Eksitus olan

olgu.
Bulgular

Bu c¢alismaya dahil edilen 6 kala-azarl hastanin
3'0 erkek, 3'U kiz, ortalama yas 40,7+14,1 ay
(araligi: 18-51 ay) ve hastalik sikayetlerinin
baslama siresi 10,7+5,8 giin (5-20 gin) idi.
Hastalarin 2'si Hatay Altindzi ilgesi ve 4'Q
Suriye’den  gelmislerdir.  Hastalarin  klinik
ozellikleri Tablo 1'de gosterilmis olup, en sik
gorilen semptomlar, ates (%100), karin sisligi
(%66,7), ve solukluktur (%50). Hastalarin
karaciger alt kenari kosta sinirint midklavikiler
hattan ortalama 5,3 cm (3-9 cm) ve dalak
ortalama 7,2 cm (5-9 cm) ge¢mekte idi.
Hemogram degerleri incelendiginde, tek veya
tim serilerde sitopeni oldugu gozlendi.
Hastalarin Gruber-Widal, Brusella aglitinasyon
testleri, monotest, Ebstein Barr Virus (EBV)
Viral Capsid Antijen (VCA), TORCH grubu
antikorlar ve hepatit markerleri negatif idi.
Hastalara ait laboratuvar degerleri Tablo 2'de
gosterilmistir. Hastalarin ortalama beyaz kire

saylsi  3785+1295/mm3,  noétrofil  sayis
892+223/mm3, ortalama Hgb degeri 6,5+0,9
g/dl, ortalama trombosit sayisl
101833+49929/mm3 ve ortalama immu-

nuglogulin G degeri 23,9+11,6 g/L idi. Tum
hastalarin kemik iligi aspirasyonlarinin isik
mikroskopi ile incelemesi sonucunda; normal
kemik iligi htcrelerinin yani sira makrofaj
sayisinda artma, makrofajlar disinda ve iginde
amastozigot formunda leishmania parazitleri
oldugu goruldi (Sekil 1a, Sekil 1b). Buna
karsiik, 6 hastanin sadece 3'Unde Novy-

McNeal-Nicolle (NNN) vasatina ekilen kemik
iligi kiltirinde Ureme olmustur (Sekil 1c).
Hastalara uygulanan tedavi yaklasimlari
incelendiginde, tek basina lipozomal
amfoterisin B tedavisi ile 6 hastanin 5'inde
(%83,3) sifa saglanmistir. Tedavinin birinci,
besinci ve onuncu glinlinde fizik muayene ve
laboratuvar bulgulari degerlendirme sonuglari
Tablo 3’de sunulmustur. Hastalarin besine 28.
ginde kontrol kemik iligi yapildi, sadece olgu 1
(1-2 adet amastigot) disinda tim hastalarin
kemik iligi aspirasyonu normal olarak
degerlendirildi. Bes hastada tedavi 28. glin ek
liposomal amfoterisin B (3 mg/kg/doz)
verilerek sonlandiriimistir. Klinik ve laboratuvar
olarak sifa saglanan hastalarda takip siiresince
relaps goriilmedi. Eksitus olan 18 aylik kiz olgu
yliksek ates, hepatosplenmomegali ve
pansitopeni nedeniyle klinigimize basvurdu.
Hastada orgonomegali (hepatosplenomegali),
pansitopeni, hipertrigliseridemi (588 mg/dL),
hiperferritinemi (75050 ng/ ml) ve
hipofibrinojenemi (100 mg/dl) saptandi.
Hastanin kemik iligi aspirasyonunda leishmania
amastigotlari ve hemofagositoz goruldi (Resim
1d). Hasta hikaye, fizik muayene ve laboratuvar
bulgulari ile visseral leishmaniasis ile birlikte
hemofagositik sendrom tanisi aldi. Baslangi¢
lipozomal amfoterisin B (3 mg/kg/giin, 10 giin)
tedavisine  ragmen  hastanin  kliniginde
kotulesme goruldi. Hastaya ciddi HLH bulgulari
on planda oldugu icin lipozomal amfoterisin B
tedavisinin 6. giini HLH 2004 protokoll (tek
doz 0,5 g/kg intravendz immunglobulin (IVIG),
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kortikosteroid, tek doz etoposid ve 2 giin
siklosporin)  baslandi.  Hastanin  orgono-
megalisinde hastaneye yatisinin 10. giinlinde
antileishmaniyal ve HLH tedavileri ile belirgin
gerileme oldu (Tablo 3). Hasta sekonder
bakteriyel enfeksiyon (acinetobacter sepsisi)
sonucu hastaneye yatisinin 19. ginl eksitus
oldu.

Tartisma

Ulkemizde Ege, Akdeniz ve Ii¢ Anadolu
bolgesindeki illerde viseral leishmaniasisin
endemik oldugu bilinmektedir (2). Cocuklarda
visseral leishmaniasisde ilerleyici splenomegali,
hepatomegali, anemi, kilo kaybi, solukluk ve
intermitan uzamis ates gordlur. Supheli
durumlarda tani  genellikle kemik iligi
aspirasyonu ve kemik iligi kaltird ile konur (2,
7, 8). Fizik muayenede, en belirgin bulgu ileri
boyutlara ulasabilen dalak blyuklagudar.
Hepatomegali ve daha az siklikla lenfadenopati
gorilebilir (9). Hastaligin tanisinda laboratuvar
incelemeler 6nemli bir yer tutmaktadir. Anemi,
I6kopeni, trombositopeni ve hiper-
gamaglobulineminin  varligi tanisal agidan
blylk deger tasir (2, 7, 9).

Klinigimize 6 aylk slrede 6 kala-azarli olgu
basvurdu. Olgularimizda ylksek ates,
hepatosplenomegali ve solukluk mevcuttu.
Hastalarimizda anemi  (%100), l6kopeni
(Iokopeni %50, noétropeni  %100), trom-
bositopeni (%50) ve hipergama-globulinemi
(%83,3) saptadik. Taniya  kemik iligi
aspirasyonunda amastigotlari gorerek ve
kiltirde (Greterek ulastik. Hastalari oOlime
gotliren en 6nemli komplikasyonlar kanamalar
ve bakteriyel sliperenfeksiyonlardir (pnémoni,
tlberkiloz, dizanteri, septisemi) (9,10). Kadivar
ve ark. (10) visseral leishmaniasisli 54 hastanin
% 41’'inde bakteriyel enfeksiyonlar
bildirmislerdir. izledigimiz olgularin birinde
bakteriyel slperenfeksiyona rastlandi ve
visseral leishmaniasis iliskili HLH’li olgumuz
bakteriyel siiperenfeksiyondan eksitus oldu.

Visseral leishmaniasisin standart tedavisi bes
degerlikli antimon bilesikleri (Pentostam™) ve
meglumin antimonat (Glucantim®) dir. Bes

Hastanin en az 28 giin glinliik enjeksiyon almak
icin  hastanede yatmasi  gerekmektedir.
Antimon bilesiklerinin hafif ve orta yan etkileri
atralji, miyalji, kimyasal pankreatit, hepatit,
gastrointrestinal semptomlar ve elektro-
kardiyogramda olasi T-dalga degisiklikleridir
(11). Liposomal amphotericin B’nin visseral
leishmaniasis sagaltiminda en az bes degerlikli
antimon bilesikleri kadar etkili oldugu ve
onlardan daha az toksik oldugu bildirilmistir
(12). Apa ve ark. (13) visseral leishmaniali 17
vakada bes degerlikli antimon bilesikleri ile
liposomal amphotericin B tedavisinin etkinligini
karsilastirmislar ve liposomal amphotericin B
kullanilan grupta atesin daha hizli distuga ve
hastanede kalis siresinin daha kisa oldugunu
bildirmislerdir. Liposomal amphotericin B’nin
Gsime, titreme, ates, kusma ve bas agrisi gibi
stk gorilen yan etkileri yaninda renal ve
hepatoseliler fonksiyonlari bozabildigi, anemi
yapabildigi bildirilmistir (12). Olgularimizin
timi ilaci iyi tolere etti ve hicbirinde liposomal
amphotericin  B’nin  bu vyan etkilerine
rastlanmadi. Liposomal amphotericin B’nin
cesitli kullanim, doz ve rejimleri bildirilmistir.
Avrupa'da, immunokompetan hastalarda 18-21
mg/kg'lik toplam dozun %90-%98 etkili oldugu
gosterilmistir (14). Ulkemizde de liposomal
amphotericin B’nin farkh tedavi protokolleri
kullanilmistir. Biz Apa ve ark. (13) yaptig
calismaya benzer dozda lipozomal amfoterisin
B kullandik. Hastalarin 28. giin kemik iligi
aspirasyonlari incelemesinde bir hastada nadir
amastigotlar goérilince ek 3 mg/kg/doz tekrar
yapildi. Total lipozomal amfoterisin B dozu 24
mg/kg/doz olarak kullanilmistir.

Kala-azar hemofagositoz dabhil bircok
hematolojik hastaliga veya benzer tablolara
neden olabilir. Hemofagositik sendromun
visseral leishmaniasis ile birlikteligi ise oldukca
nadirdir. Tarkiye’den rapor edilmis az sayida
pediatrik olgu sunumu mevcuttur (2, 15).
Leishmania %2 siklikla sekonder HLH’ye neden
olmaktadir. Kemik iligi incelemelerinde
hemofagositoz ve leishmania amastigotlar
goralur (16). HLH tanisinin konulabilmesi icin
HLH-2004 c¢alisma grubunca belirlenen sekiz
kriterden besinin varhg yeterlidir. Olgumuzda
HLH tanisi bir haftaylr gecen ates yuksekligi,

degerlikli antimon bilesikleri % 90 etkili hepatosplenomegali, pansitopeni, hiper-
olmasina karsin bazi dezavantajlari vardir. trigliseridemi, hipofibrinojenemi, hiper-
Abant Med J 2015;4(3):222-229 225
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ferritinemi ve kemik iligi aspirasyonunda
hemofagositozun gosterilmesi ile kondu. HLH
ile kala-azar klinik ve laboratuvar bulgular
birbirine ¢ok benzer. Her ikisinde de yliksek
ates, hepatosplenomegali ve pansitopeni
gorilir. HLH'de ferritinin asin yiksekligi ve
hemofagositozun gosterilmesi, kala-azarda ise
belirgin  hipergamaglobulinemi taniya vyol
gostericidir (2, 15, 16). Bizim olgumuzda da
hipergamaglobulinemi  saptandi.  Sekonder
HLH’de genellikle altta yatan hastaligin tedavisi
yeterlidir. Literatirlerde lipozomal amfoterisin
B’nin kala-azar ile birliktelik gosteren HLH
olgularinda ilk segilecek ilag olmasinin daha
uygun olacag bildirilmektedir. HLH bulgularinin
daha 6n planda oldugu belirlenen olgularda
immunosupresif  tedavinin  eklenmesi de
gerekebilir (2, 17). infeksiyon iliskili HLH'de
ciddi hiperferritenemi siiresince steroid ve IVIG
erken dénemde verilebilecegi bildirilmistir (18,
19). Bu olgularda kortikosteroid ve IVIG
tedavisine yanit alinamazsa HLH-2004 tedavi
protokollnin ilk 8 haftalik bolimu verilerek
takip edimesi, reaktivasyon saptanirsa tedaviye
devam edilmesi 6nerilmektedir (16). Bouguila
ve ark. (20) ciddi visseral leishmaniasis iliskili
HLH’li bir olguda kortikosteroid ve etoposidli
tedavi rejimini uygulamislar ve sonucun basarili
oldugunu bildirmislerdir. Bizde olgumuzda agir
visseral leishmaniazis ve HLH tablosu birlikteligi
oldugu icin literatiire uygun olarak glinliik doz 3
mg/kg’dan 10 gin lipozomal amfoterisin B
uygulandik (6). Lipozomal amfoterisin B
tedavisi ile hastanin kliniginde diizelme olmad:.
Hastada HLH bulgulari daha 6n planda oldugu
icin HLH 2004 protokoliniin (IVIG, korti-
kosteroid, etoposidli ve siklosporin) ilk 8
haftalik tedavisi baslandi. Bu tedavi ile hastanin
organomegalisi geriledi ve hematolojik para-
metreleri diizelmeye basladi. Ancak araya giren
bakteriyel siperenfeksiyondan hasta eksitus
oldu.

Kala-azar'da tedaviye cevap kriterleri kesin
olarak saptanmis degildir. Klinik olarak atesin

kontrol altina alinmasi, kilo alimi,
hepatosplenomegalinin gerilemesi,
laboratuvarda anemi, I6kopeni ve trom-

bositopeninin diizelmesi iyilesmeyi destekler
(9). Vakalarimizin besinde tedavinin
28.glinlinde cevap alinmistir. Tedavi sonrasi
yapilan kemik iligi aspirasyonu incelemesinde

bir olgu (nadir amastigot) disinda amastigotlara
rastlamadi. Bes kala-azarli hasta halen sorunsuz
sekilde poliklinigimizden takip edilmektedir.

Sonug olarak, bu donemde Hatay, leishmaniasis
yoninden endemik bdlge konumundadir.
Tedavi olanagi bulunan, ancak tedavi
edilmediginde c¢ogunlukla fatal olabilen bu
hastaliga tani konulmasi bliyik 6nem arz eder.
Bu bakimindan, vyiksek ates, hepa-
tosplenomegali ve solukluk klinik bulgulari ile
basvuran olgularda kala-azarin da distnilmesi
gerekir. Bu calismada viseral leishmaniasis
tedavisinde hastanede yatis siresini kisalttigi,
yan etkisinin az olmasi ve hastalar tarafindan
iyi tolere edilebilmesi nedeniyle lipozomal
amfoterisin B'nin o6ncelikli olarak duslnilmesi
gerektigi kanaatindeyiz.
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Sekil 1. Makrofaj disinda (a), icinde (b) amastozigot formunda leishmania parazitleri, kiitiirde Gireme (c)
ve hemofagositik hiicre (d) gorilmektedir.
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Tablo 3. Hastalarin tedaviye yaniti

Lokosit sayisi Hgb Trombosit sayisi Organomegali
(g/dl) (mm®) Dalak Karaciger

Ol- 1.gln 5.gun 10.gln 1.gln 5.gun 10.gun 1.glin 5.gun 10.gun 1.gln 5.gun 10.gun 1.glin 5.gun 10.gun
gu
1 4020 3360 5500 6.4 8.4 10.4 150.000 178.000 410.000 8cm 4cm 2cm 9cm 4cm 3cm
2 2800 2390 7770 5.7 9.2 114 164.000 155.000 220.000 7cm 5cm 3cm 5cm 3cm 2cm
3 4390 2340 6440 7.1 6.2 10.6 86.000 42.000 261.000 8cm 6cm 3cm 6 cm 4cm 2cm
4 5840 5370 8060 7.2 8.2 10.6 78.000 40.000 166.000 5cm 3cm 2cm 4 cm 2cm 1cm
5 2140 2570 4700 7.6 6.9 11.0 105.000 93.000 177.000 9cm 7cm 4cm 5cm 4cm 2cm
6* 3520 14810 6790 53] 7.6 7.9 28.000 56.000 28.000 6 cm 9cm lcm 3cm 6 cm 2cm
Hgb: hemoglobin. * Eksitus olan olgu.
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The utility of the serum albumin levels on admission for predicting angiographic

no reflow after primary percutaneous coronary intervention in patients with ST-

segment elevation myocardial infarction

ST-Segment yiikselmesi miyokard infarktiisiilii hastalarda primer perkiitan koroner girisim sonrasi

anjiyografik akissizlik fenomenini éngiirmede basvuru serum albiimin diizeylerinin yarari
Halit Acet, Faruk Ertag, Mesut Aydin, Hasan Kaya, Murat Yiiksel, Mehmet Zihni Bilik, Nihat Polat, Mehmet Ata Akil, Abdulkadir

Yildiz, Mehmet Ozbek, Leyla Ciftgi, Necdet Ozaydogdu

Dicle Universitesi Tip Fakiiltesi Kardiyoloji Ana Bilim Dali, Diyarbakir

Ozet

Amag: Dislik serum alblimin (SA) dizeyleri artmig
kardiyovaskller mortalite ile iliskilidir. Bazal SA
seviyelerinin primer perkitan koroner girisim (p-PKG)
vapilan hastalarda akigsizhik fenomeni ile ilgili olup
olmadigini arastirdik.

Yoéntem: Geriye doniik olarak p-PKG ile tedavi edilen ST
yukselmeli myokard infarkts( (STYMI)'h 358 hasta alind.
Hasta takibi hastaneici dénemde vyapildi. Onceki
¢alismalara uygun olarak, TIMI akim derecesi <2, TIMI
akim derecesi >3 olanlarda ise MBG <2 olanlar akisgsizlk
fenomeni olarak degerlendirildi. Hastalar basvuru SA
dizeylerine gore iki gruba ayrldi. SA <3,5 g/dl olanlar
hipoalbiminemik grup ve SA diizey > 3,5 g/dl ylksek
albiminemik grup olarak degerlendirildi.

Bulgular: PKG yapilan toplam 358 (yas 62114 yas, % 72
erkek) hasta alindi. Basvuru SA dizeyleri akissizhk
fenomeni olan grupta normal akim olan gruba gore
anlamli bir sekilde daha distkti (p=0,021).

Sonug: Basvuru SA seviyeleri akut STYMI hastalarda p-PKG
sonrasi-akigsizlik fenomeninin gelisimini tahmin edebilir.
Basvuru hipoalbiminemili hastalar kota klinik ve
anjiyografik sonuglari ile ilgilidir ve STYMI p-PKG ile tedavi
edilen hastalarda hastane igi mortalite ve pulmoner 6dem
ve kardiyojenik sok gelisimi tahmin edilebilmektedir.

Anahtar Kelimeler: Serum albumin dizeyi, Akigsizhk

Abstract

Objective: Low serum albumin (SA) levels are associated
with increased cardiovascular mortality. We investigated
whether baseline SA levels are associated with no-reflow in
patients undergoing primary percutaneous coronary
intervention (p-PCl).

Method: STEMI patients treated by p-PCl were included in
the study. The patients were followed during in hospital
period. We defined angiographic no-reflow phenomenon as
a coronary TIMI flow grade <2 after vessel re-canalized or
TIMI flow grade 3 together with a final MBG < 2, in the
same manner as was adopted in previous studies. The
patients were divided into two groups according to the SA
levels on admission, that is hypoalbuminemia group was
SA<3.5 g/dl and high albuminemia group SA level was >3.5
g/dl.

Results: A total of 358 patients (aged 62+14 years; 72%
men) who underwent p-PCl were enrolled in the study.
Admission SA levels were significantly lower in the no-
reflow group than in the normal-reflow group (p=0.021)
Conclusion: Admission SA levels may predict the
development of no-reflow phenomenon after p-PCl in
patients with acute STEMI. Hypoalbuminemia on admission
is related to worse clinical and angiographic outcomes and
predicts inhospital mortality and development of advanced
pulmonary edema and cardiogenic shock (higher Killip
class) in patients treated with p-PCl for STEMI.

Keywords: Serum albumin level, no-reflow phenomenon,

fenomeni, Perkitan koroner girisim, Akut myokard primary percutaneous coronary intervention, acute
infarktlsu. myocardial infarction.
Introduction

Primary percutaneous coronary intervention
(p-PCl) significantly improves the survival of
patients with ST-segment elevation myocardial
infarction  (STEMI) (1). Postintervention
microvascular obstruction, the so-called no-
reflow phenomenon, despite the presence of
normal epicardial coronary artery patency,
remains an important limitation of the
procedure which is related to larger infarct
size, worse functional recovery, higher
incidence of complications, and short-and long-
term morbidity and mortality in the setting of

STEMI (2,3). The mechanisms of no-reflow
phenomenon are complex and multifactorial.

The most probably causes include a combina-
tion of platelet aggregation, distal emboliza-
tion, microvascular vasoconstriction, neutro-
phil plugging, and tissue edema (4). Noninva-
sive markers of no-reflow phenomenon may
thus provide important prognostic information.

Albumin is the major protein in human serum
and the most significant protein found in the
extracellular fluid compartment (5).
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In epidemiologic studies, a relationship has
been found between hypoalbuminemia and
the development of coronary artery disease
(CAD). Moreover, hypoalbuminemia has been
found to be a risk factor for the development
of a new myocardial infarction in patients with
CAD (6). Besides, serum albumin (SA) is an im-
portant inhibitor of platelet aggregation and
increases the production of the antiaggregato-
ry prostaglandin D2 (PGD2) from cyclic en-
doperoxides (7,8). Furthermore, hypoalbu-
minemia may increase blood viscosity and dis-
rupt endothelial function on account of in-
creased concentrations of free lysophosphati-
dylcholine (9). Several studies have showed a
relation between low SA levels and increased
cardiovascular morbidity and mortality (10,11).
The SA might also have important roles in the
acute phase of CAD, such as acute STEMI. SA
level on admission and postintervention coro-
nary blood flow in patients with STEMI is un-
clear. Due to the potential role of platelets in
induction and maintenance of no-reflow, me-
diators affecting platelet activation, such as SA,
might be involved in the no-reflow phenome-
non. As SA is an important inhibitor of platelet
activation and aggregation, and an important
mediator of platelet-induced coronary artery
constriction (7,8), we investigated whether
preintervention SA levels are related to coro-
nary noreflow in patients with STEMI who un-
derwent p-PCl.

Patients and Methods
Study population

We retrospectively reviewed 1018 patients
with acute STEMIs who were admitted to the
Dicle University Faculty of Medicine and un-
derwent p-PCl within 12 hour of symptom on-
set between January 2012 and September
2014. Of these, 358 patients whose SA levels
were measured within the first 24 h of admis-
sion comprised the study population. STEMI
was defined based on the criteria formulated
by the American College of Cardiology and the
European Society of Cardiology (12) as: an in-
crease in troponin | >1 ng/mL with a new ST
elevation was measured from the J point in 22
contiguous leads with at least 0.2 mV in leads
V1, V2 and V3 or at least 0.1 mV in the remain-

ing leads during the first 12 hour after the on-
set of symptoms. The patients were divided
into two groups according to the SA levels on
admission, that is hypoalbuminemia group with
SA<3.5 g/dl and high albuminimia group with
SA level >3.5 g/dl. Patients with severe liver
disease, autoimmune disease, known malig-
nancy, hematological disorders, severe valvular
disease, known cases of hypothyroidism, in-
flammatory or infectious diseases, a history of
bleeding diathesis, patient who was not given
a PCl consent, missing or unavailable SA values
and follow-up was not documented before p-
PCl, patients who were treated with thrombo-
lytic therapy or the use of glycoprotein llb/ llla
inhibitors, and patients who presented > 12 h
from the onset of symptoms were excluded
from the study. After accounting for all of
these exclusion criteria, a total of 358 patients
remained in study sample.

All patients underwent a complete physical
examination, coronary risk factors, and their
medical histories and clinical features were
recorded. in hospital mortality during in-
hospital follow up period. in-hospital mortality
had to be verified as death due to myocardial
infarction, cardiac arrest or other cardiac caus-
es. Cardiogenic shock was defined as marked
and persistent (>30 minutes) hypotension with
systolic arterial pressure <80 mm Hg and signs
of hypoperfusion due to left ventricular dys-
function, right ventricular infarction, or me-
chanical complications. Serious ventricular
arrhythmia was defined on admission as ad-
vanced ventricular fibrillation-tachycardia or
asystole 48 hours later. Patients were also
evaluated according to Killip clinical examina-
tion classification (13). The study protocol was
in accordance with the Declaration of Helsinki
and was approved by the local Ethics Commit-
tee.

Blood samples and echocardiography

Venous blood samples were drawn when the
patient initially presented to the emergency
room or the intensive coronary care unit (ICCU)
before p-PCl. Hematologic indexes counts were
measured by an automated hematology ana-
lyzer (Abbott Cell-Dyn 3700; Abbott Laborato-
ry, Abbott Park, lllinois). SA and other biochem-
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ical parameters were measured using the Ab-
bott Architect C16000 auto analyzer (Abbott
Laboratory).

Coronary angiography (TIMI and MBG Flow)

All patients underwent selective coronary an-
giography using the Judkins technique. PCI
procedures were performed with standard
femoral approach using a 7 Fr guiding catheter.
Coronary blood flow patterns before p-PCl
were subjected to a thorough evaluation on
the basis of thrombosis in myocardial infarc-
tion (TIMI) flow grade, using grades 0, 1, 2, and
3 (14). The final TIMI flow grade and myocardi-
al blush grade (MBG) were assessed using
standard methods. Two cardiologists who were
blinded to patients clinical situation assessed
the pre-and postprocedural TIMI flow grade of
the infarct related artery (IRA). We defined
angiographic no-reflow phenomenon as a cor-
onary TIMI flow grade <2 after vessel re-
canalized or TIMI flow grade 3 together with a
final MBG < 2, in the same manner as was
adopted in previous studies (15,16). For all
study participants, only one artery was identi-
fied as the IRA. Coronary artery disease was
defined as a greater than 50% stenosis in one
of the major coronary arteries.

Statistical analysis

All analyses were performed using SPSS for
Windows version 18.0 (SPSS Inc. Chicago, llli-
nois, USA). Continuous variables were ex-
pressed as meanzstandard deviation and cate-
gorical variables were expressed as percent-
ages. Distribution of continuous variables was
assessed with a two sample Kolmogorov-
Smirnov test. Comparisons of categorical and
continuous variables between the two groups
(high and low SA level) were performed using
the x2 or Fischer’s exact test and independent
samples t or Mann-Whitney U test, respective-
ly. Statistical significance was defined as p <
0.05. The cut-off values for SA for predicting
no-reflow and in-hospital death with corre-
sponding sensitivity and specificity was esti-
mated by receiver operator characteristic
(ROC) curve analysis.

Results

A total of 358 patients were included in the
data analysis. Among our patients (mean age
61.8+13.6, 72% men), admission
hypoalbuminemia was present in 133 cases
(37%), and the remaining 225 (63%) were
stratified into the high albuminemia group.
Admission SBP was higher in high albuminemia
group patients (p=0.021). Other baseline
characteristics are shown in Table 1. Admission
laboratory findings were compared according
to albumin levels (Table 2). Hemoglobin
(p<0.001), red blood cell counts (p<0.001),
total cholesterol (p<0.001), low-density
lipoprotein (p=0.003), high-density lipoprotein
(p<0.001) values of the high albuminemia
group were significantly greater than that of
the hypoalbuminemia group, whereas baseline
C-reactive protein (CRP) levels of high
albuminemia group was significantly lower
(p<0.001). Angiographic characteristics are
listed in Table 3. The final TIMI grade 3 flow
(p=0.026) and MBG 2/3 (p=0.012) were
significantly less frequent in the
hypoalbuminemia group. In-hospital adverse
outcomes are presented in Table 4. The in-
hospital mortality rate was greater in the
hypoalbuminemia group than in the other
group (19.5 % vs 4.9%, p<0.001). Similarly,

cardiogenic  shock  (p=0.036), advanced
pulmonary edema (p=0.032) and
cardiopulmonary  resuscitations  (p<0.001),

were higher in the hypoalbuminemia group. A
cut-off level of 3.51mg/dL for SA predicted
impaired IRA flow after p-PCl with a sensitivity
of 59.6 % and a specificity of 61.2 % (ROC area
under the curve (AUC) 0.642, 95% ClI 0.577-
0.706, p<0.001). A cut-off level of 3.51 mg/dL
for SA predicted in-hospital mortality with a
sensitivity of 56.7 % and a specificity of 72.0 %
(AUC0.713, 95% C1 0.613-0.813, p<0.001).

Abant Med J 2015,;4(3):230-238

232



Acet H ve ark.

Table 1. Baseline demographic characteristics of patients

Serum Albumin Serum Albumin

Variables <3.5 mg/d >3.5 mg/dl P Value
Age, years 65.6+£13.2 59.6+13.4 <0.001*
Sex, male, n (%) 89(66.9) 170(75.6) 0.077
Previous history
Hypertension , n (%) 46(34.6) 84(37.3) 0.602
Diabetes mellitus, n (%) 36(27.1) 50(22.2) 0.300
Smoking, n (%) 63(47.4) 131(58.2) 0.046
Hyperlipidemia, n (%) 4(3.0) 17(7.6) 0.077
Family history, n (%) 20(15.0) 48(21.3) 0.142
Previous Ml or CAD, n (%) 8(6.0) 8(3.6) 0.496
Previous PCl, n (%) 6(4.5) 14(6.2) 0.373
Prehospital medication
Aspirin use, n (%) 97(75.2) 164(77.7) 0.592
Clopidogrel, n (%) 67(51.9) 107(50.7) 0.826
Beta blocker, n (%) 11(8.3) 24(10.7) 0.453
ACE inhibitors, n (%) 10(7.5) 26(11.6) 0.220
Statin, n (%) 13(9.8) 11(4.9) 0.074
Enoxaparine, n (%) 118(88.7) 212(94.2) 0.061
Killip class on presentation, n (%)
I-11 118(88.7) 204(90.7)
n-iv 15(11.3) 13(5.8) 0.061
Admission SBP (mmHg), 122.6425.9 128.8+23.0 0.021
Admission heart rate (bpm) 81.7+18.1 85.0+15.7 0.064
Type of infarction
Anterior, n (%) 48(37.26) 106(50.2)
inferior, n (%) 74(57.4) 91(43.1) 0.038
Other, n% 7(5.4) 14(6.6)
Duration of chest pain (hour) 5.8+3.6 5.6+4.3 0.648

Values are mean £SD or n (%),*Mann — Whitney U test; Other Statics Student’s t -test; x 2 test
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Table 2. Laboratory findings of patients

Initial laboratory findings Serum Albumin Serum Albumin P Value
v & <3.5 mg/dI| >3.5 mg/dl

LD LL GG 14.446.9 13.4+4.4 0.137
10°/mm
Red blood cell, 10°/mm® 4.640.6 5.0£0.5 <0.001"
Hemoglobin, g/dL 13.2+1.5 14.3+1.7 <0.001"
RDW, % 16.2+1.5 15.9+1.5 0.007
PDW, NULL 17.9+1.1 17.9+1.3 0.726
Platelet count, 10°/mm® 251.8+71.9 252.7+60.2 0.910
Lymphocyte count, 103/mm3 2.0+1.5 1.9+1.0 0.478
Monocyte count, 10°/mm? 0.740.3 06.10.3 0.755
Neutrophil count, 10°/mm® 11.56.3 10.6%4.3 0.181
Platelet to lymphocyte ratio 184.2+135.2 164.6+89.0 0.145
e T A e 8.57.1 7.0+4.4 0.039
ratio
Glucose on admission, mg/dL 184.4+108.2 173.6%£84.9 0.341
Creatinin on admission, 0.9£0.6 0.9+0.4 0.346
mg/dL
Total cholesterol, mg/dL 170.5+46.9 185.5+38.5 <0.001"
SRR B UL TG 108.5+28.4 119.6+31.5 0.003"
mg/dL
High-density lipoprotein, 32.048.3 37.3+10.2 <0.001"
mg/dL
Triglycerides, mg/dL 141.7+84.6 153.7+97.9 0.244
Uric acid, mg/dL 6.942.9 6.7%2.5 0.486
Total protein 6.210.9 7.414.1 <0.001"
Serum albumine 3.0+0.4 3.810.2 <0.001"
Baseline CRP 2.544.9 0.942.0 <0.001"

Values are mean +SD or n (%),*Mann—Whitney U test; Other statics Student’s t —test.
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Table 3. Angiographic characteristics of patients

Serum Albumin

Serum Albumin

P Value
<3.5 mg/dl >3.5 mg/dl
Culprit lesion
Left descendan coronary artery, n % 51(38.3) 117(52.0)
Right coronary artery, n % 62(46.6) 74(32.9) 0.024
Circumflex coronary artery, n % 20(15.0) 34(15.1)
Severity of coronary artery disease
Single-vessel disease, n % 53(39.8) 99(44.2) 0.422
Multi-vessel disease n, % 80(60.2) 125(55.7)
Preprocedural TIMI 3 33(25.0) 33(25.0) 0253
Flow 0/1/2 99(75.0) 99(75.0)
3 101(75.9) 101(75.9)
Final TIMI Flow 0.026
0/1/2 32(24.1) 32(24.1)
2/3 110(82.7) 110(82.7)
Final MBG 0.012
0/1 23(17.3) 23(17.3)

LVEF, left ventricular ejection fraction; TIMI, Thrombolysis in Myocardial Infarction; MBG, Myocardial blush grade.

Table 4. In-hospital adverse outcomes of

patients
Serum Serum P
Albumin Albumin Value
<3.5 mg/dl 23.5 mg/dl

Advanced pul- 10(7.5) 6(2.7) 0.032
monary edema,
n %
Cardiogenic 16(12.0) 13(5.8) 0.036
shock, n %
Complete atrio- 8(6.0) 9(4.0) 0.386
ventricular block
requiring transi-
ent pacemaker,
n %
Serious ventricu- 18(13.5) 15(6.7) 0.030
lar arrhythmia n
%
Cardiopulmo- 29(21.8) 12(5.3) <0.001
nary resusita-
tion, n %
Hospitalization 6.1+6.7 4.9+3.5 0.066
duration (days)
In-hospital 26(19.5) 11(4.9) <0.001

mortality, n %

Discussion

This retrospective study demonstrated that
admission SA level has an important prognostic
value in patients with STEMI.
Hypoalbuminemia was related to poorer

postprocedural myocardial reperfusion and
inhospital outcomes (mortality, cardiogenic
shock, pulmonary edema, severe arrhythmia)
during in-hospital period. We found that
decreased SA levels on admission are
signifficantly related to angiographic no-reflow
phenomenon and higher Killip class after p-PCl
in patients with acute STEMI.

Rapid restoration of coronary flow to the
jeopardized myocardium has become an
essential part of therapy after STEMI and p-PCl
significantly improves the survival of these
patients (1). Despite an open IRA, breakdown
of obstruction to coronary microvasculature
can markedly decrease blood flow to the
infarct zone. This effect is known as the no-
reflow phenomenon (17,18). This phenomenon
is strongly correlated with short and long-term
morbidity and mortality in the settings of
STEMI. (19). For these reasons, various
pharmacologic interventions and catheter-
based devices have been applied to prevent
this phenomenon (17,18). The pathophysiology
of noreflow phenomenon has not been fully
clarified and its etiology appears to be
multifactorial. Several mechanisms may be
responsible. First, an increased inflammatory
activity in the setting of STEMI may be one of
the underlying mechanism. In fact, an elevated
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leukocyte—platelet interaction at the site of the
plaque rupture may play an negative role in
distal myocardial reperfusion by activating
further inflammation. A previous study also
demonstated increased levels of soluble CD40
ligand, interleukin 6, serotonin, tissue factor,
and factor VII in the IRA than those in
peripheral blood (20). Botto et al (21) have
showed an increased leukocyte—platelet
functional interaction in STEMI at the site of
plague rupture relative to the systemic
circulation, which may be one of the
pathogenetic mechanisms liable for no-reflow
phenomenon. Thus, both locally increased
inflammatory markers and leukocyte—platelet
coaggregates at the site of the plaque rupture
may be pathogenic mechanisms responsible
for angiographic no-reflow phenomenon after
p-PCl in STEMI. Physiological concentrations of
SA selectively inhibit tumor necrosis factor a-
induced vascular cell adhesion molecule 1
expression, monocyte adhesion, and nuclear
factor-k B activation in human aortic
endothelial cells, suggesting the role of
albumin as an anti-inflammatory and
antiatherogenic marker (22).
Hypoalbuminemia has been ascribe to the
existence of inflammatory cytokines. Lower SA
levels are related to increased inflammatory
burden in the body (23). Inflammation has
been related to decreasing albumin synthesis
rate and increasing catabolism (23,24). For
these reasons, SA may be considered as a
surrogate marker of what which is an
important inhibitor of platelet aggregation and
increases the production of the
antiaggregatory PGD2 from cyclic
endoperoxides as well (7). According to our
findings, decreased SA level may induce no-
reflow phenomenon because of increased
platelet activity and aggregation. The other
explanation for this inverse relationship
between SA levels and no-reflow may be
associated with endothelial dysfunction. As
indicated in animal models of coronary artery
occlusion and reperfusion, localized swelling
and protrusions are mainly confined to the
capillary bed, demonstrating that endothelial
dysfunction plays an important role in tissue
perfusion. (25). On the other hand,
hypoalbuminemia may increase blood viscosity
and disrupt endothelial function because of

increased concentrations of free
lysophosphatidylcholine (9). Hypoalbuminemia
may cause aggravated ischemia and
reperfusion injuries (26) and may aggravate
interstitial edema. Furthermore, SA has
antioxidant and anti-inflammatory properties
(27,28). Hypoalbuminemia may lead to
exacerbation in oxidative damage and
inflammation. Hypoalbuminemia is related to
reduced colloid oncotic pressure, which can
lead to the development of pulmonary edema
even in the presence of low capillary wedge
pressures (29). We found that the incidence of
advanced pulmonary edema and cardiogenic
shock during inhospital period was higher in
patients with hypoalbuminemia. SA is the main
determinant of plasma oncotic pressure and
transports  numerous  substances  and
participates in both acute and chronic
inflammatory responses (30,31). Malnutrition,
malabsorption, decreased hepatic synthesis,
increased capillary loss, inflammation, and
increased plasma volume may all cause
hypoalbuminemia (30,31). This study found
that there is a significant relationship between
hypoalbuminemia and poor survival in patients
with STEMI. This may be related to the fact
that as a negative acute phase reactant, the SA
level decreases in correlation with the severity
of inflammation (30-33). Acute coronary
syndrome (ACS) is an inflammatory state (34)
and during this period, the SA level undergoes
dynamic changes. In react to an inflammatory
state, SA levels will decrease. (35). The
inflammatory response in acute myocardial
infarction is serious and, as a marker of
inflammation, elevated CRP has been found to
be related to high mortality in the course of
STEMI (36). Hartopo et al (37) have
demonstrate that low SA level is related to in-
hospital adverse outcomes in ACS. Oduncu et
al (11) have shown that hypoalbuminemia on
admission was a strong independent predictor
of long-term mortality and development of
advanced heart failure in patients with STEMI
undergoing p-PCl. Polat et al (38) demonstrate
that hypoalbuminemia on admission was a
strong independent predictor of long-term
mortality in patients with acute
decompensated systolic heart failure. In this
study, we demonstrated that SA level on
admission was related to in-hospital outcomes
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(mortality, cardiogenic shock, pulmonary
edema, severe arrhythmia). and SA level is
positively correlated with hemoglobin and total
cholesterol levels hypoalbuminemia apperars
to be associated with the nutritional status.
Similarly, there was a negative correlation
between SA level and baseline CRP level.

We found that hypoalbuminemia was related
to poor epicardial and tissue-level reperfusion
after p-PCl. This may be because of its relation
to the severity of atherosclerosis (39). In
summary, in the present study, we showed
that decreased preprocedural SA levels display
a significant relationship with no-reflow. From
this perspective, we suggest that increased
preprocedural inflammatory activity and
increased platelet aggregation represented by
SA levels may be an important factor
contributing to poor postprocedural coronary
blood flow in patients with STEMI. Lower levels
of SA in patients with no-reflow may be the
result of increased inflammatory activity,
disrupted endothelial function, and elevated
platelet activity or aggregation.

Study Limitations

The present study has several limitations. The
present study has the well-known limitation of
retrospective design and a single-center study.
We measured only baseline SA levels. The
changes that will be observed by serial
measurements may have an additional
prognostic value. The baseline CRP level was
present only in 47% of the patients; thus, the
value of this marker is limited compared with
the baseline CRP in our study. Finally, we
assess the association between final TIMI flow
and other angiographic surrogate markers of
myocardial perfusion (eg, myocardial blush).
Future prospective studies are warranted to
clarify whether SA is just a biomarker or plays a
pathophysiologic role in the course of STEMI.

Conclusions
Admission SA levels may predict the

development of no-reflow phenomenon after
p-PCl in patients with acute STEMI.

Hypoalbuminemia on admission is associated
with worse clinical and angiographic outcomes
and predicts higher Killip class and in-hospital
mortality in patients treated with p-PCl for
STEMI
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Ozet

Amag: Pseudomonas aeruginosa 6zellikle hastanede yatan
hastalarda ve bagisiklik sistemi zayiflamis bireylerde ciddi
ve hayati tehdit edici enfeksiyonlarin iyi bilinen bir
etkenidir. Bu galismanin amaci P. aeruginosa suslarinda
antibiyotik duyarhlik profilinin belirlenmesidir.

Yoéntem: Eylil 2011 — Nisan 2013 arasinda hastanemize
basvuran hastalarin gesitli klinik 6rneklerinden izole edilen
toplam 137 P. aeruginosa susu c¢alismaya dahil edildi.
Suslarin identifikasyonu ve antibiyotik duyarlihk profilleri
VITEK 2 (bioMérieux, Fransa) otomatize sistemi ile
belirlendi.

Bulgular: izolatlarda direng oranlari amikasine %43,

gentamisine %38, seftazidime %42, sefepime %40,
sefoperazon-sulbaktama %44, siprofloksasine %47,
levofloksasine %47, piperasiline %72, piperasilin-

tazobaktama %71, imipeneme %37, meropeneme %37,
doripeneme %41, kolistine %7 ve netilmisine %28 olarak
belirlendi. Kolistin P. aeruginosa suslarina en etkili
antimikrobiyal ajan olarak saptandi. Yogun bakim
izolatlarinda direng oranlari klinik izolatlarina gére daha
direngli bulundu.

Sonug: Hastanemizde izole edilen P. aeruginosa suslarinda
gozlenen vyiksek antibiyotik direnci ve ¢oklu-direng
ozellikleri diger galismalara benzer bulundu. P. aeruginosa
izolatlarinda  ylksek antibiyoik direng oranlarinin
saptanmis olmasi hastanede antibiyotik kullanimi ile ilgili
etkili politikalar gelistirilerek uygun bir enfeksiyon kontrol
programi uygulanmasini gerektirmektedir.

Anahtar Kelimeler: Pseudomonas aeruginosa, antibiyotik
duyarhhgi, klinik 6rnekler.

Abstract

Objective: Pseudomonas aeruginosa is a well-known cause
of severe and potentially life-threatening infections
especially in hospitalized patients and individuals with
weakened immune system due to various reasons. The aim
of this study was to determine antibiotic susceptibility
profile of P. aeruginosa strains.

Method: A total of 137 P. aeruginosa strains isolated from
the clinical samples of patients applied to our hospital
between the September 2011 - April 2013, were included in
the study. The identification and antibiotic susceptibility
profiles were investigated by automated commercial
system VITEK 2 (bioMérieux, France).

Results: The resistance rates for amikacin, gentamycin,
ceftazidime, cefepime, cefoperazon-sulbactam,
ciprofloxacin, levofloxacin, piperacillin,  piperacillin-
tazobactam, imipenem, meropenem, doripenem, colistin
and netilmicin were 43%, 38%, 42%, 40%, 44%, 47%, 47%,
72%, 71%, 37%, 37%, 41%, 7%, 28%, respectively. Colistin
was found to be the most susceptible agents against P.
aeruginosa strains.The resistance rates were higher among
the strains isolated from the intensive care unit.
Conclusion: High antimicrobial resistance and multi-
resistance characteristics is observed in P. aeruginosa
strains isolated from our hospital as concordant with the
other studies. Detection of high resistance against
antibiotics in isolates of P. aeruginosa requires
implementation of the infection control program and the
development of effective policy for rational use of
antibiotics.

Keywords: Pseudomonas antibiotic
susceptibility, clinical specimens.

aeruginosa,

Giris

Nonfermenter Gram negatif bir basil olan
Pseudomonas aeruginosa, diinya c¢apinda
yiksek mortalite ve morbiditeye neden olan
nozokomiyal enfeksiyonlara yol agmaktadir.
Cevre sartlarina oldukga direngli olan bu
mikroorganizma 06zellikle yogun bakim Unitesi
(YBU) kaynakl salginlara neden olmaktadir. P.
aeruginosa bircok antibiyotige dogal olarak
direngli olmasinin yani sira kullanimda olan
antimikrobiyal ajanlara karsi ¢cok ¢abuk direng
gelistirmektedir. Buna bagl olarak P. Aerugino-

sa kaynakh enfeksiyonlarin tedavisi giderek
zorlagsmakta oldugundan, klinik 6rneklerden
soyutlanan izolatlarin antibiyotiklere genel
direng durumunun bilinmesi uygun tedavinin
belirlenmesi bakimindan énem tagimaktadir (1-
5).

Bu calismada cesitli klinik orneklerden elde
edilen P. aeruginosa izolatlarinin
antibiyotiklere direng¢ oranlarinin belirlenmesi
amaclanmistir.
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Materyal ve Metod

Calismada Eylul 2011 ile Nisan 2013 arasinda
Osmaniye Devlet Hastanesi cesitli kliniklerine
basvuran hastalara ait 6rneklerden elde edilen
toplam 137 P. aeruginosa izolati dahil edildi.
izolatlarin 78'i (%57) vyara, 32'si (%23) idrar,
22'si (16) solunum vyolu, besi (%4) ise kan
orneklerinden elde edildi. Suglarin %60’
cerrahi Unitelerde yatan hastalardan izole
edildi.

izolatlar konvansiyonel yéntemlerle ve VITEK 2
otomatize sistemi (bioMérieux, Fransa) ile
identifiye  edildi.  izolatlarin  amikasin,
gentamisin, seftazidim, sefepim, sefoperazon-
sulbaktam, siprofloksasin, levofloksasin,
piperasilin, piperasilin-tazobaktam, imipenem,
meropenem, doripenem, kolistin ve netilmisine
diren¢  durumlari  VITEK 2  sistemiyle
belirlenerek Clinical anad Laboratory Standards
Institute (CLSI) kriterlerine goére degerlendirildi.
Sonucta orta duyarh olarak belirlenen izolatlar
istatistiksel degerlendirmede kolayhk olmasi
amaciyla direngli olarak kabul edildi.

Bulgular

izolatlarda diren¢ oranlari amikasine %43,
gentamisine %38, seftazidime +42, sefepime
%40, sefoperazon-sulbaktama %44,
siprosoksasine %47, levosoksasine %47,
piperasiline %72, piperasilin-tazobaktama %71,
imipeneme %37, meropeneme %37,
doripeneme %41, kolistine %7 ve netilmisine
%28 olarak belirlendi. Kolistin P. aeruginosa
suslarina en etkili antimikrobiyal ajan olarak
saptandi. Yogun bakimda yatan hastalardan
izole edilen suslardaki diren¢ oranlari diger
kliniklerden izole edilenlere gore daha direncli
bulundu (Tablo 1).

Tartisma

P. aeruginosa, diinyada hastane kaynakh
enfeksiyonlarin en sik ve en 6nemli etkenleri
arasindadir. Cevre sartlarina dayanikliligi ve
antibiyotiklere hizli direng gelistirmesi bu
ajanin 6nemini arttirmaktadir. Hastaya uygun
tedavinin zaman kaybetmeden verilmesi kritik
Onem tasimaktadir. Bu baglamda tedavi
seceneklerinin  hizla azalmasi  enfeksiyon

bolgesinden izole P. aeruginosa susunun direng
durumunun bilinmesinin gerekliligini
arttirmaktadir (1,2).

Ozellikle hastane enfeksiyonlarina yol acan
etkenlerin Gglnci basamak saghk
kuruluslarinda ikinci basamak merkezlere gore
daha direngli oldugu bildirilmistir (2,4,5).
Benzer sekilde, o6zellikle YBU kaynakli
enfeksiyon etkenlerinin hastanelerin diger
birimlerinde enfeksiyona neden olan etkenlere
gore daha direngli oldugu belirtilmistir (3,4).
Calismamizda ikinci basamak bir saglik kurulusu
olan hastanemizde hastalarin klinik
orneklerinden izole edilen P. aeruginosa
suslarinin direng durumlari belirlenmis, boylece
Ulke ve diinya genelindeki direng profilinin yani
sira Uglincii basamak saghk kuruluslarindaki
direnc profilleri ile karsilastirma yapma olanagi
bulunmustur. Bu calismada ayrica hastane ici

bolimler arasi direng profili  farkliliklar
irdelenmistir.
Yatan hastalarda enfeksiyon tedavisinde

karbapenemler, lglncl kusak sefalosporinler
ve sorokinolonlar  gibi antibiyotiklerin

kullanilmasi  Pseudomonas gibi  direncli
bakterilerin  etken oldugu  nozokomiyal
enfeksiyonlarin ortaya ¢tkmasini

kolaylastirmaktadir (3,5). Antibiyotik kullanimin
daha ¢ok oldugu YBU’lerde direncli
mikroorganizmalar daha sik enfeksiyona yol
acmaktadir (4,5).

Karbapenem direnci P. aeruginosa izolatlarinda
giderek daha sik  gorilmektedir  (5).
Karbapenem direncini Aktepe ve ark. (6)
calismalarinda %25, Goktas ve ark. (7) %27,
Ertirk ve ark. (8) %21, Akduman-Alasehir ve
ark. (9) %23, Cesur ve ark. (10) %49, Ciftci ve
ark. (11) %15, Tuncoglu ve ark. (12) %9, Ozyurt
ve ark. (13) % 19, Giiltepe ve ark. (14) %33
civarinda bulmuslardir. Calismamizda
karbapenem direng¢ orani %37 olarak
saptanmistir. Bu oran Ulkemizde belirlenen
direnc oranlari ile uyumludur.

Calismamizda P. aeruginosa’ya karsi en etkili
kinolon grubu antibiyotik olarak bilinen
siprosoksasine diren¢ orani %47 olarak
belirlenmistir. Bu orani Aktepe ve ark. (6) % 33,
Ciftci ve ark. (11) %35, Dindar ve ark. (15) %,
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Tablo 1. izolatlarin antibiyotik diren¢ oranlarinin dagilimi.

Antibiyotik Yogun bakim Dahili klinikler ~ Cerrahi klinikler Toplam
linitesi (n=13) (n=37) (n=82) (n=137)
Amikasin 10 (56) 12 (32) 37 (45) 59 (43)
Gentamisin 8 (44) 11 (28) 33 (40) 52 (38)
Seftazidim 8 (44) 10 (27) 40 (49) 58 (42)
Sefepim 8 (44) 9 (24) 38 (46) 55 (40)
Sefoperazon sulbaktam 8 (44) 10 (27) 42 (51) 60 (44)
Siprosoksasin 11 (61) 15 (41) 38 (46) 64 (47)
Levofloksasin 11 (61) 13 (35) 41 (50) 65 (47)
Piperasilin 17 (94) 19 (51) 63 (77) 99 (72)
Piperasilin tazobaktam 17 (94) 19 (51) 61 (74) 97 (71)
imipenem 10 (56) 7 (20) 34 (41) 51 (37)
Meropenem 10 (56) 7 (20) 34 (41) 51 (37)
Doripenem 10 (56) 9 (24) 38 (46) 57 (41)
Kolistin - 3(8) 6 (7) 9(7)
Netilmisin 3(17) 8(22) 27 (33) 38 (28)

Fidan ve ark. (16) %15, Ekincioglu ve ark. (17)
%21, Eyigor ve ark. (18) %16 olarak
bildirmislerdir. Bu verilere gore c¢alismamizda
bulunan siprofloksasin diren¢ orani llkemizde
son yillarda yapilmis olan ¢alismalaragore daha
ylksektir.

Calismalar yillar icinde P. aeruginosa
suslarindaki  diren¢ oranlarinin  artmakta
oldugunu goéstermektedir (15,19,20). Diindar
ve ark. (15) sefoperazon-sulbaktam, piperasilin
ve piperasilin-tazobaktama direncin arttigini
saptamistir. Aktas ve ark. (20) bes yili kapsayan
¢alismalarinda karbapenem, siprosoksasin,
amikasin, sefepim, seftazidim ve piperasilin-
tazobaktama diren¢ oranlarinin  arttigini
bildirmislerdir. Calismamizdaki bazi direng
oranlarinin  yeni c¢alismalardakilere yakin
oranlarda bulunmasi, daha eski calismalarda
bildirilen oranlardan ise genelde daha yliksek
olmasi bu bulguyu desteklemektedir.

YBU’de direngli mikroorganizmalar daha sik
gorilmektedir (4). Antibiyotiklerin YBU ve
cerrahi kliniklerde daha sik kullaniliyor olmasi
bu durmu agiklamaktadir (4,15). Calismamizda
diren¢ oranlarinin cerrahi kliniklerde dabhili
branslara gére, YBU’de ise diger kliniklere gére
yuksek bulunmasi bu boélimlerin  direngli
hastane enfeksiyon etkenlerine daha acik
oldugunu gostermektedir.

Cahsmamizdaki P. aeruginosa diren¢ oranlari
Ulkemiz verileriyle uyumlu bulunmustur. Sonug
olarak, kolay ve hizli direng gelistiren ve siklikla
hastane enfeksiyonlarina yol agan etkenlerden
olan P. aeruginosa kaynakli olgularin ampirik
tedavisi icin bu izolatlarin direng profili iyi
bilinmeli, diren¢ oranlarinda  artmanin
engellenmesi icin gerekli 6nlemler alinmali ve
hastanede antibiyotik kullanimi ile ilgili etkili
politikalar gelistirilerek uygun bir enfeksiyon
kontrol programi uygulanmalidir.
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Parametrelerin Rekiirrens ve Progresyonla iliskisi

The Association Between the Clinicopathological Characteristics and the Recurrence and

Progression in Patients with Non-Muscle Invasive Bladder Cancer
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Ozet

Amag: Bu calismada Abant izzet Baysal Universitesi (AIBU) Tip
Fakiltesi’'nde ilk tanisi pTa ve pT1 transisyonel hiicreli mesane
karsinomlu hastalarda evre ve grade gibi histopatolojik
parametrelerin yanisira yas, tUmor boyutu, timor sayisi ve re-
TUR gibi klinik verilerin rekirrens ve progresyonla iligkisinin
ortaya konmasi amaglanmistir.

Yoéntem: 2008-2013 yillan arasindaki Abant izzet Baysal
Universitesi’nde ilk transiiretral rezeksiyon (TUR) sonrasi patolojik
tanisi transizyonel hiicreli mesane kanseri olarak rapor edilen
(pTa, pT1) ardisik 119 hasta retrospektif olarak degerlendirildi. Bu
hastalara ait klinik veriler ve histopatolojik preparatlar AiBU
Uroloji ve Patoloji A.D. arsivinden elde edildi.

Bulgular: Galismamiza dahil edilen hastalarin 109’u erkek, 10’u
bayandi. Ortalama takip stresi 30.14ay (2.86-80.74) idi.
Univariate analizinde rekirrens ile timoér boyutu, grade’i, evresi,
sayisi, Re-TUR ve sigara kullanimi arasinda istatistiki fark varken
progresyon ile timor grade’i, boyutu, sayisi ve sigara kullanimi
arasinda istatistiki fark vardi. Multivariate analizde rekirrensi
belirlemede bagimsiz prediktif faktorler timoér boyutu (OR:
5.26,%95Cl: 1.42-19.55) ve sigara kullanimi(OR: 4.65,%95Cl: 1.23-
17.53) iken progresyonu belirlemede sadece tumor grade’i
saptandi(OR: 5.32,%95CI 1.37-20.59). Kaplan Meier analizinde
timor boyutu <3 olan hastalar ile 23 cm’nin lizerindeki hastalarda
tahmini reklirrens zamani sirasiyla 14.8ay (11.41-18.31) ve 7.6 ay
(5.76-9.49) iken tumor sayisi tekli grup ile ¢oklu grupta sirasiyla
14.43ay (6.51-22.35) ve 7.17ay (5.63-8.70) idi. Gruplar arasinda
istatistiki anlamli fark vardi (p=0.009).

Sonug: pTa ve pTl mesane tumorli hastalarin progresyonunu
ongormede grade’in tek bagina ¢ok 6nemli oldugu ve WHO
2004'te giincellenen ikili derecelendirme sisteminin bu timorleri
derecelendirmede  daha kolay ve uygun olabilecegi
distnilmistir.  Evrelendirmede bu tumorlerin - rekirrens
acisindan farklilik gosterdigi ve aslinda klinik olarak yizeyel baghgi
altinda ayni kategoride yer almasinin ¢ok da dogru bir yaklasim
olmadigi sonucuna varilmistir.

Anahtar Kelimeler: Mesane karsinomu, grade, evre, rekiirrens,
progresyon.

Abstract

Obijective: In this study our aim was to determine the association
between the histopathological (such as grade and stage) and
clinical parameters (age, tumor size, the number of tumor and re-
TUR) and prognosis in pTa and pT1 bladder carcinomas which
diagnosed in Medical Faculty of Abant lzzet Baysal University
(AIBU).

Method: In total 119 consecutive and newly diagnosed patients
with pTa and pT1 bladder tumors were analyzed retrospectively
between 2008 and 2013. The histopathological and clinical data
were obtained from Pathology and Urology Department of AIBU.
Results: There were 109 men and 10 women in this study. The
average follow-up period was 30.14 months (2.86-80.74). There
was statistically significant difference between recurrence and
tumor size, grade, stage, the number of tumors, re-TUR and
smoking; as well as between progression and grade, tumor size,
the number of tumors and smoking in univariate analyses. The
independent predictive markers were tumor size (OR: 5.26, %95Cl:
1.42-19.55) and smoking (OR: 4.65,%95Cl: 1.23-17.53) in
recurrence and only grade (OR: 5.32,%95CI 1.37-20.59) in
progression according to multivariate analyses. The estimated
recurrence time was respectively 14,8 months (11.41-18.31) and
7,6 months (5.76-9.49) in the size of tumor <3 and 23 cm and 14.43
months (6.51-22.35) and 7.17 months (5.63-8.70) in single group of
tumor numbers and multiple group of tumor numbers. There were
statistically significant differences between groups (p=0.009).
Conclusion: Grade is independent predictor of pTa and pT1
bladder cancer progression. Our thought that the using of 2004
World Health Organization (WHO) binary grading system is easy
and convenient in bladder cancer grading. The nomenclature of
pTa and pT1 bladder tumors as superficial tumors is not very
accurate approach due to staging of these tumors shows
differences in recurrence.

Keywords: Bladder cancer, grade, stage, recurrence, progression.

Giris

Mesane karsinomu (rotalyal neoplaziler
icerisinde en sik gorilen timoérdir (1). Mesane
kanseri gelisimi multifaktoryeldir. Sigara igimi
ve cesitli kimyasal ajanlara maruziyet bunlar
icersinde en onemlileridir (2). Ancak mesane

aninda mesanenin mukozasina (Ta) veya
lamina propriaya (T1) sinirh olmakla birlikte
bunlarin  bir kismi ilerleyerek kas invaziv
olabilmektedir. Ayrica tani aninda lamina
propria invazyonu olan ve daha sonra

progresyon gostererek kasa invaziv hale gelen

kanseri klinik gidisati Ongoérilemeyen bir hastalarin prognozu, ilk tanisi kas invaziv
hastaliktir (3). Bu kanserlerin yaklasik %75’i tani olanlardan daha kotudir (4, 5).
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Tablo 1: Rekiirrens ve progresyon agisindan hastalarin univariate analiz sonuglari

Rekiirrens Progresyon
Degiskenler
Var Yok p Var Yok p
<65 13(%28.3) 22(%30.1) 3(%21.4) (32(%30.5)
Yas 0.720 0.721
>65 33(%71.2) 50(%68.5) 11(%78.6) 72(%68.6)
Kadin  2(%4.3) 8(%11) 0(%0) 10(%9.5)
Cinsiyet 0.206 0.228
Erkek 44(%95.7) 65(%89) 14(%100) 95(%90.5)
Low  20(%43.5) 63(%86.3) 4(%28.6) 79(%75.2)
Grade <0.001 <0.001
High  26(%56.5) 10(%13.7) 10(%71.4) 26(%24.8)
pTa  9(%19.6) 29(%39.7) 4(%28.6) 34(%32.4)
Evre 0.022 0.774
pTl  37(%80.4) 44(%60.3) 10(%71.4) 71(%67.6)
<3cm 23(%50.0) 65(%89.0) 6(%42.9) 82(%78.1)
Timor boyut <0.001 0.005
>3cm 23(%50.0) 8(%11.0) 8(%57.1) 23(%21.9)
Tekli  30(%65.2) 66(%90.4) 7(%50.0)  89(%84.8)
TUmor sayisi 0.001 0.002
Coklu  16(%34.8)  7(%9.6) 7(%50.0) 16(15.2)
Yok  34(%73.9) 68(%93.2) 11(%78.6) 91(%86.7)
Re-TUR 0.003 0.416
Var  12(%26.1) 5(%6.8) 3(%21.4) 14(%13.3)
Yok  34(%73.9) 57(%78.1) 12(%85.7) 79(%75.2)
BCG uygulanimi 0.602 0.385
Var  12(%26.1) 16(%21.9) 2(%14.3) 26(%24.8)
Yok  39(%84.8) 68(%93.2) 14(%100) 93(%88.6)
Mitomisin uygulanimi 0.140 0.182
Var 7(%15.2) 5(%6.8) 0(%0) 12(%11.4)
Yok  17(%40.5) 6(%16.2) 0(%0) 23(%34.3)
Sigara kullanimi 0.018 0.016
Var  25(%59.5) 31(%83.8) 12(%100) 44(&65.7)
Not: 1 hastanin yasina ulasilamadi. BCG:Bacillus-Calmette Guerrin
Abant Med J 2015;4(3):243-250 244



Ozyalvacli ve ark.

Tablo 2: Rekiirrens agisindan hastalarin multivariate analiz degerlendirmesi

Multivariate analysis

Degiskenler Reference
OR 95% Cl P

Yas >65* 0.73 0.20-2.63 0.629
Cinsiyet Erkek 0.45 0.06-3.19 0.428
Tiimo6r boyutu 23 cm 5.26 1.42-19.55 0.013
Grade High 4.93 1.44-16.86 0.011
Re-TUR 2.20 0.54-8.90 0.273
Sigara 4.65 1.23-17.53 0.024

Yapilan c¢alismalarda ilk TUR materyali Materyal ve Metod

muskularis propria icerse de re-TUR veya

radikal sistektomi sonrasi evre vyikselmesi 2008-2013 yillari arasindaki Abant izzet Baysal

oranlari %20-%30 arasinda bulunmustur (6).
Prognozu belirleyen en o6nemli Ozellikler ise
histolojik grade ve evre dir. Bu timorler
histopatolojik olarak Diinya Saglk Orgiiti
(WHO)'niin 2004  vyilinda giincelledigi
grade’leme sistemine gbre low grade ve high
grade olarak derecelendirilir. Bu timorlerde
kullandigimiz en yaygin evreleme sistemi ise
2009 TNM  (Timor, Nod, Metastaz)
evrelemesidir (7).

Glnlmlzde mesane karsinomlarinin  klinik
gidisatini  6ngoérebilme  acisindan  farkh
molekiler ve imminohistokimyasal calismalar
bulunsa da rekiirrens ve progresyonu tahmin
etmede European Organization for Research
and Treatment of Cancer” (EORTC)'nin
skorlama ve risk tablosu kullaniimaktadir.
Hastalarin takip ve tedavisini belirlerken
klinisyenler timor capi, grade’i ve evresi gibi
prognostik parametreleri ve kategorize edilmis
risk gruplarini goz 6niinde bulundurmaktadirlar

(8).

Bu calismada AIBU Tip Fakiiltesi'nde ilk tanisi
pTa ve pT1 olan transisyonel hiicreli mesane
karsinomlu hastalarda evre ve grade gibi
histopatolojik parametrelerin yanisira yas,
tiimor boyutu, timor sayisi ve re-TUR gibi klinik
verilerin reklrrens ve progresyonla iligkisinin
ortaya konmasi amacglanmistir.

Universitesi'nde ilk transiiretral rezeksiyon
(TUR) sonrasi patolojik tanisi transizyonel
hicreli mesane kanseri olarak rapor edilen
(pTa, pT1) ardisik 119 hasta retrospektif olarak
degerlendirmeye alindi. Bu hastalara ait klinik
veriler (yas, cinsiyet, grade, evre, sigara
kullanimi, timor boyutu ve sayisi, karsinoma in
situ (CIS) varligi, re-TUR, operasyon sonrasi
immunoterapi ve kemoterapi tedavisi) ve
histopatolojik preparatlar Abant izzet Baysal
Universitesi Uroloji ve Patoloji Ana Bilim Dali
arsivinden elde edildi. Olgularin arsivde
bulunan parafin  bloklarindan 3-5 um
kalinhginda kesitler alinarak degerlendirildi.
Tim timorler World Health Organization
(WHO)/ international Society of Urological
Pathology (ISUP) (2004)’e gore diislik dereceli
ve ylksek derceli olmak Uzere derecelendirildi.
Timér evresi Union For international Cancer
Control (UICC) 2009 TNM kalsifikasyonuna gore
pTa ve pTl olarak evrelendirildi.(9) CIS
mevcudiyeti olan hasta sayisinin ¢ok az
olmasindan dolayi CIS iceren hastalar calisma
disi  tutuldu. Operasyon sonrasi 6 hafta
immiinoterapi alan hastalar veya tek doz
intravezikal kemoterapi alan hastalar ¢calismaya
dahil edildi. Bunun disinda kalanlar calisma
disinda tutuldu.

Abant Med J 2015,;4(3):243-250
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Tablo 3: Progresyon agisindan hastalarin multivariate analiz degerlendirmesi

Degiskenler Reference
OR
Yas >65* 1.63
Grade High 5.32
TUmor boyutu >3 cm 2.32

Multivariate analysis

95% Cl P

0.39-6.8 0.502
1.37-20.59 0.015
0.64-8.44 0.202

Rekirrens ilk operasyondan sonra tekrarlayan
herhangi bir patolojik evredeki transisyonel
hiicreli mesane timori olarak degerlendirildi.
Re-TUR ise tam bir transiiretral rezeksiyondan
2-6  hafta sonra vyapllan TUR olarak
degerlendirildi. Progresyon, ilk operasyon
sonras! rekirrens gosteren timorin patolojik
evresinin artmasi olarak degerlendirildi.

Tamar
Boyutu

—=<3cm
>3cm

Cum Survival
r

| | ]
0 20 10 €0 80

Rekiirrens Zamani (Ay)

Tamar
Sayisi
| —Tekli

Goklu
w\

Cum Survival

Cum Survival

3 a
Rekdrrens Zamaana ()

istatistiksel Metodlar

istatistiksel analizler IBM SPSS versiyon 20.0
(IBM Corp., Armonk, NY) yazilimi kullanilarak
yapildi. Surekli degiskenlerin normal dagilimi
icin  Kolmogorov-Smirnov testis kullanildi.
Degiskenlerin  rekiirrens ve  progresyon
acgisindan istatistiki anlamh farkinin bulunup
bulunmadigl Ki-kare testi ile degerlendirildi.
Tumor ozellikleri, Re-TUR, BCG kullanimi,
Mitomisin kullanimi ve sigara kullanimi ile
reklirrens ve progresyon arasindaki korelasyon
Spearman’s Rank korelasyon testi ile bakildi.
Onceki analizde belirlenen olasi faktérlerde
reklrrens ve progresyon icin bagimsiz prediktif
degerleri belirlemek icin Lojistik regresyon
analizi kullanildi. Sonuglar odds orani (OR) ve
%95 glven araligi (Cl) olarak ifade edildi.
P<0.05 olanlar istatistiki olarak anlamh kabul
edildi. sagkalim hizlari Kaplan-Meier sagkalim
analizi kullanilarak hesaplandi. Ayri bir log rank

| i n i 5 n analizi kullanilarak rekiirrenste  tumor
Rektirrens Zamant (Ay) ozellikleri, Re-TUR, BCG kullanimi, Mitomisin
kullanimi ve sigara kullaniminin  bagimsiz
etkileri degerlendirildi.
Abant Med J 2015;4(3):243-250 246
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Tablo 4: Kaplan Meier analizine gore prognostik faktorlerin rekiirrens zamanlari

Degiskenler Tahmini Siire 95% Confidence Interval P
<3cm 14.8 11.41-18.31
TUmor Boyutu 0.009
23cm 7.6 5.76-9.49
pTa 17.5 14.32
Evre 0.163
pT1 7.99 6.47-9.51
Low 10.36 0-25.62
Grade 0.071
High 7.86 6.18-9.53
Tekli 14.43 6.51-22.35
Tumor Sayisi 0.009
Coklu 7.17 5.63-8.70
Yok 9.44 5.87
Re-TUR 0.985
Var 7.99 5.29-10.69
Yok 9.44 6.38-12.49
BCG 0.680
Var 8.91 6.40-11.43
Yok 8.91 7.16-10.66
Mitomisin 0.721
Var 7.59 0.97-14.22
Bulgular Mitomisin uygulanimi ile anlamh korelasyon

Calismamiza dahil edilen hastalarin 109'u
erkek, 10’u bayan hastaydi. Ortalama takip
suresi 30.14 ay (2.86-80.74) idi.

Spearman’s korelasyon testine goére rekirrens
ile timor boyutu (r=0.43, p<0.001), timor
sayisi (r=0.31, p=0.001), timor evresi (r=0.21,
p=0.022), timo6r grade’si (r=0.454, p<0.001),
Re-TUR uygulanimi(r=0.27, p=0.003) ve sigara
kullanimi (r=0.27, p=0.018) arasinda pozitif
korelasyon vardi. Fakat BCG ve Mitomisin
kullanimi ile anlamli korelasyon saptanmadi.
Yine spearman’s korelasyon testine gore
progresyon ile timor grade’si (r=0.327,
p<0.001), timor boyut (r=0.26, p=0.005),
tiimor sayi (r=0.28, p=0.002) ve sigara kullanimi
(r=0.27, p=0.016) arasinda pozitif korelasyon
vardi. Fakat tUmor evresi, Re-TUR, BCG ve

saptanmadi. Univariate analiz sonuglarina gore
reklirrens ile timor boyutu, grade’si, evresi,
sayisl, Re-TUR ve sigara kullanimi arasinda
istatistiki olarak anlamli fark vardi. Ayni analiz
sonuclarina gore progresyon ile timor grade’si,
boyutu, sayisi ve sigara kullanimi arasinda
istatistiki anlamh fark vardi (Tablo 1).

Multivariate  logistic  regresyon  analizi
sonuglarina  gbére rekirrensi  belirlemede
bagimsiz prediktif faktorler timoér boyutu
(OR:5.26, %95 Cl:1.42-19.55) ve sigara
kullanimi (OR:4.65, %95 Cl:1.23-17.53) idi
(Tablo 2). Yine bu analize gore progresyonu
belirlemede bagimsiz prediktif faktor sadece
timor grade’si olarak saptandi (OR:5.32, %95
Cl 1.37-20.59) (Tablo 3). Univariate analizde
istatistiki olarak anlaml ¢ikan timor sayisi ile
boyutu arasinda ve timor grade’i ile evresi
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arasinda anlaml korelasyon oldugundan dolay!
multivariate analizde sadece timoér boyutu ve
grade’si  degerlendirildi.  Ayni  zamanda
univariate analiz degerlendirmesinde
progresyon gosteren grupta kadin hastalarin ve
sigara icen hastalarin sayisinin sifir olmasi
nedeniyle multivariate analiz yapilirken cinsiyet
ve sigara kullanimi istatistige alinmamistir.

Grade

[l J—

Cum Survival

Rekiirrens Zamam (Ay)

Re-TUR

— Yok
T War

Cum Survival

U 1 U U
00 20,00 4000 60,00 50,00

Rekiirrens Zamani (Ay)

BCG

—IYok
~WVar

08~

Cum Survival
o
™
1

3
=
0

02

rekldrrens zamani 14.8 ay (11.41-18.31) iken 3
cm’nin Gzerindeki hastalarda bu siire 7.6 ay
(5.76-9.49) idi. Her iki grup arasinda rekirrens
zamani acisindan istatistiki anlaml fark vardi
(p=0.009) (Figlr 1). Ayni analize gore tUmor
sayisi tekli olan hasta grubunda rekirrens
zamani 14.43 ay (6.51-22.35) iken ¢oklu sayida
timorlu hasta grubunda bu stire 7.17 ay (5.63-
8.70) idi (Figir 2). Her iki grup arasinda
reklrrens zamani agisindan istatistiki anlamli
fark vardi. (p=0.009) Rekiirrens zamani diger

parametreler agisindan degerlendirildiginde
istatistiki anlamh fark saptanmadi (Figlr
3,45,6,7) (Tablo 4). Progresyon gosteren

hastalarin higbirinde bu analize gore istatistiki
anlamli fark saptamadik.

Resim 1. invaziv oImaQan diistik dereceli (pTa,

Low grade) bir  Urotelyal karsinom

(Hematoksilen/Eozin, x100)

A

| Resim 2. invaziv yiiksek dereceli (pT1, high
o i . . . grade) bir urotelyal karsinom
Rekiirrens Zamani (Ay) (Hematoksilen/Eozin, x40)
Kaplan Meier analizine gbre timor boyutunun
3 cm’nin altinda oldugu hastalarda tahmini
Abant Med J 2015;4(3):243-250 248
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Tartisma

EORTC'nin 2006 yilinda klinisyenler igin
hazirladigi risk cetveline gbére pTa ve pT1
transizyonel hicreli karsinomlarda bir yilda
gorilen ortalama rekiirrens orani %15-61 iken
progresyon ig¢in bu oran %1-17 arasinda
bulunmustur (10). Bu calismada multivariate
analize gore klinikopatolojik parametrelerden
yalnizca timor sayisi, tiimor c¢api, rekirrens
zamani, evre, karsinoma in situ varhg ve
grade’in rekiirrens ve progresyonu dngérmede
anlamli  bagimsiz  belirtegler  oldugunu
gostermis ve tum bunlar kapsayan bir risk
cetveli hazirlamiglardir. Bu cetvele gore total
skoru O olanlar en iyi prognozu, 23 olanlar ise
en kotl prognozu gosteren hasta grubu olarak
degerlendirilmistir (10). Bizim g¢alismamizda
hastanemizdeki ylzeyel mesane timorli (pTa
ve pT1) hastalarin rekiirrens ve progresyonunu
belirlemede karsinoma in situ hari¢ bahsedilen
prognostik faktorlerin roll arastirilmistir.

Mesane tumorlerinin  derecelendirilmesiyle
ilgili farkli yaklasimlar mevcuttur. 1972 yilinda
Diinya Saghk Orgiti  (WHO)'ne gore
transisyonel hiicreli karsinomlar Grade |, Grade
Il ve Grade 11 olarak
derecelendirilmislerdir.(11) 2004’te ise WHO
ve International Society of Urologic
Pathologists (ISUP) tarafindan kabul goéren
standard siniflama sistemine goére bu timoru
olusturan hiicreler; niikleer gap, sekil, kromatin
yapisi, nikleol belirginligi, mitoz varhg ve
semsiye hicrelerinin durumu referans alinarak
low grade ve high grade olarak ayrilmaktadir
(12). Calismamizdaki tiimor derecelendirmesi
ikili sisteme gore vyapilmis olup grade ile
reklirrens ve progresyon arasinda istatistiksel
anlamli iliski saptanmistir. Multivariate analize
gore grade, progresyonu saptamada bagimsiz
prediktif faktordir. Bizim ¢alismamiza benzer
sekilde Burger ve arkadaslari da high grade
tiimorlerin reklrrens ve progresyon
gostermede low grade tlimorlere gore
istatistiksel olarak daha yiksek risk tasidigini
saptamislardir.(13) Ayni zamanda calismamizda
tiimor derecesi ile evre arasinda da istatistiksel

mesane tumorlerinde ikili derecelendirme
sistemini kullanmanin patologlar agisindan
daha kolay ve etkili bir metod oldugunu
disinmekteyiz.

Histopatolojik  olarak  belirlenen  timor
evresinin de rekirrens ve agresif gidis ile iligkili
oldugu bir ¢ok ¢alismada gosterilmistir (14-16).
Her ne kadar pTa ve pT1 timorler klinik olarak
ylzeyel mesane timorleri olarak tanimlansa da
aslinda bu iki antitenin biyolojik davranisi
birbirinden farkhdir. pT1 timorlerde timor
bazal membrani asip lamina propriaya girmistir
ve bu tlimorler kas tabakasini infiltre etmemis
olsa da bazi calismalara goére progresyon
acisindan pTa tlimorlere gore daha yiksek risk
tasirlar (16). Bizim c¢alismamizda ise evre ile
rekirrens arasinda istatistiksel olarak anlaml
iliski  varken, bu iliski  progresyonda
saptanmamistir.

Calismamizda klinik parametrelerden timor
boyutu, timor sayisi ve sigara kullanimi ile hem
rekiirrens hem de progresyon acisindan
istatistiksel anlamli iliski bulunurken re-TUR ile
yalnizca rekiirrens arasinda istatistiksel anlamh
iliski saptanmistir. Multivariate analize gore
timor c¢apt  ve sigara icimi rekirrensi
gostermede bagimsiz prediktif faktorlerdir.
Lutzeyer ve arkadaslarinin 315 olguluk
¢alismasinda bizim sonuglarimiza benzer
sekilde multifokal timorlerin soliter timorlere
gore daha c¢ok progresyon gosterdigi
saptanmistir  (16). Calismamizda tlimorsiiz
gegirilen sire, soliter tUmoru olan ve kigik
boyuta sahip timorlerde, multifokal ve blyik
boyutlu tlimorlere goére daha uzundur. Bizim
¢alismamiza benzer sekilde Flamm ve
arkadaslarinin 345 hastayi retrospektif olarak
inceledigi  calismada  rekirrenssiz  gecen
zamanin multifokal timorlerde daha kisa
oldugu gosterilmistir (17).

Sigaranin  mesane  karsinomunda kot
prognostik faktor oldugu cesitli calismalarla
gosterilmistir (18-20). Bu c¢alismalara benzer
sekilde bizim ¢alismamizda sigara kullaniminin
dozu ve siiresi tam olarak tesbit edilememekle

anlamli iliski vardir. Yani dusik dereceli birlikte sigara kullanan kisilerde
timorler yiksek dereceli timorlere gore daha kullanmayanlara gore rekirrens ve progresyon
az invazyon gostermislerdir. Bu sonuglarin oranlari istatistiksel olarak ylksek
anlamli  ¢ikmasi nedeniyle rutin pratikte bulunmustur.
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Sonu¢ olarak hastanemizdeki pTa ve pT1
mesane tumorli hastalarin  progresyonunu
ongdormede grade’in tek basina ¢cok 6nemli
oldugu ve WHO 2004’te giincellenen ikili

derecelendirme sisteminin  bu  tlmorleri
derecelendirmede daha kolay ve uygun
olabilecegi distintlmustir. Yine
evrelendirmede bu timorlerin  rekirrens

acisindan farkliik gosterdigi ve ashinda klinik
olarak ylzeyel bashgl altinda ayni kategoride
yer almasinin ¢ok da dogru bir yaklasim
olmadigi sonucuna varilmistir.
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Yetiskin Hastalarda Deri Biyopsilerinin Klinik Ozellikleri ve Klinikopatolojik

Korelasyonu

Clinical Features and Clinicopathological Correlation of the Skin Biopsies in Adult Patients
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Ozet
Amag: Bu calismada  Universitemiz  Dermatoloji
Poliklinigi'nde erigkin hastalardan alinan deri

biyopsilerinde cinsiyet, yas, 6n tani sayisi ve 6n tanilar ile
patolojik tanilar arasindaki histopatolojik korelasyonu
saptamayi amagladik.

Yontem: Calismamizda Ocak 2008-Aralik 2013 tarihleri
arasinda Universitemiz Hastanesi Dermatoloji
Poliklinigi'nde alinan, 774 eriskin hastanin deri biyopsisi
raporlari geriye donik olarak incelendi. Bilgilerine tam
olarak ulasilan 239 hasta c¢alismaya dahil edildi. Elde
edilen sonuglar, 6n tani ve tani korelasyonu agisindan
istatistiksel olarak degerlendirildi. Belirtilen on tanilar ile
elde edilen tani arasinda benzerlik mevcutsa korelasyon
pozitif olarak kabul edildi.

Bulgular: Calismada 17-102 yas arasinda, 122'si (%51)
kadin, 117'si (%49) erkek toplam 239 hasta incelendi.
Biyopsi alinma sikligi en sik %29.3 ile 17-29 yas grubunda
bulundu. Hastalar 6n tani-tani korelasyonu agisindan
degerlendirildiginde 94 hastada birinci 6n tani ile
korelasyon (%39.3), 46 hastada (19.2) ikinci on tani ile
korelasyon, 22 hastada (%9.2) uglnci o6n tani ile
korelasyon mevcuttu. Buna karsin 61 hastada (%25.5) 6n
tanilar ile patolojik tani arasinda uyumsuzluk mevcuttu.
Calismamizda 178 hastada (%74.4) klinikopatolojik
korelasyon saptandi. Biyopsi sonucuna gore en sik gorilen
hastaliklar dermatitler ve allerjik hastaliklar %22.2 (n=53)
grubu idi.

Sonug: Klinikopatolojik korelasyonun daha yliksek olmasi
icin patolog ve klinisyenler daha iyi ve ayrintih bilgi
paylagsiminda bulunmalidir. Lizum halinde her iki uzmanhk
dalinin hastalan birlikte degerlendirmelerinin daha iyi
sonug verecegini dislinmekteyiz.

Anahtar Kelimeler: Dermatopatoloji, eriskin hasta,
klinikopatolojik korelasyon.

Abstract

Objective: In this study, we aimed to determine sex, age,
number of preliminary diagnosis and histopathological
correlation between pathological diagnosis and preliminary
diagnosis in the skin biopsies from adult patients in
dermatology outpatient clinic of our university.

Method: In the study, 774 adult patients’ skin biopsy
reports who consulted to dermatology outpatient clinic of
our university from January 2008-December 2013 were
analyzed retrospectively. Two hundred thirty nine patients
whose information were reached fully were included in the
study. The obtained results were evaluated statistically
according to preliminary diagnosis and diagnosis
correlation. Correlation was considered positive if there is
an overlap between preliminary diagnosis and diagnosis.
Results: A total of total 239 patients, 122 female (51%) and
117 male (49%), between ages of 17 to 102 years were
investigated. The frequency of biopsy was found most
often in the 17-29 (29.3%) age group. When the patients
were evaluated in terms of the correlation between
preliminary diagnosis-diagnosis, first preliminary diagnosis
and pathology correlation was positive in 94 (39.3%)
patients, 46 (19.2%) patients for second preliminary
diagnosis and 22 (9.2%) patients for third diagnosis. In
contrast, there was present mismatch between the
pathologic diagnose and preliminary diagnosis in 61
patients (25.5%). In our study, there was a
clinicopathological correlation in 178 patients (74.4%). The
most common diseases were dermatitis and allergic
diseases (22.2%, n = 53) according to biopsy results.
Conclusion: Pathologists and clinicians may share their
informations to increase clinicopathological correlation. In
case of need both specialties should evaluate patients
together, in this way we think that we get better results.

Keywords: Adult patient, clinicopathologic correlation,
dermatopathology.

Giris

Deri biyopsisi incelemesi dermatolojide tani
amaciyla sikca kullanilan testlerden birisidir (1).
Dermatopatoloji; deri hastaliklarinin tanisinda,
etiyolojisinin  belirlenmesinde, patogenezin
tanimlanmasinda ve hastaligin evrelerinin
takibinde  kullanilabilmektedir  (2).  Deri
hastaliklarinda tani, klinik 6zelliklerin yaninda
histopatolojik bulgularla desteklenerek konul-

maktadir (3). Bunun yaninda, dogru ve hizli bir
tani icin histopatolojik incelemeyi yapan kisiye
iyi bir klinik bilgi sunulmasi 6nem tasimaktadir

(4).

Biz bu calismada klinigimizde eriskin
hastalardan alinan deri biyopsilerinde cinsiyet,
yas, on tani cesitliligi ve on tanilar ile tanilar

iletisim Bilgisi / Correspondence

Yard. Dog. Dr. Bilal Sula, Dicle Universitesi Tip Fakiiltesi Dermatoloji Anabilim Dali, Diyarbakir

E-mail: bulentsula@hotmail.com
Gelis tarihi / Received: 23.12.2014 Kabul tarihi / Accepted: 04.02.2015

251

Cikar Gatigmasi / Conflict of Interest: Yok / None

Orijinal Makale / Original Article Volume Cilt 4 issue Sayi 3 Year Yil 2015



Sula B ve ark.

arasindaki histopatolojik
saptamayi amacladik.

korelasyonu

Tablo I: Hastalarin demografik ve klinik verileri

Parametre Hasta %
(n)

Cinsiyet
Erkek 117 49
Kadin 122 51

Yas
17-29 yas 70 29.3
30-39 yas 50 20.9
40-49 yas 48 20.1
50-59 yas 32 13.4
60-69 19 7.9
270 20 8.4

Ontani ile uyum
1.6ntani ile uyum 94 39.3
2.6ntani ile uyum 46 19.2
3.6ntani ile uyum 22 9.2
Diger ontanilar ile 16 6.7
uyum 61 25.5
Uyumsuz

Hastaliklar
Dermatitler ve allerjik 53 22.2
hastaliklar 45 18.8
inflamatuvar hastalik- 20 8.4
lar 17 7.1
Timéoral hastaliklar 12 5.0
Kollajen doku hasta- 11 4.6
liklan 6 2.5
Vezikiilobiilloz hasta- 5 2.1
hiklar 5 2.1
Enfeksiyon hastaliklari 3 1.3
Vaskiilitler 3 1.3
Pigmentasyon bozuk- 59 23.8
luklar
Keratinizasyon bozuk-
luklar

Notrofilik dermatozlar
UV kaynakh hastalik-
lar

Diger

Materyal ve Metod

Bu c¢alismada Ocak 2008-Aralik 2013 tarihleri
arasinda Universitemiz Dermatoloji
Poliklinigi'nde alinan ve histopatolojik inceleme
icin patoloji laboratuvarina goénderilen 17 yas
ve Ustl hastalara ait 774 deri biyopsisi 6rnegi

retrospektif olarak incelendi. Hastane kayit
sistemi  degisimi sirasinda ortaya ¢ikan
aksakhktan dolayr bilgileri tam olarak
saptanamayan hastalar calisma disi birakildi.
Bilgilerine tam olarak wulasilan 239 hasta
calismaya dabhil edildi. Hastalarin yas, cinsiyet,
on tani sayilari, 6n tanilari ve patolojik tanilari
kaydedildi. Hastalarin yas dagilimi, tanilara
gbre yas ve cinsiyet dagihmi, tanilar gorilme
sikhgr ve on tani ve patolojik tani arasinda
klinikopatolojik korelasyon durumu istatistiksel
olarak degerlendirildi. Patolojik taniya gore
hastaliklar inflamatuvar dermatozlar (psoriazis,
liken planus, pitriyazis rozea, pitriyazis
likenoides kronika, liken planopilaris), vezikilo-
billoz hastaliklar (pemfigus, billoz pemfigoid,
IgA dermatozu), konnektif doku hastaliklari
(diskoid lupus eritematozus, skleroderma,
morfea), enfeksiyon hastaliklari (mantar
enfeksiyonlari, eritrazma, skabiyes, follikdlit,
pitriyosporum follikaliti), pigmentasyon
bozukluklari (post enflamatuvar
hiperpigmentasyon, friksiyonel = melanozis,
Laugier Hunziker sendromu, inkontinensiya
pigmenti), vaskdlitler, tlimorler (benign,
malign, premalign), UV kaynakh hastaliklar
(polimorf 151k erlpsiyonu, solar elastoz, aktinik
dermatit), dermatitler ve allerjik hastaliklar
(Urtiker, allerjik kontakt dermatit, atopik
dermatit, egzema, ila¢ erlpsiyonu, kontakt
dermatit, nimiler dermatit, prurigo noddlaris,
subakut prurigo, seboreik dermatit,
norodermatit, graniilomatdz dermatit, eritema
giratum repens, eritema kronikum perstans,
eritema multiforme), keratinizasyon
bozukluklari  (Darier, keratoderma, Kyrle,
porokeratoz), nétrofilik dermatozlar ( sweet,
Jessnier lenfositik infiltrasyon) ve digerleri
(nevisler, akne, rozasea, sebase hiperplazi,
atrofoderma, amiloidoz, kutis versus girata,
lipoid proteindz, skleromiksddem, romatoid
nodiil, eritema nodozum, lupus miliyaris vs.)
seklinde siniflandirildi.

Klinikopatolojik korelasyon igin patoloji sonucu
ile birinci 6n tani, ikinci 6n tani, Gglincl 6n tani
ve diger oOn tanilar ile uyumluluk varhg
degerlendirildi. Patoloji sonucu ile 6n tanilar
arasinda korelasyon yoksa uyumsuz olarak
kaydedildi. Uyumsuz grubuna ayrica
histopatolojik olarak mikroskobik bulgularin
oldugu ancak herhangi bir taninin olmadig
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vakalar da dahil edildi. Verilerin istatistiksel
analizi SPSS 15.0 programi kullanilarak yapildi.
p degeri 0.05'den kiglik bulunan sonuglar
anlamli olarak kabul edildi.

Bulgular

Calismada; yaslari 17-102 yil arasinda degisen,
122'si (%51) kadin, 117'si (%49) erkek toplam
239 hastanin  arsiv  kayitlari  incelendi.
Hastalarin yaslarina gore biyopsi alinma siklig;
en sik %29.3 (70 hasta ) ile 17-29 yas grubunda
gorildu. Diger yas gruplarinda ise bu oran
sirasiyla 30-39 yas grubunda %20.9 (50 hasta),
40-49 yas grubunda %20.1 (48 hasta) idi. Diger
yas gruplarinda biyopsi alma sikhg dekatlar
ilerledikge azalmaktaydi. En az biyopsi alinan
yas grubu ise 70-102 arasi donemdi (% 8.4, 20
hasta).

Dermatoloji kliniginden génderilen biyopsilerde
17 hastada 1 6n tani (%7.1), 31 hastada 2 6n
tani (%13), 57 hastada 3 On tani (%23.8), 63
hastada 4 6n tani (%26.4), 46 hastada 5 6n tani
(%19.2), 16 hastada 6 6n tani (%6.7), 6 hastada
7 6n tani (%2.5), 2 hastada 8 6n tani (%0.8) ve
1 hastada 9 6n tani (%0.4) mevcuttu. Hastalar
on tani-tani korelasyonu acisindan
degerlendirildiginde 94 hastada birinci 6n tani
ile korelasyon (%39.3) saptanirken 46 hastada
(19.2) ikinci on tani ile, 22 hastada (%9.2)
Uglincl on tani ile ve 16 (%6.7) hastada diger
on tanilar ile korelasyon bulundu. Birinci 6ntani
ile uyumluluk olan grupta en sik inflamatuvar
dermatozlar (%27.7), timorler (%19.1) ve
dermatitler-allerjik hastaliklar (%16)
saptanirken istatiksel olarak anlamlilik sadece
inflamatuvar dermatozlar grubunda (p=0.005)
mevcuttu. Buna karsin 61 hastada (%25.5) 6n
tanilar ile patolojik tani arasinda uyumsuzluk
mevcuttu. Uyumsuz olarak degerlendirilen bu
vakalarda istatiksel olarak anlamli bir hastalik
grubu saptanmad..

Biyopsi sonucunda tani konulan 239 hastada,
hastalik gruplari iginde birinci sirada %22.2
(n=53) ile dermatitler ve allerjik hastaliklar
gorllirken  bunu  sirasiyla  inflamatuvar
hastaliklar (n=45), timoral hastaliklar (n=20),
kollajen doku hastaliklari (n=17), vezikiilobill6z
hastaliklar (n=12), enfeksiyon hastaliklari
(n=11) ve pigmentasyon hastaliklari (n=5)

izlemekteydi. En sik gorilen hastaliklar olan
dermatitler ve allerjik hastaliklar grubunda yas
ortalamasi 43.5£16.2 yil, inflamatuvar hastalk
grubunda 42.1+16.2 yil, timorlerde 42.2+14.0
yil ve kollajen doku hastaliklarinda 38.4+13.7 yil
olarak bulundu. En sik gorilen hastaliklar olan
dermatitler ve allerjik hastaliklar (erkek:21,
kadin:32) ile inflamatuvar hastaliklarda
(erkek:25, kadin:20) cinsiyete gore istatiksel
olarak anlamh bir dagihm gorilmedi (sirasiyla
p=0.123, p=0.325). Hastalarin demografik ve
klinik verileri Tablo I'de 6zetlenmistir.

Tartisma

Deri biyopsisi; kolay uygulanabilen, [Gzum
halinde histopatolojik inceleme icin
immiinfloresan ve immiinperoksidaz gibi ileri
tekniklerin uygulanabildigi, bazen tani amaciyla
bazen de hastaligin evrelemesi ve uygulanan
tedaviye yanitin  degerlendirildigi  klinikte
dermatologlar tarafindan sik¢a kullanilan bir
yontemdir. Biz de bu c¢alismada klinigimizde
alinan deri biyopsilerinde klinikopatolojik
korelasyon oranlarini saptamayi amacladik.

Biz c¢alismamizda 178 hastada (%74.4)
klinikopatolojik korelasyon saptadik. Bu oran ilk
3 6n tani ile korelasyon arandiginda %67.3'e
gerilemekteydi. Literatiire bakildiginda Calka ve
ark. (2)'nin yaptig calismada bu oranin ilk 3 6n
tani ile korelasyonda %67,2 oldugu, tim on
tanilar ile korelasyon degerlendirildiginde ise
bu oranin %86,8 oldugu gorilmistir. Dilek ve
ark. (5) ise ilk U¢ tani ile korelasyonu %73,6
olarak bulmustur. Aslan ve ark. (6) 3949 hasta
ile yaptiklari genis Olgekli bir ¢alismada
klinikopatolojik  korelasyonu %76,8 olarak
bildirmistir. Dolayisiyla ¢alismamizda elde
ettigimiz sonuglar literatlr ile benzerlik
gostermekteydi. Klinikopatolojik korelasyon
oraninin artirilmasinda dermatolog-patolog is
birliginin ne denli 6nemli oldugunu goésteren
calismalar mevcuttur. Rajartnam ve ark. (7)
calismalarinda klinik bilgi olmaksizin
klinikopatolojik korelasyonun %55 oldugunu,
bu oranin patolog ile klinik bilgi paylasimi
sonrasinda %78'e yikseldigini bildirmistir.

Galhsmamizda deri biyopsisi alinan hasta
grubunun %70.3’U 17-49 yas arasi hastalardi.
Bu durum biyopsi gerektiren deri hastaliklarinin
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geng eriskin  yas grubunu etkiledigini
gostermektedir. Literatirde vyapilan diger
calismalarda da bu durum desteklenmektedir
(2,5). Tani  konulan hastaliklarin  sikligi
degerlendirildiginde bizim calismamizda;
dermatitler ve allerjik ve hastaliklar grubu,
inflamatuvar  hastaliklar ~ grubu, tlimoral
hastaliklar ve kollajen doku hastaliklarinin 6n
siralarda oldugu gorulmektedir. Deri biyopsisi
ile tani konulan hastalik gruplarinin sikligi
literatlirde bazi farklihklar gostermektedir
(2,5,6). Bu durumun cahsmalardaki hastalk
siniflamalarinin farklilik arz etmesi, dermatoloji
kliniklerinde karsilasilan hastalarin demografik
ve bolgesel farkliliklar icermesi ve deri biyopsisi
alma ahskanlklarinin klinikten klinige
degismesine bagh oldugunu diisiinmekteyiz.

Bizim ¢alismamizda bazi kisithliklar mevcuttur.
Ornegin arsiv taramasinda hastalarin lezyon
lokalizasyonlari, lezyon sireleri ve vyapilan
biyopsinin teknigi hakkinda saglkli bilgilere
ulasilamamistir. Dolayisiyla bu parametrelerin
klinikopatolojik korelasyon tizerine herhangi bir
etkilerinin olup olmadigini g¢alisma firsatimiz
olmamistir. Ancak Aslan ve ark. (6) yaptiklari
calismada lezyon lokalizasyonunun ve vyag
dokusunu ilgilendiren hastaliklar disinda
biyopsi tekniginin klinikopatolojik korelasyon
Uzerine herhangi bir etkisinin olmadigini
bildirmistir. Bunun yaninda lezyon siresi kisa
olan hastalarda klinikopatolojik korelasyonun
daha yiiksek oldugunu bildirmistir.

Sonug olarak galismamizda %74.4 oraninda bir
klinikopatolojik korelasyon saptadik.
Calismamiz  bize 0Ozellikle geng¢ eriskin
hastalarda deri biyopsisi kullaniminin daha sik
oldugu ve saptanan dermatozlarin sikliklarinda
literatlirde farkhliklarin oldugunu gostermistir.
Klinikopatolojik korelasyonun olmadigi yaklasik
%25.5 hastada bu oranin daha fazla
disirilmesi icin patolog ile daha iyi ve ayrintih
bilgi paylasiminin olmasi gerektigini, lizum
halinde her iki uzmanlk dalinin hastalan
birlikte degerlendirmelerinin daha iyi sonug
verecegini disinmekteyiz.
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Ozet

Amag: Neonatal sepsise neden olan mikroorganizmalarin
ve antibiyotik  duyarliiginin  saptanmasi, ampirik
antibiyotik tedavi prosediriiniin belirlenmesi ve uygun
antibiyotik secimi agisindan 6nemlidir. Bu ¢alismada
hastanemiz yenidogan yogun bakim unitelerinde kan
kiltirlerinde Greyen mikroorganizmalarin dagilim oranlari
ve antibiyotik duyarliliklarinin belirlenmesi amaglanmistir.
Yontem: Ocak 2010- Eylal 2013 tarihleri arasinda
yenidogan yogun bakim (nitelerinden, mikrobiyoloji
laboratuvarina gonderilen 6116 kan kiltlri otomatize kan
kiltiri  sistemi ile degerlendirilmistir. izole edilen
mikroorganizmalarin  tanimlanmasinda  konvansiyonel
yéntemlerin yaninda APl 20 E, APl 32 E ve APl 20 STREP
(Biomerieux, Fransa) yari otomatize tanimlama sistemleri
kullaniimistir. izole edilen mikroorganizmalarin antibiyotik
duyarhhk testleri Kirby-Bauer disk difiizyon yontemi ile
yapilmistir.

Bulgular: Yenidogan yogun bakim Unitelerinden gelen

6116 kan kultur 6rneginin  324'Unde (% 5.3)
kontaminasyon; 315'inde (% 5.2) klinik agidan anlamli
lreme tespit edilmistir. Ureme tespit edilenlerin

248'inden (% 78.7) Gram pozitif bakteriler ve 58'inden (%
18.4) Gram negatif enterik ve nonfermenter bakteriler,
birinden (% 0.3) Haemophilus influenzae, sekizinden (%
2.5) Candidai spp. izole edilmistir. En sk Ureyen
mikroorganizmalarin % 70.8 ile koaglilaz negatif
stafilokoklar oldugu gorilmistir. Gram pozitif bakterilerin
% 4.4’Unde Staphylococcus aureus saptanmistir. S. aureus
treyen hastalarin % 54.5’'inde metisilin  direnci
gozlenmistir. Escherichia coli ve Klebsiella pneumoniae’nin
her birinin enterik ve nonfermenter bakteriler igindeki
yluzdesi % 6.7 olarak saptanmis olup, E.coli'lerin %
61.9'unda, K. pneumoniae’larin % 52.4’Unde Genislemis
Spektrumlu Beta Laktamaz pozitifligi tespit edilmistir.
Sonug: Yogun bakim Unitelerindeki direngli
mikroorganizmalarin sikhgini azaltmak igin aktif sirveyans
calismalarinin yapilmasi, enfeksiyon kontrol onlemlerine
uyulmasi ve uygun antibiyotik politikalarinin gelistirilmesi
gerekmektedir.

Anahtar Kelimeler: Yenidogan yogun bakim dnitesi, kan
kaltard, sepsis.

Abstract

Objective: The identification of the microorganisms that
cause neonatal sepsis and their antibiotic susceptibility is
essential for determining an empirical antibiotic treatment
and the appropriate antibiotic. The aim of the present
study was to determine the distribution rate and antibiotic
susceptibility of the microorganisms growing in blood
cultures in the neonatal intensive care units of our hospital.
Method: A total of 6116 blood cultures taken from
neonatal intensive care units were sent for analysis to the
microbiology laboratory between January 2010 and
September 2013. The cultures were analyzed using an
automatized blood culture system, and aside from the
conventional methods used in the identification, the
analysis also made use of the API 20 E, API 32 E and API 20
STREP (Biomerieux, France) semi-automatized
identification systems. Antibiotic susceptibility tests were
carried out using the Kirby-Bauer disc diffusion method.
Results: Contamination was found in 324 blood cultures
(5.3%), while clinically significant growths were found in
315 blood cultures (5.2%). Gram positive bacteria were
isolated from 248 blood cultures (78.7%), and Gram
negative enteric and non-fermenting bacteria were isolated
from 58 blood cultures (18.4%). Haemophilus influenzae
was isolated from one culture (0.3%) and Candida spp. was
isolated from eight blood cultures (2.5%). Coagulase
Negative Staphylococcus was the most common
microorganism (70.8%). Among the Gram positive bacteria,
4.4 percent were Staphylococcus aureus. Methicillin
resistance was found in 54.5 percent of the S. aureus
strains. The percentages of Escherichia coli and Klebsiella
pneumoniae found in enteric and non-fermenting bacteria
were both 6.7 percent. Extended spectrum beta lactamase
positivity was 61.9 percent in E.coli, and 52.4 percent in K.
pneumoniae.

Conclusion: It was ascertained that: active surveillance
studies should be carried out, infection control measures
should be followed, and adequate antibiotic policies should
be developed to decrease the level of resistant
microorganisms found in intensive care units.

Keywords: Newborn intensive care unit, blood culture,
sepsis.
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Giris

Son yillarda yenidogan yogun bakim
Unitelerindeki  (YYBU) gelismeler 6zellikle
konjenital anomalili ve c¢ok dislik dogum
agirlikh bebeklerin hayatta kalma olasiliginin
artisina  yol acmistir. Buna bagh olarak
yenidogan yogun bakim Unitelerindeki hastane
enfeksiyonlarindaki artis ciddi bir saglik sorunu
olarak karsimiza c¢ikmaktadir. Bakteriyemiler
yenidogan yogun bakim {nitelerinde en sik
gorilen (%45-55) hastane kaynakl enfeksiyon
tlrl olup, en 6nemli morbidite ve mortalite
nedenlerinden biridir (1).

Diinya genelinde her yil 1,6 milyon yenidogan,
enfeksiyon nedeniyle 06lmektedir. Amerika
Birlesik Devletlerinde bebek 6lim orani
yaklasik 1000 canh dogumda 6,85 civarindadir.
Yenidogan sepsisi bu 6lumlerin 1/8 ‘inden
sorumludur. Bu oran gelismekte olan tlkelerde
¢ok daha yiksektir. Dastik dogum agirligi, erkek
cinsiyet ve konjenital malformasyon en 6nemli
risk faktorleridir. Prematirelik erken baslangicli
sepsis icin en 6nemli risk faktoradar (2).

Erken baslangich sepsislerde en sik etken Grup
B streptokoklardir. ikinci en siklikla izole edilen
etken  Escherichia  coli  olup, bu iki
mikroorganizma erken baslangigli sepsislerin
2/3’tnden sorumludur. Diger erken baslangich
sepsise neden olan  mikroorganizmalar
Enterococcus faecalis, Enterococcus faecium,
Alfa  hemolitik  streptokoklar, Grup A
streptokoklar,  Streptococcus  pneumoniae,
Listeria monocytogenes, Haemophilus
influenzae ve diger maternal genital flora
bakterileridir. Ge¢ baslangi¢h sepsislerde yine
Grup B streptokoklar ve E.coli sik gorilmekle
birlikte bu dénemde en fazla izole edilen
bakteri Koagiilaz Negatif Stafilokoklar (KNS)’dir.
Bu da genellikle invaziv tibbi cihazlar nedeniyle
olmaktadir. Antibiyotiklere direngli Gram
negatif enterik basiller 6rnegin Enterobacter

spp. ve Citrobacter spp. ve nozokomiyal Gram
negatif bakteriler olan Pseudomonas
ageruginosa ve Serratia marcescens gibi
mikroorganizmalarda bu dénemde sepsise
neden olabilmektedir. Streptococcus
pneumoniae da Ozellikle yasamin Uglnci
haftasinda ge¢ baslangigh sepsise neden olan
nadir izole edilen mikroorganizmalardan biridir

(3).

Hastane enfeksiyonu etkeni
mikroorganizmalarin dagilimi ve antibiyotik
duyarhliklari, kullanilan antibiyotiklere, yogun
bakimlarda uygulanan enfeksiyon kontrol
onlemlerine  bagh olarak yillar icinde
degisebilmektedir. Bu nedenle hastanelerde
yapilan sidrveyans c¢alismalari, bakteriyemi
nedeni olabilen mikroorganizmalari ve ampirik
antibiyotik tedavi prosedirlerini belirleme
acisindan onemlidir. Bu calismada,
hastanemizde yenidogan yogun  bakim
Unitelerinden gonderilen kan kilturlerinde
Ureyen mikroorganizmalarin dagihm
oranlarinin ve antibiyotik duyarliliklarinin
yillara gére belirlenmesi amaglanmistir.

Materyal ve Metod

Ocak 2010 ve Eylil 2013 tarihleri arasinda
Kayseri Egitim Arastirma Hastanesi yenidogan
yogun bakim ({nitelerinden, Kayseri Egitim
Arastirma Hastanesi Kadin Dogum Klinigi
Mikrobiyoloji Laboratuvari'na gonderilen 6116
kan kalttrt 6rneklerine ait veriler retrospektif
olarak incelenmistir. Kan kalttrleri BACTEC
9050 (Becton Dickinson Diagnostics, Sparks,
MD, ABD) otomatize kan kiltlrl sistemi ile
cahsiimistir.  Pozitif sinyal veren siselerden
Gram boyama yapilarak klinige bildirilip, gerekli
besiyerlerine  pasajlari  yapimistir.  Kan
kiltirlerinde Greyen KNS’lar, bebegin klinigi ile
kiyaslanarak veya bebekten alinan kan kaltiri
tekrarlanip kontaminasyondan ayirt edildikten
sonra isleme alinmstir.

Tablo 1. Kan kdltlrlerinde (ireyen etken ve kontaminant mikroorganizmalarin yillara gére dagilimi.

Ureyen Mikroorganizma Yillara Gore Dagilm Toplam

2010 2011 2012 2013
114 (%8,4) 102 (%8,8) 51 (%2,4) 48(%3,2) 315 (%5,2)

Toplam etken kabul edilen lireme sayisi

Toplam kontaminasyon kabul edilen lire- 142 (%10,5) 79 (%6,8) 50 (%2,4) 53 (%3,6) 324 (%5,3)
me sayisi

Toplam kan kiiltiirii sayisi 1352 1164 2107 1493 6116
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Tablo 2. Kan kiiltlrlerinde Greyen mikroorganizmalar ve yillara gore dagilimi.

Ureyen Mikroorganizma Yillara Gore Dagilim Toplam

2010 2011 2012 2013
Koagiilaz negatif stafilokoklar 78 75 36 34 223 (%70,8)
Staphylococcus aureus 8 1 1 1 11 (%3,5)
Grup B streptokoklar 0 4 4 2 10 (%3,2)
Grup A streptokoklar 0 0 0 1 1 (%0,3)
Enterococcus faecalis 2 1 0 0 3(%0,9)
Haemophilus influenzae 0 1 0 0 1 (%0,3)
Escherichia coli 8 6 2 5 21 (%6,7)
Klebsiella pneumoniae 7 9 3 2 21 (%6,7)
Pseudomonas aeruginosa 4 3 0 1 8 (%2,5)
Acinetobacter baumannii 0 0 3 0 3 (%0,9)
Acinetobacter Iwoffi 0 0 1 0 1 (%0,3)
Serratia marcescens 0 1 0 0 1 (%0,3)
Enterobacter cloacae 2 1 0 0 3(%0,9)
Candidai albicans 3 0 1 2 6 (%1,8)
Candidai parapsilosis 2 0 0 0 2 (%0,6)
Toplam 114 102 51 48 315

(%8,4) (%8,8) (%2,4) (%3,2)
izole edilen mikroorganizmalarin 58'inde (%18,4) Gram negatif enterik ve
tanimlanmasinda konvansiyonel yontemlerin nonfermenter  bakteriler, birinde (%0,3)

yaninda APl 20 E, APl 32 E ve API 20 STREP
(bioMérieux, Marcy-I'Etoile, Fransa) vyari
otomatize tanimlama sistemleri kullanilmistir.
izole edilen mikroorganizmalarin antibiyotik
duyarliik testleri Clinical and Laboratory
Standards Institute kriterlerine goére Kirby-
Bauer disk difiizyon yontemi ile yapilmistir (4).
Tek bir klinik epizottaki tekrarlayan pozitif
kultirler, tek bir atak olarak kabul edilmistir.
Kiltirlerde Greyen mikroorganizmalar ve
oranlari ile kan kalturlerindeki toplam Ureme
oranlari ve antibiyotik duyarhlk oranlari yillara
gore degerlendirilip karsilastiriimistir.

Bulgular

YYBU'nden gelen 6116 kan kiiltiir érneginin

H.influenzae, sekizinde (%2,5) Candidai spp.
saptanmistir. En sik izole edilen tiir KNS (%70,8)
olarak bulunmustur (Tablo 2).

Gram pozitif bakterilerin 223'G (%89,9) KNS,
11'i (%4,4) Staphylococcus aureus, 10'u (%4)
Grup B streptokok, biri (%0,4) Grup A
streptokok ve Ucl (%1,2) E. faecalis olarak
tanimlanmistir.  KNS'larda metisilin  direnci
%66,4, S. aureus'larda %54,5 bulunmustur
(Tablo 2).

Gram negatif enterik ve nonfermenter
bakterilerden 21’i (%36,2) E. coli, 21'i (%36,2)
Klebsiella pneumoniae, sekizi (%13,8) P.
aeruginosa, biri (%1,7) S. marcescens, Ugl
(%5,2) Acinetobacter baumannii, biri (%1,7)

324'Ginde (%5,3) kontaminasyon; 315'inde Acinetobacter Iwoffi, gl (%5,2) E. cloacae
(%5,2) klinik agidan anlamli lreme tespit olarak tanimlanmistir (Tablo 2). E. coli'lerin 13
edilmistir (Tablo 1). Ureme tespit edilenlerin (%61,9)'inde, K.  pneumoniae’larin 11
248'inde (%78,7) Gram pozitif bakteriler ve (%52,4)'inde  Genislemis Spektrumlu Beta
Abant Med J 2015;4(3):255-260 257
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Laktamaz (GSBL) pozitifligi tespit edilmistir.
Gram negatif enterik bakterilerin hi¢ birinde
karbapenem direnci gorilmemistir.

Tartisma
YYBU’lerinde kan dolasimi enfeksiyonu olarak

tanimlanan hastane enfeksiyonlari ¢ok 6nemli
bir morbidite ve mortalite sebebi olup, ayni

zamanda hastanede kahs suresinin
uzamasindan ve  saglk  harcamalarinin
artisindan da sorumlu oldugundan; bu

enfeksiyonlarin surveyansi ve &nlenmesine
yonelik calismalar ¢ok dnemlidir (1, 5).

Hastane kaynakh kan dolasimi
enfeksiyonlarinin YYBU’ndeki orani gestasyon
yasl, dogum agirhg gibi intrensek risk
faktorlerine ve bakim goéren hasta sayisi,
invaziv girisim sikligl, tecribeli personel sayisi,
tibbi ekipman, alt yapi ve tibbi tedaviler gibi
ekstrensek risk faktorlerine bagl olarak
degismektedir. Kan kiltiriindeki Greme orani
Turk Neonatoloji Dernegi'nin ¢ok merkezli
¢alismasinda %6,4 olarak bildirilmistir (6). Yalaz
ve ark. (7) bu orani %9,1 olarak bildirirken,
Movahedian ve ark. (8) %6,6 olarak rapor
etmislerdir. Bakirkdy Kadin Dogum ve Cocuk
Hastaliklari Egitim Arastirma Hastanesi'nde
yapilan bir calismada sepsis slphesi olan
bebeklerin kan kiltirlerinin %8,8’inde anlamli
Ureme tespit etmislerdir (9). Bu ¢alismada %5,2
oraninda kan kiltirlerinde anlamh Ureme
tespit edilmistir.

Yapilan c¢alismalarda  YYBU’lerinde yatan
hastalarda en sik enfeksiyon etkenlerinin erken
baslangich sepsislerde Grup B streptokoklar
iken gec¢ baslangich sepsislerde KNS oldugu
saptanmistir (10). Yalaz ve ark. (7) yaptiklari
¢aismada KNS %31,3, mantarlar %19,2, S.
aureus %13, K. pneumoniae %10,5 ve
Enterobacter spp. %8,2 oraninda izole
edilmistir. Baska bir calismada kanda lireyen
mikroorganizmalar sirasiyla; KNS %41, S.
aureus %18, Grup B streptokoklar %11, E. coli
%3,3, K. pneumoniae %2, diger Gram negatif
bakteriler %7,9 ve Candidai albicans %1,6
olarak rapor edilmistir (9). Trotman ve ark. (11)
neonatal sepsislerde %61 oraninda Gram

pediatrik hastalarda gelisen nozokomiyal
bakteriyemilerin ~ %74’Unli  Gram  negatif
bakterilerin olusturdugunu belirtmislerdir.

Bu calismada kan kultiiri tGremelerinde Gram
pozitif bakterilerin, Gram negatif enterik ve
nonfermenter bakterilere ve mantarlara gore
baskin olduklari gozlenmistir. Klinik agidan
anlamli Greme tespit edilen 315 (%5,2) 6rnegin
248'inde (%78,7) Gram pozitif bakteriler ve
58'inde (%18,4) Gram negatif enterik ve
nonfermenter bakteriler, birinde (%0,3) H.
influenzae, sekizinde (%2,5) Candida spp.
saptanmistir.

Mantarlar hastanede uzun slire yatan, uzun
sureli genis spektrumlu antibiyotik kullanan,
kateterizasyon yapilan hastalarda nozokomiyal
enfeksiyonlarda onemli bir etken
olabilmektedirler. Ozgetin ve ark. (13) pediatrik
hastalarda gelisen nozokomiyal
enfeksiyonlarda maya mantarlarinin oranini
%12,5 olarak bildirmislerdir. Rize Devlet
Hastanesi'nde Copur ve ark.’nin (14) yaptigi
calismada bir yillik donemde kan kiiltlrlerinden
%3 Candida spp. izole etmislerdir. Hacettepe
Universitesi ihsan Dogramaci  Cocuk
Hastanesi’nde 12 yillik stireyle yapilan genis bir
calismada izole edilen mantarlar, tim
mikroorganizmalarin %10,8’ini
olusturmaktadir. Ayrica en sik goriilen mantar
trinin C. albicans (%47,3) oldugu tespit
edilmis, C. parapsilosis ise %21,7'lik oranla
ikinci en sik izole edilen mantar tlrli olarak
bildirilmistir (15). C. albicans, genellikle mantar
enfeksiyonlarinda en sik izole edilen tiir olarak
bildiriimektedir. Bu calismada da dort yilda
izole edilen mantarlar, tim
mikroorganizmalarin %2,5’ini olusturmakta ve
bunlarin da %75’ini C. albicans ve %25’ini C.
parapsilosis olusturmaktadir.

Stafilokoklarda metisilin direncinin
belirlenmesi, bu hastalarda tedavinin dogru
yonlendirilebilmesi ve enfeksiyon kontrolii
acisindan ¢ok onemlidir. Duman ve ark. (16)
KNS'In %64,4’(inde, S. aureus’larin %30,8’inde
metisilin  direnci oldugunu saptamislardir.
Gllmez ve ark.nin (15) c¢alismasinda MRSA
oraninin ortalama %29,4 oldugu ve yillar iginde

negatif basilleri, %39 oraninda ise Gram pozitif azaldigit ve 2011 vyilinda %0 oldugu
bakterileri izole etmisler; Aiken ve ark. (12) ise gosterilmistir. Kaya ve ark. (17) KNS'da
Abant Med J 2015;4(3):255-260 258



Saglam D ve ark.

metisilin direncini %29,5, S. aureus’larda %58,3
olarak bildirmislerdir. Bu calismada 4 vyilda
toplam 223 KNS ve 11 S. aureus tGremesi olmus;
KNS’larin %66,4’Ginde S.aureus’larin
%54,5'inde metisilin direnci saptanmigtir. S.
aureus’larin sikhginin disik oranda gortlmesi
¢alismanin  yapildigi hastanede enfeksiyon
kontrol 6nlemlerinin  olumlu bir sonucu
olabilecegi dustnulmuistiir. Nozokomiyal MRSA
insidansi enfeksiyon kontrol programlarinin
etkinliginin genel bir gostergesi olarak kabul
edilmektedir. Hastanemizde enfeksiyon kontrol
onlemleri ile birlikte antibiyotik kullaniminda
kisitlama programlarinin, direng oranlarinda
azalma saglayabilecegi diistintlmektedir.

Cetin ve ark.’nin (18) calismasinda GSBL orani
E.coli’de %24,5 diger Enterobactericeae ailesi
Gyesi bakterilerde %22,4 iken K.
pneumoniae’da %60 oraninda tespit edilmistir.
Bir diger calismada E. coli'lerde GSBL ve
karbapenem direnci tespit edilmemis; K.
pneumoniae’larda %55,5 oraninda GSBL tespit
edilirken karbapenem direncine
rastlanmamistir (7). Bu c¢alismada ise E.
coli'lerin 13'Gnde (%61,9), K. pneumoniae’larin
11'inde  (%52,4) GSBL pozitifligi tespit
edilmistir. Gram negatif enterik bakterilerin
hicbirinde karbapenem direnci gortilmemistir.
Yillar icindeki dagihma baktigimizda;
Unitemizde 2010 ve 2011 vyillari igerisinde kan
kiltirinde toplam anlamli kabul edilen Greme
oranlari sirasiyla %8,4 ve %8,8 iken; bu
oranlarin 2012 ve 2013 yillarinda sirasiyla %2,4
ve %3,2’e geriledigi gorUlmistir. Bu ciddi
dislisii; hastanemizde vyurutilen nitelikli bir
hastane enfeksiyon kontrol programina,
hastalara uygulanan asepsi-antisepsi
kurallarina uyulmasina, diizenli olarak verilen
personel egitim programlarinin mevcudiyetine
baglamaktayiz.

Sonu¢ olarak vyillar iginde yogun bakim
Unitelerindeki mikroorganizma tlrleri ve
antibiyotik  duyarhliklari  degisebildiginden,
direngli mikroorganizmalarin sikligini azaltmak
icin; hastane izlem programlariyla dizenli
olarak, hastane kaynakh  enfeksiyonlar
izlenerek azaltilmaya calisiimali, etkene gore
Oonlemler gelistirilmelidir. Yenidogan
yogunbakim (nitelerinde mumkin oldugu
kadar dar spektrumlu antibiyotiklerin tercih

edilerek genis spektrumlu olanlarin ciddi
enfeksiyonlarda uygulanmasi seklinde akilci
antibiyotik kullanilmasi, kiltiir sonuclarina gore
tedavilerin erken sonlandiriimasi veya etkene
yonelik  olarak  monoterapiye  gegilmesi,
mimkin oldugu kadar profilaktik antibiyotik
kullanimindan kaginilmasi, Unitelerin hastane
enfeksiyonu etkenlerini ve antibiyotik duyarlilik
profillerini  belirleyerek tedavi semalarini
belirlemeleri gerekmektedir.
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Ozet

Amag: Bu c¢alismada acil servise sitpheli mantar
zehirlenmesi ile basvuran hastalarin demografik ve klinik
ozelliklerini sunmay1 amagladik.

Yoéntem: Bu retrospektif calismada, Ocak 2007 ile Arahk
2014 tarihleri arasinda Abant izzet Baysal Universitesi
izzet Baysal Egitim ve Arastirma Hastanesi Acil Servisinde
gorilen 648 hasta arastirildi. Hastalarin semptomlari,
demografik ozellikleri ve mevsimsel degisimlerinin bilgileri
analiz ettik.

Bulgular: Acil servisten 648 hasta rapor edildi ve
bunlarin% 601 kadindi. Ortalama vyaslari kadin ve
erkeklerde sirasiyla 39.7 + 18.7 ve 41.3 + 19.4 idi.
Zehirlenmelerin ¢ogu sonbaharda( %51.4) ortaya ¢ikti. En
stk basvuru sikayeti karin agrisi %44.4 iken digerleri
sirasiyla; ishal %30.6, bulanti %9.3, istahsizlik %9.3, kusma
%5.6 ve halsizlik %0.9 idi.

Sonug: Mantar zehirlenmesi halen 6nemli bir ulusal saghk
problemidir. Bolu ili ve gevresinde mantar zehirlenmesi
¢ogunlukla 40 yas altinda ve sonbahar mevsiminde tani
konur. Hastalarin  ¢ogunlugu problemsiz  taburcu
edilmektedir.

Anahtar Kelimeler: Acil servis, mantar zehirlenmesi,
demografik.

Abstract

Objective: This study aimed to present demographic and
clinical features of patients presenting with suspected
mushroom poisoning to emergency department.

Method: In this retrospective study, we investigated 648
patients who were seen at the Emergency Department of
Abant lzzet Baysal University lzzet Baysal Education and
Research Hospital from January 2007 to December 2014.
We analyzed the data on the seasonal variation,
demographic characteristics and symptoms of the cases.
Results: Six hundred and forty-eight patients were reported
to emergency department, where 60% of them were
female. Mean age of female and male were 39.7 + 18.7 and
41.3 + 19.4 years, respectively. Most of the poisonings
occurred in autumn (51.4%). Abdominal pain was the most
common sign (44.4%) followed by diarrhea (30.6%), nausea
(9.3%), anorexia (9.3%), vomiting (5.6%) and weakness
(0.9%).

Conclusion: Mushroom poisoning still remains as an
important public health problem. Mushroom poisoning in
Bolu and around were mostly diagnosed in patients
younger than 40 years and in autumn. Most of the patients
recovered without any problems.
Keywords: Emergency unit,
demographic.

mushroom  poisoning,

Giris

Mantarlar dogada yaygin olarak bulunurlar.
Bazi zehirli mantar tirlerinin yenilmesi ciddi
zehirlenmelere neden olabilir. Mantarlar
¢ogunlukla sindirim sistemi bulgularinin 6n
planda oldugu ve iyi seyirli zehirlenme
tablosuna neden olurlar(1). Bolgemizde
dogadan toplanan yabani mantarlarin rastgele
tiketimi 6nemli bir sorundur. Bu nedenle
toplumun bu konuda aydinlatilmasi ve mantar
satisinin kontrolli bu tip zehirlenmelere bagh
Oltimleri azaltabilir.

Amerika’da yapilan bir c¢alismada tiim
zehirlenmelerin %0,6’sInin mantar
zehirlenmeleri oldugu bulunmustur(2). Mantar
zehirlenmelerinde mantar tdrlerinin yani sira
bolgesel dagihm ve iklimsel farkhliklarla da ilis-

kili  bulunmustur(3). Bu zehirlenmelerde
hastalarin, %50’sinde herhangi bir semptom
olusmadigi, %25’inde ise hastaneye basvurmayi
gerektirmeyecek hafif semptomlarin
bulundugu bildirilmistir (4).

Ulkemizdeki mantar  zehirlenmeleri igin
bolgesel ve mevsimsel faktorlerin etkili oldugu
bilinmektedir(5). Bolu ili bol yagis almasi
nedeniyle ¢ok cesitli mantarlar tirlerinin yil
icerisinde dagihmina olanak saglamaktadir. Bu
arastirmamizda mantar zehirlenmeleri sonucu
acil servise basvuran hastalarin demografik
ozellikleri, semptomlari ve zehirlenmelerin
mevsimsel degisimleri degerlendirilmistir.
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Sekil 1: Yas gruplarinin dagilimi

Materyal ve Metod

Bolu ili Kamu Hastaneleri Birligi Genel
Sekreterligi Abant izzet Baysal Universitesi izzet
Baysal Egitim ve Arastirma Hastanesi Acil
Servislerine  01.01.2007-31.12.2014 tarihleri
arasinda tim zehirlenme vakalari incelenerek
mantar zehirlenmesi sikayetiyle basvuran
hastalar calismaya alindi. Hastalar; cinsiyet,
yas, basvuru zamani, hastanede yatis sireleri,
taburcu sekillerine gore istatistiksel olarak
degerlendirildi.

Verilerin istatistiksel analizinde SPSS 19,0 paket
programi kullanildi. Kategorik dlglimler sayi ve
ylzde olarak, sayisal 6lglimlerse ortalama ve
standart sapma (gerekli yerlerde ortanca ve

minimum-maksimum) olarak Ozetlendi.
Kategorik  Olgimlerin  gruplar  arasinda
karsilastirilmasinda  Ki-kare test istatistigi

kullanildi. Normal dagilim gostermeyen sayisal
Olcimleri ikiden fazla grup arasinda genel
karsilastirmada Kruskal Wallis testi kullanildi.
Tum testlerde istatistiksel 6nem dizeyi 0.05
olarak alindi.

Bulgular

Bolu ili Kamu Hastaneleri Birligi Genel
Sekreterligi Abant izzet Baysal Universitesi izzet
Baysal Egitim ve Arastirma Hastanesi Acil
Servislerine 01.01.2007-31.12.2014 tarihleri
arasinda 648 hastanin mantar zehirlenmesi
sikayetiyle basvurdugu tespit edildi.

Acil servisimize zehirlenme nedeniyle 4975
hasta  basvurmus, 648 hasta mantar
zehirlenmesi  tanisi  ile takip edilmistir.
Hastalarin cinsiyet ve yas dagilimi: 391(%60)
kadin (39,7£18,7 yil) ve 257(%40) erkek

(41,3+19,4 yil) idi. Hastalarin 351’i (%54) 40 yas
alti grupta yer almaktaydi (Sekil 1).

En sik basvuru sikayeti karin agrisi 288 (%44.3)
iken digerleri sirasiyla; ishal 198 (%30.6),
bulanti 60 (%9.3), istahsizlik 60 (%9.3), siddetli
kusma 36 (%5.6) ve halsizlik 6 (%0.9) idi (Grafik
1).

Hastalar en sik aksam saatlerinde (16-24
diliminde: %53.7), kasim (%15.6) ve haziran
(%14.8) aylarinda, siklikla sonbahar
mevsiminde (%51.4) ve ilgili yillardan 2010
(%25.3) ve 2014 (%29.3) yillarinda basvurulari
diger dilimlere gore yogun oldugu tespit edildi.
Hastalar siklikla acil go6zlemde takip ve
tedavileri  sonrasinda  415(%64) gozlem
Unitesinden, 51(%8) hasta yogun bakimda, 182
hasta ilgili yatakl serviste (%28) takibi sonrasi
taburcu edildigi tespit edildi. Yogun bakim
Unitesinde takip edilen 26(%4) hasta karaciger
transplantasyon ihtiyaci olabilecegi
duslintlerek sevk edildi.

Grafik 1: Basvuru sikayetlerinin dagihmi
Tartisma

Ulkemizde  yapilan  arastirmalarda  tiim
zehirlenmelerin %1.5-3.4’Unin mantar
zehirlenmeleri  oldugu  bulunmustur(6-10).
Calismamizda  hastalarin ~ %13’G  mantar
zehirlemesi nedeniyle takip ve tedavi edilmistir.
Bolu ilimizin bol yagis alan ve yabani mantar
Uretim ve tiketiminin fazla olmasindan dolayi
literatlire gore mantar zehirlenmesi vakalar
oran olarak ylksek bulunmustur(11). Dogada
bulunan mantar tirlerinin %2 kadari zehirlidir.
Mantarlarla zehirlenmelerin goérildigi ay ve
mevsimlere  gore  degisiklik  goOsterebilir.
Ulkemizde vyapilan calismalarda ilkbahar ve
sonbahar mevsimlerinde mantar zehirlen-
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melerinin daha sik goruldigini
bildirmektedir(12-16). Ulkemizde yapilan baska
bir calismada mayis ve haziran aylarinin mantar
zehirlenmelerinin  en sk goraldiglu aylar
oldugunu gostermistir(17). Bizim ¢alismamizda
da literatir bilgileri ile uyumlu olarak sonbahar
mevsimi (%51.4), kasim (%15.6) ve haziran
(%14.8) aylarinda gergeklestigi bulundu.

Mantar zehirlenmeleri eriskin yas grubunda
(%40.3) cocuklara oranla daha sik
gorulmektedir(14). Calismamizda da 20 yas
Ustl  hastalarin orani % 83 bulunmustur.
Yapilan  arastirmalarda da, c¢alismamizi
destekler sekilde, mantar zehirlenmelerinde
kadin olgularin yiiksek oranda oldugu rapor
edilmistir(12,16-19).  Arastirmamizda kadin
hastalarin mantar zehirlenmelerinin biylk bir
oranini  olusturdugu  bulundu. Mantarlar
zehirlenmelerinde gelisen klinik belirti ve
bulgular incelendiginde, hastanemize basvuru
sirasinda, zehirlenen olgularin ¢ogunlugunda
hafif semptomlarin; karin agrisi (%44.4) ve
ishal(%30.6) oldugu saptandi. Hastalarimizin
%4'G ileri merkeze karaciger nakli olabilecegi
disindlerek sevk edildi. Yurtdisinda yapilan bir
caismada ise mantar zehirlenmelerinin
%94’linde asemptomatik, %5.1'inde hafif,
%0.8’inde orta ve %0.02’sinde agir bulgular
gelistigi gosterilmistir(19).

Tabiatta 5000 civari mantar tard oldugu
dislinilmekte ve bunlarin 50-100 tirinln
insanlar icin zehirli oldugu bilinmektedir(20).
Mantar zehirlenmelerinde ortaya c¢ikan erken
belirtiler bulanti, kusma, ishal ve karin agrisidir.
Erken donemde ( < 6 saat) belirti veren mantar
zehirlenmelerinde prognoz genellikle iyidir ve
semptomatik tedavi vyeterlidir(21). Mantar
tlketilmesi sonrasinda acil servise basvuran
semptomsuz hastalarin en az 6 saat sireyle
izlenmesi Onerilmektedir. Bu siire icerisinde
hasta hala asemptomatik ise hastanin ayaktan
takibi planlanabilir. Ancak, yenilen mantarin
zehirli  oldugunun  tespit edilmesi ve
semptomlarin ortaya ¢ikmasi halinde yatirilarak
takip edilmesi 6nerilmektedir(22).

Mantar zehirlenmesi  (lkemizde &limcl
olabilen ve yurdumuzun tim bolgelerini
etkileyen bir saglk problemidir. Giincel tedavi
metotlarindan ziyade halkin bilinglendirilerek

korunma yontemlerinin Ogretilmesi
mortalitenin azaltiimasinda etkili bir yontem
olacaktir. Zehirli mantarin az miktarda alinmasi
bile mantar zehirlenmesine ait klinik tablonun
ortaya cikmasina yeterli olabilir. Oldiriici
seyreden mantar zehirlenmelerinin 4 fazda
ilerledigi gortlmustiir. Cogunlukla semptomsuz
seyreden birinci faz, mantar tiketiminden 4-6
saat sonra ciddi sindirim sistemi bulgularinin
(karin agrisi, ishal ve kusma) gorildtgi ikinci
faz izler. Uglincli ddnem mantar alimindan 24—
72 saat sonrasi donemdir. Bu dénemde klinik
seyir kismen iyidir ve asemptomatik karaciger
enzim vyiksekligi mevcuttur. ilerleyen giinler
icerisinde akut karaciger yetmezlik tablosunun
gelistigi dordiincli faz dénemi gorilir. Bu son
donem ise 4-9. glnlerde  karaciger
yetmezliginin yani sira bobrek yetmezligi,
ensefalopati ve koma eslik edebilir ve 6limle
sonuclanabilir(23,24).

Az miktarda zehirli mantarin alinmasi dahi
zehirlenmeye neden olabilir. Mantarin alinma
sekli bunu etkilemez. Tuzlama, ylkama veya
pisirme tim mantar toksinlerini etkisiz hale
getirmez. Tehlikeli tirlerde pisirme sirasinda
¢tkan duman bile zehirlenmeye neden olabilir.
Ulkemizde genel olarak pismis mantar tiiketimi
6n plandadir. Mantar zehirlenmelerinde
mantarin bol yetistigi O6zellikle yagisin bol

oldugu mevsimlerde artis gortlmektedir.
Hastalarin ~ 6nemli  bir  miktari  saglik
kuruluslarinda takip gerektirmekte; yogun

bakim tedavisi yeterli olmadig durumlarda ve
karaciger transplantasyonu disilintlen
hastalarin sevkleri yapilmaktadir(25).

Calismamizin  sinirlamalari  olarak hasta ve
yakinlarinin  yenilen  mantarin  6rnegini
getirememis bu nedenle mantar cinsi tespit
edilmemis olmasi, sikayetlerin  baslama
surelerinin  kaydedilmemis olmasi ve sevk
edilen  hastalarin  takibinin  sonuglarina
ulasilamamasini soyleyebiliriz. Hastanemizde
mantar zehirlenmesi nedeniyle 6len hasta
olmamistir. Fakat sevk edilen hastalarin klinik
sonuglarina ulasilamadigi icin mortalite oranini
soyleyemiyoruz. Ayrica semptom olusturmamis
zehirlenme vakalarinin ilerleyen zamanlarda
belirti ve bulgu verme ihtimali oldugu igin
gercekte semptomatik hasta orani bizim
¢alismamizdaki orandan daha fazla olabilir.
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Sonug olarak, mantar zehirlenmeleri
eriskinlerde 6nlenebilir morbidite ve mortalite
sebepleri arasinda yer almaktadir. Mantar
zehirlenmesi konusunda toplumun
bilingclendirilmesi ve hastalarin erken donemde
gecikmeden saglik kurulusuna basvurmalari
Onemlidir.
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Friedreich Ataksili Hastada Anestezi Yonetimi

The Anesthetic Management in a Patient with Friedreich Ataxia

Tugba Dogu, Hasan Sahin, Tuncer Simgek, Ugur Altinisik, Hiiseyin Toman, Hatice Betiil Altinisik, Hasan Ali Kiraz, Erkam

Kémiircii, Mesut Erbas

Canakkale Onsekiz Mart Universitesi Tip Fakiiltesi Anesteziyoloji Ve Reanimasyon Anabilim Dali

Ozet

Friedreich ataksisi (FA) nadir gorilen herediter otozomal
resesif bir hastaliktir. Friedreich ataksisi skolyoz gelismesi-
ne neden olur ve eger ciddi boyutlarda skolyoz varsa nefes
almayi da gulglestirebilir. Skolyoz cerrahisi uygulanan, 6 yil
once FA teshisi konan ve anestezi riski ASA Ill olarak tespit
edilen, 14 yasindaki erkek hastayi sunmayi amagladik.
Propofol ve remifentanil inflizyonu ile total intravendz
anestezi (TIVA) uygulanarak anestezi saglandi. Hastaya
arter ve santral vendz basing monitorizasyonu uygulama-
sinin yaninda BIS ve néromuskuler monitérizasyon da
yapildi. Operasyon siiresince hasta hemodinamik olarak
stabil seyretti. Biz bu olgu sunumunda, skolyoz cerrahisi
icin anestezi uyguladigimiz Friedreich ataksili bir hastada
anestezi deneyimimizi literatir bilgileri 1s18inda tartismayi
amagladik.

Anahtar Kelimeler: Anestezi, intravendz, Friedreich atak-
sisi.

Abstract

Friedreich ataxia is a rare inherited autosomal recessive
disorder. Friedreich's ataxia develops scoliosis which, if
severe, may impair breathing. A 14-year-old patient with
Friedreich's ataxia, which was diagnosed 6 years ago, and
determined the anesthetic risk ASA Il is presented for
scoliosis surgery. Anesthesia was induced with total intra-
venous anesthesia (TIVA), remifentanil and propofol. With
arterial pressure monitoring and central venous pressure
monitoring, BIS monitoring and neuromuscular monitoring
were used, too. The patient was hemodynamically stable
during the operation. In this case, we discuss the anesthetic
experience of a patient with Friedreich's ataxia underwent
scoliosis surgery and literature review.

Keywords: Anesthesia, intravenous, friedreich ataxia.

Giris

Friedreich ataksisi (FA) nadir gorilen herediter
otozomal resesif bir hastaliktir ve yaklasik ola-
rak gorilme sikhg 1/50.000’dir (1). Hastalarin
%95’inde kromozom 9qg13 lizerinde bulunan
FRDA geninin birinci intronunda GAA trinukleo-
tid tekrar artisi mevcuttur. Bu durum demir
homeostazinda 6nemli bir role sahip olan fra-
taksin proteininin diizeyinde azalisa yol agar.
Friedreich ataksi hastaliginin patogenezinden
mitokondrilerde demir birikimi ve bunun neden
oldugu spesifik mitokondriyal enzim eksiklikle-
ri, oksidatif strese artmis duyarllik ve serbest
radikal aracili hiicre 6limi sorumludur (2).
Friedreich ataksisi’'nin baslangic semptomlari
20’li yaslarin basinda ortaya ¢ikar. Ataksi, duy-
sal kayip ve kas glicstzligl gibi néropatolojik
bulgularin yaninda, skolyoz, ayak deformiteleri
ve hipertrofik kardiyomiyopati siklikla gorilen
semptomlardir (1).

Friedreich ataksi hastaligi olan bircok kiside
skolyoz gelisir, eger ciddi boyutlarda skolyoz
varsa nefes almayl da glglestirebilir. Diger
semptomlar gogus agrisi, nefes darligi ve tasi-

kardidir. N6romuskuler hastaligl olan kisilerde
anestezi uygulamasinda bircok zorluk vardir.
Perioperatif komplikasyonlarin, solunumsal ve
kardiyovaskuler disfonsiyon ile pulmoner aspi-
rasyonun gorilme riskinde belirgin artis mev-
cuttur. Bu hastalarda preoperatif degerlendir-
me ve komorbid kosullarin en uygun sartlara
getirilmesi kritik Gneme sahiptir. Bu hastalarin
noromuskuler bloker ilaglara ve revers ilaglara
advers cevabi olabilir bu nedenle bu ilaglar
dikkatle kullanilmalidir ve objektif noromusku-
ler monitorizasyon ile titre edilerek uygulanma-
lidir (3).

Biz bu olgu sunumunda, skolyoz cerrahisi igin
anestezi uyguladigimiz Friedreich ataksili bir
hastada anestezi deneyimimizi sunuyoruz.

Olgu Sunumu

Alti yiIl 6nce FA teshisi konmus, 14 yasin-daki
erkek hastaya skolyoz cerrahisi planlandi. Yapi-
lan norolojik mu-ayenesinde dizartrik konus-
ma, Ust ve alt ekstremitelerde ataksi ve derin
duyu kaybi, hafif azalmis kas glicli tespit edildi.
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Kardiyolojik muayenesinde oskultasyon dogal
olarak degerlendirildi. Elektrokardiyografisi
(EKG) normal olan hastanin PA akciger grafisin-
de kardiyotorasik indeks de normal olarak de-
gerlendirildi. Hastanin Mallampati skoru Il ola-
rak ve ASA Il olarak belirlendi. Hastanin tiro-
mental mesafesi ve agiz acik-ligi normaldi. 8
saatlik achg takiben ameliyatha-neye alinan
hastanin sol el sirtindan 20 G intraket ile damar
yolu acildi. Sedasyon amaciyla 1 mg midazolam
iv olarak verildi. Genel anestezi altinda opere
edilen olguda ameliyathane sartlarinda preo-
peratif elektro-kardiyogram, pulsoksimetre,
radial arter kateteri ve santral ventz kateter
kullanilarak tam monitorizasyon uygulandi.
Baslangi¢ ortalama kan basinci 72 mmHg, kalp
atim hizi dk.”da 82 atimdi. indiiksiyondan &nce
Train Of Four (TOF guard) cihazi ile n6romiski-
ler monitorizasyon uygulandi. Bispektral indeks
(BiS) ve 1s1 monitdrizasyonu da yapilan hastaya
preoksijenasyon sonrasi, anestezi indiksiyonu
amaciyla 2 mg/kg propofol (Propofol %1 fla-
kon, Fresenius Kabi, istanbul), 1 pg/kg remifen-
tanil (Ultiva flakon, Glaxo SmithKline, istanbul)
ve 0.6 mg/kg rokironyum (Esmeron flakon, Or-
ganon, istanbul) intravendz olarak kullanildi.
Olguya 6.5 no’lu spiralli endotrakeal tip ile
endotrakeal entubasyon vyapildi. 40 kg olan
hastaya tidal volum; 8 ml/kg, solunum frekan-
s;;12 /dk olacak sekilde mekanik ventilasyon
uygulandi. Anestezi idamesinde %50 oksijen ve
%50 N2 O kullanildi. Operasyon siiresince tidal
volum ve solunum frekansi ETCO2 30-35 mmHg
olacak sekilde ayarlandi. Anestezi idamesinde
BIS degeri 40-50 arasinda olacak sekilde propo-
fol 4-10 mg/kg/s ve remifentanil 0.25-0.5
pg/kg/dk infuzyonu ile total intraven6z aneste-
zi (TIVA) uygulandi. Kontrollii hipotansiyon
uygulama amaciyla ortalama arter basinci 60-
70 mmHg arasinda olacak sekilde remifentanil
inflizyon dozlari ayarlandi. Wake up testi yak-
lastikca propofol ve remifentanil inflizyonlari
giderek azaltildi ve cerrah teste hazir oldugunu
ifade ettiginde propofol infuzyonu kesildi. Re-
mifentanil inflzyonu esliginde %100 02 ile
manuel ventilasyona gegcildi. Emirlere yanit
alinip, cerrah testi yeterli buldugunda propofol
ve noromiuskiiler bloker ajanlarin bolus dozlari
yapildi ve anestezi idamesi saglandi. 4 saat
siiren operasyonda hasta hemodinamik olarak
stabil seyretti. Reziduel noromuskuler blokaji
antagonize etmek icin atropin 0.01 m/ kg, ne-

ostigmin 0.02 mg/kg verildi. Antagonizmadan 5
dakika sonra kas tonusunun yeterli oldugunun
belirlenmesi sonrasinda hasta ekstube edildi.
Derlenme odasina alinan hasta 30 dakika he-
modinamik bulgularinin stabil seyretmesi ve
bilincinin tam acik olmasi nedeniyle servise
gonderildi. Postoperatif herhangi bir kompli-
kasyon gozlenmeyen hasta 8. glin sorunsuz
taburcu edildi.

Tartisma

Friedreich ataksili hastanin preoperatif donem-
de norolojik, kardiyak, pulmoner sisteminin
degerlendirilmesi intraoperatif dénemde no-
romuskuler monitdrizasyonu da iceren optimal
monitorizasyon saglanmasi, indlksiyonda he-
modinamik yanit uyandiriimamasina 6zen gos-
terilmesi ve peroperatif dénemde hemodina-
minin siki takibi temel noktalardir. Friedreich
ataksisinde, anestezi pratiginde, genel anestezi
uygulamalarinda, kas gevsetici kullanimi hak-
kinda spesifik bir referans olmamakla beraber,
bu hastaliklarda depolarizan kas gevseticiler-
den suksinilkolin kullanimindan denerve kas
hucrelerinden potasyum salinimi yoluyla hiper-
kalemik yanit olusmasi olasiligi nedeniyle kagi-
nilmaktadir (4). Noromuskuler Hastaligl olan
hastalarda Malign Hipertermi riskindeki artis,
volatil anestezik ve suksinilkolinden mimkin
oldugunca kaginmayi gerektirir.(3) Schmitt ve
ark. FA teshis edilmis iki has-tanin anestezisin-
de, anestezi idamesi icin volatil anestezik yeri-
ne propofol ve sufentanil ile total intravendz
anestezi (TIVA) uy-gulamislar ve rokuronyum-
dan derlenmede herhangi bir gecikme gozle-
mediklerini kaydetmisler non-depolarizan kas
gevseticilerin FA hastalarinda giivenle kullani-
labilecegini bildirmistir (5). Pancora ve ark. ,
has-tanin entlbasyonunu kas gevsetici ol-
mak-sizin propofol ve sufentanil kullanarak
kolaylastirdiklarini, idame sirasinda da BIS
(bispektral indeks) degerini 45-60 arasin—-da
tutacak sekilde optimal ilag inflzyonu (remifen-
tanil ve propofol) kullandikla-rini ve sonug
olarak operasyon boyunca hemodinami ile ilgili
olarak herhangi bir problem yasamadiklarini
bildirmistir (6).

Z.N. Akcaboy ve ark. ise, sunduklari artroskopi
operasyonu yapilan olguda, kas gevsetici kul-
lanmamislar ve anestezi indiiksiyonunda pro-
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pofol ile alfentanil kullanarak LMA uygu-
lamislar, idamede de sevofluran ve N2 0O-02
kullanmislardir Kisa etkili olan bu ajanlar ile
hizli bir derlenme amaclamislar ve sorunsuz bir
operasyon gecirdiklerini bildirmislerdir (7).

Levent ve ark. ise total kal¢a replasmani yapilan
FA’ll hastada anestezi indiksiyonunda propofol
ve alfentanil kullanmislar, endotrakeal enti-
basyonu kas gevsetici kullanmadan saglamislar
ve operasyon boyunca kas gevsetici kullanma-
dan propofol inflizyonu ve aralkli alfentanil
bolus enjeksiyonu ile anesteziyi slirdlirmusler-
dir. Anesteziden derlenme de hizli ve sorunsuz
oldugunu bildirmislerdir (8). Wappler ve ark.
noromuskuler  hastaligi  olan  hastalarin
%69’unu, invitro kontraktur sonucunda Malign
Hipertermi’'ye daha yatkin bulunmuslardir.(9)
Noromuskuler Hastaligl olan hastalarda Malign
hipertermi riskindeki artis, volatil anestezik ve
stksinilkolinden mimkin oldugunca kaginmayi
gerektirir. Wake up test slresinde kullanilan
anestetik ajanlar ve anestezi yontemi etkin bir
belirleyicidir. TIVA yonteminde daha kisa wake
up sureleri bildirilmistir. Wake up test sirasinda
anestezi derinligininde takip edilmesi gerekir.
Bu amagla kullanilan BIS monitorizasyonun
skolyoz cerrahisinde yararli oldugu belirtilmistir
(10). Skolyoz cerrahisinde pek ¢ok anesteziste
gore en 6nemli sorun ciddi kan kaybi, blylk
miktarda kan transflizyonu ve bununla beraber
ortaya ¢lkan komplikasyonlardir. Kanamayi
azaltmak igin kontrolli hipotansiyon tercih
edilebilir (10). Biz de olgumuzda anestezi ida-
mesinde gerek malign hipertermi riskinden
sakinmak icin, gerek konforlu bir wake up testi
ve kontrollu hipotansiyon ile daha iyi kanama
kontroli yapabilmek icin volatil anestezik yeri-
ne propofol ve remifentanil ile total intravenoz
anestezi (TiIVA) uy-guladik. Rokuronyumdan
derlenmede herhangi bir gecikme gozlemedik.
BIS monitorizasyonu egliginde takip ettigimiz
hastanin Wake up testi sirasinda da sorun ya-
sanmadi.

Sonug olarak anestezideki literatir bilgileri ve
hastamizdan elde ettigimiz veriler i1siginda Fri-
edrich ataksisi tanili hastalarin skolyoz cerrahi-
lerinde TIVA uygulamasinin konforlu bir anes-
tezi sagladigini ve nondepolarizan kas gevsetici-
lerin minimal dozda néromuskuler monitori-

zasyon egliginde kullanilmasinin sakinca yarat-
madigini diisiinmekteyiz.
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Infantile Acute Hemorrhagic Edema: Four Attacks in Two Years

Infantil Akut Hemorajik Odem: iki Yilda Dért Atak
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Ozet

infantil akut hemorajik 6dem (IAHO), ani baslangic ve
ekimotik purpura ile karakterize hedef ve rozet seklinde
inflamatuar 6demle seyreden benign bir hastaliktir.
Genellikle 2 vyasin altindaki ¢ocuklarda gorilur ve
neredeyse hi¢ rekirrens gozlenmez. Bu hastalik kutanoz
vaskdlitin nadir bir formu olarak dusinilir. Burada biz
klinigimize basvuran ve IAHO tanisi alan bir kiz cocugunu
bildirdik. Dokinti ilk kez 2 yasin altinda baslamis ve 2 yil
icerisinde 6 ay arlklarla 4 kez tekrar etmis. Literatiirde
relaps ¢ok nadir olarak bildirilmistir, biz bu vakayi hastanin
2 yasinin Uzerine olmasl ve toplamda 4 atak gegirmesi
Gzerine segtik.

Anahtar Kelimeler: infantil hemorajik 6dem, purpura,
relaps.

Abstract

Infantile acute hemorrhagic edema (IAHE) is a benign
disease which is characterized by target and rosette-shaped
inflammatory edema which has a dramatic beginning and
characterized by ecchymotic purpura. It is generally seen in
infants under 2 years of age and recurrence is hardly
observed. It is thought that this disease is a rare form of
cutaneous vasculitis. Here we reported a 4-year-old girl
who applied to our clinic and was diagnosed IAHE. Serpigo
first started at the age of 2 and repeated 4 times in 2 years
with 6-month intervals. As the relapse was seldom reported
in the literature, we chose to report this case owing to the
fact that the patient was over 2 years old and had 4 attacks
in total.

Keywords: Infantile acute hemorrhagic edema, purpura,
relapse.

Introduction

Infantile acute hemorrhagic edema (IAHE) is a
skin disease seen in infants between 4 months
and 2 years of age and also seen in face, legs
and acral areas following high fever and
characterized by large rosette shaped purpuric
lesions. Internal organ involvement is not
observed and it spontaneously regresses in 3
weeks. Some authors consider the disease as a
purely cutaneous form of Henoch-Schénlein
purpura, and others believe that IAHE should
be regarded as a distinct clinicobiologic entity
within the spectrum of leukocytoclastic
vasculitis (1-3).

Although it was first described by Snow et al. in
the USA in 1913, this disease was then called
the infantile acute hemorrhagic edema of the
skin or post-infectious rosette pattern.
However the Eurpoeans described it like
Finkelstein disease. It has not been classified in
European countries vyet (4,6). Its
histopathological examination shows
leukocytoclasis vasculitis.

Case Report

Having bleariness on face, arms and legs and
swollen lesions in the skin, a four-year-old girl
from pediatric outpatient department was
consulted. Her complaints had started 2 days
ago and red swellings occurred on face, arms
and legs following high fever. She had the same
disease first when she was 2 years old.
Following high fever, there had been bleariness
and swellings on cheeks, ears, and legs. Her
complaints regressed in one week and purple
spots disappeared in 10 days. She has had
serpigo 4 times in total since she was 2 with 6-
month intervals. Before serpigos, she had no
medication and upper respiratory infection
story.

During her dermatologic examination, there
were erythema, pale centered, swollen and
rosette shaped ecchymotic plaques and they
were multiple plagues on the left cheek, a few
plagues on the right cheek and multiple
plaques upper and lower extremities (Figure 1,
Figure 2 and Figure 3).
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Figure 1: Multiple rosette-shaped purpuric
plagues on left cheek.

Figure 2: Multiple rosette-shaped purpuric
plaques on upper extremities.

Figure 3: Multiple rosette-shaped purpuric
plaques lower extremities.

With infantile acute hemorrhagic edema and
erythema marginatum pre-diagnosis, skin
biopsy was taken from the patient. In the
histopathologic examination; a small venule
show striking fibrinoid necrosis and nuclear
dust around the venul. Also so many extravase
red blood cells can be seen easily (Figure 4a,b).

Flgure 4a ( HEx100) A smaII venule show
strinking fibrinoid necrosis and nuclear dust
around the venul. Also so many extravase red
blood cells can be seen easily.

Figure 4b ( HEx 200): High power view of
leukocytoclastic vasculitis.

With clinical histopathologic findings, infantile
acute hemorrhagic edema was diagnosed in
the patient. As it was a benign course disease
and the lesions regressed spontaneously in 1-2
weeks, the treatment was not launched. In the
control after 10 days, it was observed that the
lesion regressed completely. The patient had
no clinical findings such as nuisance and
nausea-vomiting except cutaneous finding.
Detailed examination was carried out in terms
of internal organ involvement but a systematic
finding was not detected.
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Discussion

IAHE is regarded as an uncommon benign form
of cutaneous vasculitis which forms in infants
less than 2 years of age. The disease frequently
occurs in winter months. It has little male
domination. Etiology is still not known
although 75% of the patients have upper-
respiratory infection, urinary system infection,
medication or immunization story. Rotavirus
infection is the most important cause of
nosocomial infections of childhood period and
one of the most significant pathogens of this
period in winter months. Therefore it is difficult
to distinguish that the primary reason inducing
the disease is resulted from this infection (1-5).

IAHE  clinically;  urticarial lesions and
maculopapular rash are seen on chin,ears and
extremities with fever and it is followed by
target and medallion like purpura. Similar
lesions were also reported in external genital
(5,6). It is generally observed in infants under
two years. The disease regressed in weeks
without internal organ involvement.

The histopathologic features of IAHE is
concordant with small vessel vasculitis holding
middle and upper derme of capillary and
postcapillary venules. The results of direct
immunofluorescent studies show the presence
of IgM, C3 and fibrinogen. These are not clear
for the diagnosis. In addition, IgA storage was
found in 1/3 of the cases (1,7).

In the differential diagnosis, Sweet syndrome,
erythema multiforme, Kawasaki disease,
purpura fulminans, purpura induced by trauma
and granuloma faciale must be considered. The
diagnosis is generally made by personal
background, physical examination, laboratory
studies and histological inspection.

It is still being discussed whether the IAHE is a
benign variant of HSP or a separate clinical
table in leukocytoclasis vasculitis spectrum.
Though IAHE and HSP overlap cases are
reported, most authorities think that these two
diseases have different clinic and pathology.
The outset age of IAHE is lower than HSP (2-24
months) and when compared with HSP, it is
limited to the skin and there is less rash in the

skin according to HSP. Mostly relapse does not
happen in this disease. In our patients, the
lesions were seen at the age of 2 and relapsed
four times with 6-month intervals until 4 years
of age. HSP is often seen at 3-7 ages, and
papulopetechial and urticarial lesions are seen
on the extensor side of legs and hips (1,4).
While systemic complications such as
arthralgia, gastrointestinal hemorrhage and
nephrite are common in HSP, these are rare in
IAHE. General course of the disease is 12-20
days and relapse rate is much lower than HSP

(4).

In 10-case serial paper with IAHE by Legrain et
al.,, they reported 2 attacks in 2 patients, 4
attacks in 2 patients and no relapse in the
other 6 patients. Legrain et al. think that these
two diseases are overlap (5).

Consequently, IAHE is benign coursed form of
leukocytoclastic vasculitis which is limited to
the skin. Although frequent relapse was not
seen in the patients, total 4 attacks were seen
between 2-4 years of age in our patient.
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The Dilemma of acute myocarditis and acute myocardial infarction: A case report

Akut miyokardit ve akut miyokart infarktiisii ikilemi: Vaka sunumu

Zeki Yiiksel Giinaydin?, Ozgiir Enginyurt2, Yusuf Emre Giirel>, Ahmet Kaya!

10rdu Universitesi, Kardiyoloji Ana Bilim Dali, Ordu
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30rdu Devlet Hastanesi, Kardiyoloji, Ordu

Ozet

GOgus agrisi ve St segment elevasyonu ile gelen hastalarda
dislnulecek ilk tani akut miyokart infarktstdir. Ancak
akut miyokart infarktlisi bazen miyokardit gibi bazi
hastaliklarla karisabilir. Akut miyokart infarktisi ve
miyokardit ayrimi hikaye, fizik muayene,
elektrokardiyografi, ekokardiyografi ve kardiyak-spesifik
enzimlerle yapilir.Bu iki hastaligin tedavi ve prognozu
birbirinden tamamen farklidir. Ayirici taniya varmak ve
koroner anjiografi karari verebilmek hayat kurtaricidir. Bu
iki hastaligin ayinminda elektrokardiyografi gok 6nemlidir.
Elektrokardiyografi bulgulari farkli olmasina ragmen,
bazen akut miyokart infarktisi ve akut miyokardit
birbirini taklit edebilir. Fokal ST elevasyonu ile birlikte
resiprokal ST depresyonu bulunan 22 yasinda miyokardit
tanisi konulan bir hastayi sunduk.

Anahtar Kelimeler: Miyokardit, miyokart infarktisa,
prinzmental Angina, koroner anjiografi.

Abstract

The first diagnosis in patients with chest pain and ST
segment elevation is acute myocardial infarction. But acute
myocardial infarction sometimes can be confused with
other diseases such as myocarditis. Discrimination of acute
myocardial infarction and acute myocarditis can be made
by history, physical examination, electrocardiography,
echocardiography and cardiac-specific enzymes. The
treatment and prognosis of those two diseases are
completely different. The differential diagnosis and
decision of coronary angiography is lifesaving.
Electrocardiography is very important in the differentiation
of these two diseases. Although ECG findings are different,
acute myocarditis and acute myocardial infarction
sometimes imitate each other. 22 years old male patient
diagnosed as myocarditis and focal ST elevation with
reciprocal ST depression presented in this case.

Keywords: Myocarditis, myocardial infarction, prinzmental
angina, coronary angiography.

Introduction

Chest pain is one of the most common causes
admitting to the emergency department (1).
Although there are not any life-threatening
conditions in these patients, the physicians
must distinguish the patients with acute
coronary syndromes which requiring
emergency intervention from non-severe
patients. First evaluation of patients with chest
pain is identifying the chest pain characteristics
with electrocardiographic (ECG) findings and
cardiac-specific enzymes and then the patient
usually can be diagnosed. But in some cases it
is very difficult (2). Although the first diagnosis
that comes to mind in a patient with chest pain
and ST segment elevation is myocardial
infarction, also other diagnoses such as
pericarditis, myocarditis, prinzmental angina
should be considered. ECG is important
especially in giving a decision of emergency
coronary angiography (3). We present a 22-
year-old patient who admitted with chest pain
and diagnosed with myocarditis by coronary
angiography.

Case Presentation

A 22-year-old male patient was admitted to the
emergency department with sudden chest pain
onset 2 hours ago. He was a nonsmoker and
had no hypertension, diabetes, dyslipidemia
and cocaine usage in his history. The patient
had been severe influenza infections two
weeks ago, he had used paracetamol 500mgx2
and chlorpheniramine 4mg x2 treatment for 1
week and the complaints has declined. On
physical examination, arterial blood pressure
was 110/70 mmHg, pulse 100/min, fever 37.4 °
C, respectively. On cardiac auscultation S1 and
S2 were normal, additional sound, pathologic
murmur and pericardial friction sound were
not observed. Minimal PR depression and
concave ST elevation of 1 mm in first
derivation, also 1 mm concave ST elevation in
lead aVL was observed in 12-lead
electrocardiography. In third derivation and in
aVF 1 mm evident ST segment depression was
observed (Figure 1). On admission troponin
and d- dimer values were negative. The other
laboratory findings were normal except the
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leukocyte 10600 x10 A 3/uL and c reactive
protein 2.3mg/dL. Regional wall motion
abnormalities was not observed on
transthoracic echocardiography.
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Figure 1- Initial 12 lead ECG. ST elevation ve PR
depresion in lead | and aVL, ST depresion in
leads Il and aVF.
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Fig'lrjrre 2- ECG at 15 hour. ST elevation in leads
| and aVL. ST depresions in leads Ill ve aVF, ST
elevation just started in leads V5-V6.
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Figure 4-“ECG after 1 wéek from discharge;

The patient was hospitalized in the coronary
care unit because of severe chest pain and ST
segment changes in the electrocardiography.
Chest pain on precordium was pressured and
spread to the patient's lower jaw, severity of
pain was decreasing by leaning forward or
changing the position. First of all intramuscular
diclofenac(iM) sodium 75 mg / im was injected
and acetylsalicylic acid 300 mg, metorolol

intravenously(iV) 25 mg, nitroglycerin 5
micrograms / min was added as a precaution
for the possible acute lateral myocardial
infarction or vasospastic angina, the pain was
relieved, 4 hours later ECG and troponin tests
were repeated. Concave ST elevations and
reciprocal depression has continued and value
of troponin was detected 3.2 ng / ml. ECG was
repeated at frequent intervals, but the
dynamic changes in ECG were not observed.
After 10 hours of his admission, chest pain of
the patient has intensified again, as a
precaution to possible myocarditis or
myocardial infarction diclofenac sodium
75mg/IM applied again and nitroglycerin dose
increased 10 micrograms / min, then 20
micrograms/ min. Chest pain did not change
significantly. After 12 hours of admission,
troponin was detected 10.6 ng / ml. 800 mg of
oral ibuprofen and prednisolon 40 mg / IV was
applied. There was no response to nitrate,
analgesic and anti-inflammatory agents. With
tramadol 50 mg / IM chest pain decreased.
After 15 hours of admission, in ECG, ST
elevation in leads of V5-V6 viewed which had
not been in the first ECG (Figure 2). For this
reason coronary angiography was performed
on the patient. Congenital anomalies,
thrombosis or vasospasm was not observed in
the coronary arteries. It was evaluated as
normal. Treatment of lbuprofen 800 mg x 3
and during the times when the pain was
severe, tramadol 50 mg / IM was continued, at
2nd, 3rd, 4th days chest pain has relieved day
by day, at 5th day the pain greatly reduced, ST
depression in 3 and aVF in ECG and ST
elevations in 1 and aVL came isoelectric line
(Figure 3). The patient was discharged with the
treatment of oral ibuprofen 800mgx3 and after
one week, in the ECG (Figure 4) it was observed
that ST elevation in | and aVL derivations, also
ST depression in Il and aVF derivations have
decreased, common t negativity viewed.

Discussion

Initial assessment of patients admitted with
chest pain made with physical examination,
electrocardiography, cardiac specific enzymes
and often can be diagnosed. But in somecases
it is difficult to diagnose (2,3).
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In acute myocardial infarction, on precordium,
a suppressing, overwhelming and tightening
pain occurs that can spread to the jaw and left
arm and that pain is more severe and
continuous. Pain disappears with reva-
scularization of related vessel or necrositation
of myocardial area. In prinzmental (vaso-
spastic) angina, the character of the pain is
similar to myocardial infarction but the pain is
intermittent and usually takes less time. ECG is
in normal appearance when there was not
pain. In acute myocarditis, chest pain is sharp
and pleuritic, it is related with the movement.
However, patients are not always applying to
the hospital with typical symptoms such that
(3,4,5,6). In our patient chest pain had started
suddenly. It was such a suppressing pain and
spreading to his lower jaw (these symptoms
were suggestive of an ischemic pain) and
decreasing by leaning forward (that is in favor
of myocarditis). Spreading and the character of
pain suggested acute myocardial infarction in
the first, but the patient's age, history and risk
factors were incompatible with this diagnosis.
Periodically increases of the patient's pain was
suggestive vasopastic angina. Because of chest
pain being subjective and variable and
determination of cardiac enzymes in the blood
takes time, 12-lead electrocardiogram during
the application is very important (2,3). In acute
myocardial infarction, ST segment elevation in
successive leads belongs to related vessel is
observed by 2 1 mm convex ST elevation, there
is a reciprocal ST depression. In vasospastic
angina it is encountered with the same findings
as myocardial infarction (1-6). According to our
classic information it is usually seen prevalent
concave ST segment elevation in acute
pericarditis. ST depression is not observed
except V1 and aVR, in acute myocarditis ST
elevation is seen more convex and more
localized than pericarditis because of
myocardial involvement. In acute pericarditis
ST depression is never observed except V1 and
aVR, in acute myopericarditis ST depression is
rarely observed (6). In our patient, ST elevation
isin |, aVL V5, V6 leads (lateral derivations) and
ST depression (reciprocal change) is in lll and
aVF, so this was in favor of acute myocardial
infarction. However, these ST elevations were
concave and there was a PR depression in the
first derivation that was in favor of acute

myopericarditis. In the literature it has been
reported that in very rare cases ST elevation
and reciprocal ST depression is observed
together in myopericarditis.

Troponin is the most specific and most
commonly used marker that indicating
myocardial damage. It is measurable in the
blood approximately 4-6 hours later from
inception of chest pain. For this reason, it is not
benefit in patients who admitted in the early
period (8). Chest pain of our patient had
started two hours ago and troponin values
were determined negative during the
application and then. at 4th and 12nd hours
measured again and sequentially 2.3 and 10.6
ng / dl were determined. We suggested that a
serious damage at the myocardium because of
these high values and gradually increasing pain,
but it did not help to distinguish these two
diseases.

Acute  myopericarditis, acute MI and
prinzmental angina imitate to each other
because of similar clinical, electrocardiographic
and laboratory findings and it is difficult to
diagnose. In most of these group of patients
there are not life-threatening situations,
physicians should separate those patients with
acute coronary syndrome that is requiring
emergency intervention from non-severe
patients. In the cases of difficult discrimination,
coronary angiography can be performed to
exclude of acute coronary syndrome (2). It
could not be diagnosed to our patient
differential diagnosis of acute MI, acute
myopericarditis and prinzmental angina with
clinical and non-invasive methods, but after
coronary angiography myopericarditis were
diagnosed as a result of the coronary arteries
are normal. In the period till diagnosis what
kind of treatment protocol will be applied is
open to debate.

When myocardial infarction diagnosed it
should be given acetylsalicylic acid by 300 mg.
at the earliest time up to revascularization, if
there is not a contraindication it should be
continued with beta-blockers with repeated
doses first IV then oral. In order to reduce the
severity of chest pain and coronary
vasodilatation, nitroglycerin should be applied.
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If chest pain continues sedatives can be
applied. In vasospastic angina, calcium channel
blockers and perlinganit should be given. In
acute  myopericarditis, nonsteriod anti-
inflammatory drugs use as initial therapy,
especially ibuprofen is preferred because of
the wide range of doses and safety (10).
Because of corticosteroids can cause to
recurrent pericarditis attacks; it is
recommended to use in a controlled manner, it
is added to treatment if there is no response to
NSAIDs and colchicine (11). Because of his age,
history, risk factors, concave ST elevation and
PR depression NSAIl was performed to our
patient principally by intramuscularly. 300 mg
acetyl salicylic acid, IV metoprolol and
nitroglycerin were also given to the patient but
we couldn’t get a possitive response. Because
of recurrence and increase of chest pain
tramadol by 50 mg IM applied and the pain is
passed. After effect of tramadol the patient's
chest pain started again, where upon, with the
suspicion of acute myocardial infarction
coronary angiography has been applied.
Because of determining normal coronary
arteries on coronary angiography, NSAIl
therapy was continued and the patient's pain
gradually decreased.

Considering his age, risk factors and history,
the first diagnosis that came to mind was
myopericarditis but absence of reciprocal ST-
segment depression in ECG and being a
compressive pain in central part of the chest
and not responding to non-steroidal anti-
inflammatory drugs; acute coronary syndrome
was suggested. The most important feature of
our case was observation of such a severe pain
and also absence of unexpected reciprocal ST
depression in inferior (lll and AVF) leads which
seen only in few cases in the literature. This
can due to widespread and severe
inflammation in the lateral wall of the left
ventricle compared to other regions. So
electrocardiography act as an acute lateral
myocardial infarction and reciprocal ST
depression was seen.

Patients with chest pain are not always
admitted with typical complaints. Patients with
myopericarditis with atypical presentation can
be confused with myocardial infarction. Unlike

our traditional knowledge,
depression also may be observed in
myopericarditis, physicians should have
knowledge on this subject. There is not enough
information in the literature on this subject. It
should be made a wider research for the
separation of these two entity which treatment
and prognosis completely different to each
other

reciprocal ST
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Miyastenik Krizli Olgunun Acil Sezaryeninde Anestezik Yaklasim

Caesarean Anesthesia in Myastenic Crisis

Sadik Ozmen, Ugur Altinisik, Hatice Betiil Altinisik
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Ozet
Miyastenia  Gravis (MG) postsinaptik  asetilkolin
reseptorlerinin inaktivasyonu sonucunda olusan

otoimmun bir hastalik oldugundan anestezi uygulamalari
cesitli Ozellikler icermektedir. 35 yasinda MG tanili,
dizensiz ilag kullanan, kas gligstizIUgli olan ama akut atak
gecirmemis miadinda gebeye epidural anestezi esliginde
elektif sezaryen planlandi. Takiplerinde solunum sikintisi,
akut kas glgsuzlUglu ve fetal distres gelismesi Uzerine
genel anestezi altinda acil sezaryene alindi. Anestezi
indiiksiyonu 100mg propofol, 10mg atrakiryum ile
saglandi. Anestezi idamesi %4-5 Desfluran ile strdirildi.
Bebegin 1.dk APGAR: 3, 5.dk APGAR: 6 olmasi (zerine
yenidogan Unitesine alinarak CPAP uygulandi. Anne ve
bebegin ilk kan gazi analizinde solunumsal asidoz tespit
edildi. Operasyonun sonunda solunumu vyetersiz olan
anne, 45 dakika entiibe takip edildi. ikinci kan gazinin
normal olmasi Uzerine ekstibe edildi. Ekstlibasyondan
20dk 6nce ve 40dk sonra 0.25mg neostigmin verildi.
Bebegin solunumu giderek diizeldiginden entiibasyon
ihtiyaci olmadi. MG'li olgularda oncelikle rejyonel anestezi
uygulamalari tercih edilmelidir. Ancak kas gligslizIUg,
myastenik kriz gibi acil durumlarda genel anestezinin
uygun  ajanlarla  uygulamasinin  faydali  olacag
kanaatindeyiz.

Anahtar Kelimeler: Miyastenik Kriz, anestezi.

Abstract

Myasthenia Gravis (MG) is an autoimmune disease caused
by inactivation of postsinapthic acetylcholine receptors;
consequently general anesthetic interventions in these
patients comprise various featutres. A 35 year-old MG
diagnosed term pregnant was planned to perform elective
C/S under epidural anesthesia. Her anamnesis provided a
given 60 mg pridostigmin treatment, which was irregularly
obeyed during pregnancy, fatigue symptoms and muscular
weakness. She had not an acute attack recently. Her follow-
up revealed fetal distress, maternal dyspnea and acute
muscular weakness, thus she was taken to C/S under
general anesthesia. Induction was carried on with 100 mg
propofol and 10 mg atracurium, and maintained with 4-5%
desflurane. 1st minute APGAR of the newborn was 3, and
5nd minute was 6, hence the newborn was applied
continuous positive airway pressure (CPAP). Respiratory
acidosis was detected from the first blood gas analyses of
the mother and the baby. Since her postop respiration was
insufficient, she was intubated and followed for 45 minutes
till her second blood gas analysis was normal, and soon was
extubated. She was given 0.25mg neostigmine 20 minutes
before and 40 minutes after the extubation. The newborn
needed no intubation for his respiration recovered rapidly.
Regional anesthetic applications should be preferred at first
in MG cases. Our conviction is that using general anesthesia
with appropriate agents may be of benefit in not until
respiratory support requiring cases like MG crisis and
muscular weakness.

Keywords: Myasthenic Crisis, anesthesia.

Giris

Miyastenia Gravis (MG) néromuskuler plaktaki
postsinaptik nikotinik asetilkolin reseptdrlerinin
inaktivasyonuyla  olusan  otoimmun  bir
hastaliktir.  insidans  1/10000°dir. iskelet
kaslarinin gli¢cstizlUgli ve asirt yorgunlugu ile
karakterizedir.  Kontrolsiz MG  solunum
yetmezligi gibi yasami tehdit eden sorunlara
neden olabileceginden; gebelik boyunca siki
takibi gerektirir. Bu hastalar, néromuskuler
kavsaga etkili ilaglara karsi olduk¢a hassas
olduklarindan genel anestezi uygulamalari
cesitli 6zellikler icermektedir (1,2).

Bu olgu sunumunda, myastenik krizdeki acil
sezaryende anestezi yodnetimini sunmayi
amacgladik.

Olgu Sunumu

Kadin-dogum klinigine miracaat eden 35
yasinda 146 cm boyunda 55 kg agirhginda MG
tanili miadinda gebe, takip ve tedavi igin
yatirildi. Olguya pelvik darlk ve intrauterin fetal
gelisme geriligi nedeniyle elektif sezaryen
ameliyati planlandi. Olgunun hikayesinde; 60
mg/gin Mestinon (pridostigmin bromid, Meda
Pharma, istanbul/Tirkiye) tedavisi aldigi ancak
gebelik sliresince diizensiz ila¢ kullanimi oldugu
ogrenildi. Olgu cabuk yorulma ve kas
glcslizlUgu tariflerken, yakin tarihte gegirilen
akut atak veya solunum sikintisi yoktu. Yapilan
hemogram ve biyokimya incelemeleri ile
pihtilasma ve tiroid fonksiyon testlerinin
normal bulunmasi Uzerine epidural anestezi
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Ozmen ve ark.

altinda operasyon karari verildi. Ancak annenin
takiplerinde akut solunum sikintisi ve kas
glcslizIUgh gelismesi, fetal distresin de eslik
etmesi Uzerine acil sartlarda sezaryene alindi.
Olguya rutin noninvaziv monitérizasyon ve
ulnar sinirin stimdlasyonunu 6lgmek icin iki
sinir  elektrodu sag el bilegi (zerine
yerlestirilerek monitérizasyon yapildi. %100 02
ile preoksijenasyon yapildi. Anestezi
indiiksiyonu 100 mg Propofol (propofol %1,
Fresenius Kabi, istanbul/Turkiye), kas
gevsemesi 10 mg Tracrium (atrakliryum besilat,
Glaxo Smith Kline, istanbul/Tirkiye) ile
saglanarak krikoid basi esliginde endotrakeal
entlibasyon vyapildi. Entlibasyon  sonrasi
nazogastrik sonda uygulandi. Anestezi idamesi
%4-5 Desfluran, %50 medikal hava ve %50 02
ile strdlrildi. Entlibasyon sonrasi anne kan
gazi analizi icin kan 6rnegi alindi. Insizyonu
takiben 4. dakikada dogan bebegin 1.dk APGAR
degeri 3 (kas tonusu:l, kalp hizi:1, uyarilara
cevap:0, cilt rengi:0, solunum:1), 5.dk APGAR
degeri 6 (kas tonusu:l, kalp hizi:2, uyarilara
cevap: 1, cilt rengi:l, solunum:1) olarak
degerlendirildi. Bebek yenidogan yogun bakim
Unitesine alinarak mekanik ventilatérle CPAP
uygulandi. Anne ve bebegin kan gaz
analizlerinin her ikisinde de solunumsal asidoz
tespit edildi. Operasyonun bitiminden sonra
spontan solunumu yetersiz olan anne, entiibe
takip edildi. Yaklasik 45 dakika sonra spontan
solunumunun yeterli hale geldigi go6zlendi.
ikinci kan gazi érnegi alinmasi ve kas giiciiniin
yeterli hale geldiginin gbdzlenmesini takiben
ekstlibe edildi. Ekstlibasyondan 20 dk 6nce ve
40 dk sonra 0.25 mg IV neostigmin verildi.
Annenin ikinci kan gazinin normal degerlerde
olmasi ve olgunun genel durumunun iyi olmasi
Uzerine vyaklasik 60 dakika sonra uyandirma
odasina  gonderildi. Bebegin  yenidogan
Unitesindeki takiplerinde; solunumu giderek
diizeldiginden entiibasyon ihtiyaci olmadi. 60.
dk kan gazi normal sinirlarda gelen bebek rutin
islemler sonrasi servise gonderildi.

Tartisma

MG hastalarinda anestezik yaklasim birgok
Ozellikler  icermektedir. Ameliyat  Oncesi
degerlendirmede hastaligin safhasi, etkilenen
kas gruplari, aldigi ilaglar ve varsa yandas
hastaliklar dikkate alinmalidir. Solunum kaslari

ve bulber fonksiyonlari bozulmus olanlarda
pulmoner aspirasyon riski daha fazladir.
Operasyon tirl ve hastanin durumu uygunsa
rejyonel anestezi tercih edilmelidir. Santeularia
ve ark.’1 (3) MG tanili dogum yapan 15 hastayi
inceledikleri ¢galismalarinda; hem vajinal dogum
hem de sezeryan operasyonu igin ilk tercihin

epidural anestezi olmasi gerektigini
belirtmislerdir. Genel anestezinin sadece
hastada  solunum  yetmezligi  gelismesi

durumunda tercih edilmesini 6nermislerdir.
Olgumuzda epidural anestezi ile operasyon
planlanmasina ragmen, akut solunum sikintisi,
kas glicstzligl gelismesi ve fetal distresin de
eslik etmesi Uzerine acil sartlarda genel
anestezi uygulandi. Olgumuzun
indiksiyonunda propofol ve kas gevsetici
olarak atraklryum; idamede ise desfluran
tercih edildi. Genel anestezide kas gevseticiler
disinda standart anestezi yontemleri
kullanilabilecegi bilinmektedir. Ancak
barbiturat ve opioidlerin disiik dozlari dahi
uzamis solunum depresyonu yapabildikleri
bildirilmistir. Riegler ve ark. (4) opioid ve
barbituratlarin en az depolarizan kas
gevseticiler kadar kontrendike oldugunu
belirtmislerdir. indiiksiyonda en uygun ajan
propofol, idamede ise volatil anesteziklerdir.
Yapilan ¢alismalar volatil anesteziklerin etkileri
arasinda herhangi  bir fark olmadigini
gostermistir  (5). N20O kullanilmasinda bir
sakinca bulunmamustir (6). Bununla birlikte kas
gevsetici ajan kullanimi oldukga tartisiimistir.
MG’li hastalar siksinilkoline karsi direnclidirler
¢linkli asetilkolin reseptorleri otoantikorlar
tarafindan  bloke edilmistir.  Preopeatif
antikolinesteraz tedavisi tabloyu daha karmasik
hale getirir ve siiksinilkolinin etkisi tahmin
edilemeyeceginden kullanimindan
kacinilmalidir (7). MG’li hastalarda reseptor
sayisi azaldigindan nondepolarizan ajanlara
karsi da olduk¢a duyarlidir. Bu nedenle kisa-
orta etkili kas gevseticiler tercih edilmekte ve
dozlarda kisitlamaya gidilmektedir. Kas
gevsetici olarak en ¢ok tercih edilen ajan, kisa
etki slresi ve spontan eliminasyona ugramasi
ozellikleri nedeniyle atrakiiryumdur (8,9). Bell
ve ark. (8) atrakiiryumun normal dozunun %10-
20’si kadarinin yeterli oldugunu bildirmislerdir.
Preoperatif solunum yetmezligi olan hastalarda
genel anestezi sonrasi ekstiibasyon zamaninda
uzama gorilebilir. Biz olgumuzda 10 mg
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atrakiryum ile kas gevsemesi sagladik.
Postoperatif  yeterli spontan solunum
olmadigindan olguyu 45 dk siireyle entiibe
halde takip ettik. Bu durumu, dizenli tedavi
almadigini  bildigimiz  olgunun preoperatif
solunum yetmezligi olmasina baglayarak
ekstlibasyondan 20 dk once ve 40 dk sonra
0.25 mg IV neostigmin uyguladik. Takiplerinde
de olgumuzda tekrar solunum sikintisi
gelismedi. Miyastenik annelerin bebeklerinde
ise; dogum sonrasi 1-3 hafta gecici miyasteni
izlenebilecegi, bazi bebeklerde kontrolli
solunum gerekebilecegi bildirilmistir  (10).
Olgumuzda dogum sonrasi APGAR degeri diistik
olan bebege, vyenidogan yogun bakim
Unitesinde  mekanik  ventilatérle =~ CPAP
uygulandi. Takiplerinde solunumu diizelen ve
60. dk kan gazi normal sinirlarda gelen bebegin
entlibasyon ihtiyaci olmadi.

Sonug olarak; MG’li olgularda anestezi yontemi
olarak oncelikle rejyonel anestezi uygulamalari
tercih edilmelidir. Ancak myastenik kriz gibi
genel anestezinin gerekli oldugu olgularda,
uygun ilag seciminin hayat kurtarici oldugunun
unutulmamasi gerektigi kanaatindeyiz.
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Atipik yerlesimli dev apokrin hidrokistom: Olgu sunumu

Atypical localized giant apocrine hydrocystoma: Case report
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Ozet

Apokrin  hidrokistomalar  (kistadenomalar)  apokrin
kaynakli benin kistik yapilardir. Apokrin hidrokistomlar
genellikle soliter lezyonlar seklinde olusur. Bununla birlikte
nadiren multiple olabilirler. Lezyonlar siklikla bas ve boyun
bolgesinde, i¢ epikantus ve goz kapaklari boyunca yerlesir.
Bir apokrin hidrokistoma gelisimi igin uyaranlar tam olarak
bilinmemektedir. Bu yazida apokrin kistadenom tanisi alan
66 yasinda bir bayan hasta sunuldu. Hastamizin 2 yildir sag
dizinde kabarti sikayeti vardi. Dermatolojik muayenesinde
sag dizde 2x1 cm ebatli mavimsi-morumsu kist mevcuttu.
Histopatolojik ve klinik olarak apokrin kistadenom tanisi
konulan lezyonun dev boyutlu ve atipik yerlesimli
olmasindan dolayi olguyu sunmayi uygun bulduk.

Anahtar Kelimeler: Dev apokrin hidrokistom, diz, atipik
yerlesim.

Abstract

Apocrine hydrocystomas (cyst adenomas) are apocrine
originated benign cystic structures. Apocrine
hydrocystomas are generally formed as solitary lesions and
may be occasionally multiple. Lesions are located in the
regions around the head and neck and internal epicanthus,
along the eyelids. The principle cause of apocrine
hydrocystoma is still unknown. In this article a 66 years old
female patient is presented with the diagnosis of apocrine
hydrocystomas. The patient had papule on right knee for 2
years. Upon dermatologic examination there was a bluish-
purplish cyst 2x1cm in size on her right knee. We decided
to present the <case since the patient was
histopathologically and clinically diagnosed as apocrine
hydrocystoma, the patient’s lesion giant in size and located
atypically.

Keywords: Giant apocrine hydrocystoma, knee, atypical
localization.

Giris

Apokrin hidrokistoma (AH) benin kistik bir
timordar. AH  siklikla  apokrin  bezlerinin
adenomatoz kistik proliferasyonundan
kaynaklanan solid kistik lezyonlardir. Ozellikle
bas ve boyun bolgesinde yerlesmeye yatkindir
(1). Hidrokistomalar nadiren 10 mm vyi asar,
ancak genellikle 1-3 mm ebatlarindadir. Dev ve
multiokiler hidrokistomalar nadiren gorilir.
Hidrokistomalar tedavisiz kaldiklarinda zamanla
blylrler. Patofizyolojileri  bilinmemektedir.
Kistler benindir, seyrek olarak semptomlara
neden olabilir ve c¢ikarildiklarinda nadiren
tekrarlayabilirler (2). Klinik olarak lezyonlar
mavimsi, saydam, soliter, nodiller lezyonlar
seklindedir ve genellikle yizde lokalize olur. AH
ayiricl tanisinda pigmente nevis, melanoma,
blue nevus ve kistik bazal hiicreli karsinom
disindlmelidir (3). Histopatolojik ve klinik
olarak AH tanisi konulan lezyonun dev boyutta
olmasi ve atipik lokalizasyonundan dolayi
hastayl sunmayi uygun bulduk.

Olgu Sunumu

Poliklinigimize 66 yasinda bayan hasta sag
dizde kabarti sikayeti ile basvurdu. Yaklasik 2
yildir sikayeti varmis. Bu kabarikhk sivilce
seklinde baslamis giderek biylmis. Bazen
akinti oluyormus ancak agrisi olmuyormus.
Hastanin ara sira agri kesici kullanma o6ykusi
varmis. Bilinen baska bir hastaligi olmayan
hastanin dermatolojik muayenesinde sag dizde
2x1 cm ebath mavimsi-mor renkte, yumusak
kivamli deriden kabarik kist mevcuttu (Resim1-
2). Hastadan alinan punch biyopside lameller
ortokeratoz, hiperganiloz, akantoz, dermiste
[iminal ylzde dekapitasyon gosteren apokrin
epitelle doseli kistik olusum izlendi (Resim 3).
Biyopsi sonucu benin apokrin kistadenom
olarak degerlendirildi. Olgu klinik ve
histopatolojik olarak apokrin kistadenom ile
uyumlu olarak dusindldi. Hastanin bakilan
rutin tetkikleri normal olarak degerlendirildi.
Lezyonun total ekzisyonu agisindan hasta
plastik ve rekonstriiktif cerrahi bolimine
yonlendirildi.
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Resim 1: Saérldizde 2x1 cm ebath mavimsi-mor
renkte, yumusak kivamli deriden kabarik kist.
..:E' e

Resim 2: Kistin yakin ¢ekim gorintisa.

Resim 3: Lameller ortokeratoz, hiperganiiloz,
akantoz, dermiste liiminal ylzde dekapitasyon
gosteren apokrin epitelle doseli kistik olusum
(HEX100)

Tartisma

Apokrin kistadenomlar ve hidrokistomlar ilk
olarak 1964 vyilinda Mehregan tarafindan
apokrin ter bezlerinin sekretuvar kisimlarinin
benin kistik bir timori olarak tanimlanmistir.
AH apokrin bezlerin adenomatoz kistik
proliferasyonundan kaynaklanir (1). Klinik
olarak mavimsi, saydam, soliter nodiller
seklindedir (3). Bunlar siklikla bas ve boyun
bolgesinde yerlesmeye yatkindir (1). Ozellikle
g6z cevresinde i¢ kantusta yerlesirler. Irk ve
cinsiyet ayirimi yoktur (2). AH seyrek olarak
semptomlara neden olabilir. Patofizyolojileri
bilinmemektedir ve ¢ikarildiklarinda nadiren
tekrarlayabilirler (2). Olgumuzun lezyonu dev
boyutlardaydi ve atipik olarak dizde yerlesim
gostermisti.

Hidrokistomalar ekrin veya apokrin
differansiyasyon  gosterebilir ~ (1).  Ekrin
hidrokistomalar klasik olarak sicak ve nemli
ortamlarda c¢alisan kadinlarin yiziinde (6zellikle
gbz cevresinde) tipik olarak  multiple,
renklenmis derideki vezikiiller seklinde ortaya
cikar. Yaz gibi mevsimsel degisiklikler mevcut
var olan lezyonlarin blylimesine ve vyeni
lezyonlarin ortaya c¢ikmasina sebep olabilir.
Buna karsin AH tipik olarak soliter kistik ve
mavimsi siyah renklidir. Genel olarak goz
cevresine dagilir ve her iki cinsiyette gorulir.
Burada lezyonlar ile mevsimsel degisiklikler
arasinda bir iliski yoktur (4).

Multiple hidrokistomlar Schopf-Schulz-
Passarge sendromu ve Goltz-Gorlin sendromu
gibi  kaltsal hastaliklar acisindan uyarici
olmaldir. Schopf-Schulz-Passarge sendromu
multiple periokiler hidrokistomalar, gbz kapagi
kistleri, palmoplantar keratoderma, hipotrikoz,
hipoplastik tirnaklar, hipodonti ile karakterize
ektodermal displazinin nadir goriilen otozomal
resesif formudur. Goltz-Gorlin sendromu deri,
goz, dis ve iskelet sistemi ile iliskili mezo-
ektodermal defektler ile karakterizedir (5).

Klinik olarak AH tanisi gligtlr ve klinikopatolojik
korelasyon  gerektirir.  Ayirici  tanisinda
pigmente neviis, melanoma, blue nevus ve
kistik bazal htcreli karsinom duslinilmelidir

(3).
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AH tedavisi medikal ve cerrahidir. Tekrari
Onleyecek basarili bir tedavi icin kist duvarini
ortadan kaldiracak bir eksizyon gerekir. Cok
sayida ve daha kicuk lezyonlarin tedavisi igin
pulse dye lazer, termoablasyon,
elektrodesikasyon, kiretaj ve son zamanlarda
triklorasetikasit ile kimyasal ablasyon ve
botulinum toksini kullanilmaktadir.
Hidrokistomalarin patogenezi hiperhidroz ile
iliskili oldugu icin antikolinerjiklerin tedavide
faydali olabilecegi ileri strllmistiir. Topikal
olarak % 1 atropin merhem ve oral
antikolinerjik glikopirolat ile yan etki olmaksizin
basarili bir sekilde tedavi edilen vakalar
bildirilmistir. Tedavi yaklagiminda lezyon
sayisina, boyutuna ve hasta segimine gore
medikal ve cerrahi yontemlere
basvurulmaktadir (2).

Bu yazida atipik yerlesimli ve dev boyutlu AH
olgusu sunuldu. Literatirde benzer sekilde
vakaya rastlanmadigl icin olgunun sunumu
yapilarak konu tekrardan irdelendi.
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Ozet

idiyopatik  skrotal  kalsinozis, skrotumda  multipl
asemptomatik nodillerle seyreden benign bir hastaliktir.
Bu nodlller genellikle cocukluk ve erken eriskinlik

doneminde ortaya c¢ikmaktadir. Benign davranis
gostermesi ve ihmal edilebilir semptomlara yol agmasi
nedeniyle  tedavi vyalnizca kozmetik  nedenlerle

yapilmaktadir. Skrotumda drene olan nodiilleri bulunan 55
yasinda erkek hastaya idiyopatik skrotal kalsinozis tanisi
konulmus, nadir gorilen bu hastalik gilincel literatiir
esliginde tartisilarak sunulmustur.

Anahtar Kelimeler: Skrotal kalsinozis, kalsifiye noddl.

Abstract

Idiopathic scrotal calcinosis is a rare benign disorder of
scrotal skin which presents with multiple, asymptomatic
nodules on the scrotum. These nodules usually occur
during childhood or early adulthood. Because of the benign
course and the negligible symptoms, treatment is often
done only for cosmetic reasons. A 55 year-old male patient
in the scrotum draining nodules diagnosed with idiopathic
scrotal calcinosis and this rare disease is presented with
recent literature.

Keywords: Scrotal calcinosis, calcified nodules.

Giris

idiyopatik skrotal kalsinozis (iSK), ilk kez 1883
yilinda Lewinsky tarafindan tanimlanmis,
skrotum cildinde kalsifiye nodil gelisimi ile
karakterize nadir gorilen bir hastaliktir (1).
Cogunlukla idiyopatik olarak kabul edilmekle
birlikte bazi sistemik (dermatomiyozit,
skleroderma gibi) ve metabolik (metastatik
kalsifikasyon, sarkoidoz, hiperparatiroidi,
bobrek yetmezligi gibi) hastaliklar suglanmistir
(2). Lezyonlar c¢ogunlukla asemptomatik
olmakla beraber nadiren kasinti, sekonder
enfeksiyon ve peynirimsi bir icerigin drenaij
eslik edebilmektedir (3). Buglne kadar
literatlirde  bildirilmis 100 kadar olgu
bulunmaktadir (4). Yazimizda skrotumda drene
olan nodiller nedeniyle poliklinigize basvuran
ve idiyopatik skrotal kalsinozis tanisi konulan
55 yasinda erkek hasta sunulmaktadir.

Olgu Sunumu

Ellibes yasinda erkek hasta koyu kivamli
akintilan olan agrisiz skrotal nodiiller sikayeti
ile poliklinigimize basvurdu. Hastanin
anamnezinden ergenlik déneminden itibaren

larin son 10 glindiir akintili oldugu 6grenildi.
Hastaya 3 yil dnce Uriner sistem tasi nedeniyle
Uroloji poliklinigine basvuran hastaya yapilan
rutin rektal tuse muayenesi siipheli olarak
saptanmis. Prostat biyopsisinin histopatolojik
incelemesi orta derecede diferansiye
adenokanser olarak raporlanan hastanin kemik
sintigrafisinde osteoblastik metastazlari oldugu
ve 2 yildir, 3 ayda bir goserelin 10,8 mg flakon
ve vyilda bir zoledronik asit 4 mg flakon
kullandigi 6grenildi.

Dermatolojik muayenede skrotumda yaygin, 5
mm ile 2 cm arasinda degisen boyutlarda, tzeri
yer yer Ulsere olmus, penirimsi akintinin eslik
ettigi ve yer yer kemik sertliginde cok sayida
nodiller oldugu izlendi (Resim 1). Yizeyel
ultrasografik incelemede, skrotumda c¢ok
sayida belirgin posterior akustik golgesi olan
milimetrik boyutlu kalsifiye nodiller oldugu
saptandi. Hastanin kontrol amagli yapilan tam
kan sayimi ve kan biyokimyasi normaldi. C
reaktif protein dlizeyi 23.5 olan hastanin
kalsifikasyon etyolojisine yonelik yapilan D
vitamini, parathormon (PTH), serum ve idrar

skrotumunda c¢ok sayida ele gelen kitleleri kalsiyum ve fosfor diizeyleri normaldi.
oldugu, yillardir asemptomatik olan bu lezyon- Lezyondan alinan biyopsi 0Ornegi nodiler
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kutane metastaz, enfekte epidermoid kist ve
steatokistoma multipleks 6n tanilari ile yapilan
histopatolojik incelemesinde yabanci cisim tipi
inflamatuar hiicre infiltrasyonu, dermiste cok
sayida kugclk kalsifikasyon odaklari izlendi ve
kist duvarina rastlanmadi (Resim 3,4). Hastaya
klinik ve histopatolojik olarak idiyopatik skrotal
kalsinozis  tanist  koyuldu. Drene olan
materyalden alinan yara kiltiriinde staf.aureus
Ureyen hastaya oral ampisilin sulbaktam 2x1 ve
topikal mupirosin krem 2x1, 7 giin boyunca
uygulandi. Tedavi sonrasi lezyonlarda belirgin
diizelme saptandi (Resim 2). inflamasyonun
tamamen geriledigi gézlenen hastanin nodiiler
lezyonlari devam etmekteydi. Lezyonlarin
asemptomatik  olmasi  nedeniyle  hasta
nodiillere yonelik ileri cerrahi tedaviyi kabul
etmedi.

¥ A i
Resiml: Skrotumda yaygin, 5 mm ile 2 cm
arasinda degisen boyutlarda, lzeri yer yer
Ulsere olmus, penirimsi akintinin eslik ettigi ve
yer yer kemik sertliginde ¢ok sayida nodiiller.

.
Resim 2: Antibiyoterapi sonrasi inflamasyonun
tamamen geriledigi gézlenen hastanin nodiler
lezyonlari devam etmekteydi.

Resim 3: sayida  kiguk

Dermiste  ¢ok
kalsifikasyon odaklar izlenmektedir (H&E 40’
lik blayitme).

Resim 4: Dermiste kist duvari bulunmayan
daginik kalsifikasyon odaklari izlenmektedir
(H&E 100’ lik bliyutme).

Tartisma

iSK, nadir goériilen bir hastalik olup, ilk kez
1883’ te Lewinsky tarafindan tanimlandigindan
beri 100 kadar olgu bildirilmistir (4). Genellikle
gocukluk ve erken eriskinlik ddneminde
baslayan multipl skrotal nodiller olarak
karsimiza  g¢ikarlar.  Etyopatogenezi tam
anlagilamayan hastaligin idiyopatik oldugu
distnilmektedir (5).

Klinik olarak epidermoid kistlerle ortak
ozellikler gosterebilirler. Boyutlari 1 milimetre
ile birkag santimetre arasinda degisen sert,
sarimsi  renkte noduller olarak karsimiza
cikarlar. Genellikle asemptomatik olup nadiren
kasinti, sekonder enfeksiyon ve cilt
bltlnlGginin bozularak peynirimsi materyalin
drenaji  gorilebilmektedir. Drene olan bu
materyalin kimyasal analizinde kalsiyum, fosfat,
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magnezyum ve karbonat iyonlarinin varhg
gortlmustir. Asemptomatik olmasi ve benign
karakteri nedeniyle ¢ogu zaman kozmetik
amaclarla tedavi yapilmaktadir (6).

iSK, etyolojisi ile ilgili, ilk tanimlandigindan beri
farkh nedenler ortaya atilmistir. Shapiro 14
skrotal kalsinosisli olguda, parsiyel inflamatuar
yanitla  birlikte  nodiler kalsifikasyonlar
oldugunu ancak bu kalsifikasyonlarin etrafinda
epitel bulunmadigini ve hastaligin idiyopatik
oldugunu bildirmistir (7).

Swinehart ve Golitz’ e gore idiyopatik skrotal
kalsinozis epidermoid kistlerin olusumu ile
baslamaktadir ve bu kistlerin inflamasyonu
sonucunda kist duvarinin riptlri ile birlikte
dermisde distrofik kalsifikasyon olusmaktadir.
Kist duvarinin daha sonra dejenere oldugunu
ve sadece dermisde birikmis olan kalsiyumun
gorildigini  bildirmislerdir. I1SK  olgularinin
¢ogunda epitelyal duvar olmaksizin sadece
dermal kalsiyum depolarinin goérilmesinin,
biyopsi orneklerinin ge¢ evrede alinmasi
nedeniyle oldugunu savunmuslardir (8) .

King ve ark.1979’ da, Pabuccuoglu ve ark. 2003
yilinda kalsifiye odaklarin dartos kas lifleri
arasinda oldugunu gostermisler ve iSK’ nin
dartos kasindaki kalsifikasyon  oldugunu
bildirmislerdir (9,10). Yukaridaki literatiirde
belirtildigi gibi lezyonlarin patogenezinde
bircok faktorin rol alabilecegini
dislinmekteyiz. Bizim hastamizda 2 vyildir
metastatik prostat kanseri ve bifosfonat ve
gonadotropin releasing hormon analogu
kullanimi 6ykisli bulunmaktaydi. Ancak hasta
skrotumda vyer alan kitlelerin vyillardir sert
kivamda oldugunu ve zaman zaman drene
oldugunu ifade etmekteydi. Ayrica serum ve
idrar kalsiyum ve fosfor degerleri normaldi.
Baslangicta enfekte epidermoid kist olarak
disinilip antibiyoterapi yapilan hastaya
histpatolojik bulgularla iSK tanisi  koyuldu.
Nadir gorilen bu hastaligin skrotal kitlelerin
ayirici tansinda akilda tutulmasi gerektigini
disinmekteyiz.
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Ozet

Hiperkalsemi, sik gorilen bir medikal problem olup pek
cok sebebi vardir. En sik rastlanilan sebepleri malign
hastaliklar ve primer hiperparatiroidizmdir. Ek olarak
granulomato6z hastaliklar, ilaglara bagl hiperkalsemi ve
cesitli endokrin hastaliklar da hiperkalsemiye sebep
olabilir.  Hiperkalseminin  klinik  prezantasyonu ve
prognozu; hiperkalsemi gelisme hizi, hiperkalseminin
siddeti ve altta yatan sebeplere baglidir. Bir¢cok hasta
konstitiisyonel, norolojik, gastrointestinal semptomlar ve
renal hastalik semptom ve bulgulari ile bagvurabilirler.
Ciddi hiperkalsemide, hizh ve etkili bir tedavi hayat
kurtaricidir. Raporumuzda, merkezimize hiperkalsemi ile
basvurup; malignite, hiperparatiroidizm, hipokalsiiri,
tiazid ditretigi ve aktif-inaktif D vitamini kullanimi gibi bir
cok hiperkalsemi sebebi olan bir hastaya yaklasimimizi ve
literatdr bilgisini sunmayi amagladik.

Anahtar Kelimeler: Hiperklasemi,
hiperparatiroidi, hipokalsidri, vitamin D.

neoplazm,

Abstract

Hypercalcemia is a common medical problem which has
many causes. The most common causes of hypercalcemia
are malignant diseases and primary hyperparathyroidism.
Additionally  granulomatous diseases, medications,
endocrinological diseases may cause hypercalcemia. The
clinical presentation and prognosis of hypercalcemia is
related to the speed of development of hypercalcemia,
underlying diseases and the severity of hypercalcemia.
Most patients apply with constitutional, gastrointestinal
and neurological symptoms or signs and symptoms of renal
disorders. In patients with severe hypercalcemia, fast and
effective therapy is essential. In this report, we aimed to
discuss literature and management of a patient with
hypercalcemia who has numerous etiologic factors for
hypercalcemia as malign disease, hyperparathyroidism,
hypocalciuria, usage of thiazide diuretic and active-inactive
vitamin D.

Keywords: Hypercalcemia, neoplasm, hyperparathyroidi,
hypocalciuria, vitamin D.

Introduction

Prevalence of hypercalcemia varies between
0.17% and 2.92% in the hospitalized population
while it has been reported at surprisingly at
high rates ranging in normal population
between 1.07% and 3.9% (1). Hypercalcemia is
a laboratory finding of a wide variety of
conditions. Primary hyperparathyroidism (50%)
and hypercalcemia associated with
malignancies (30-40%) constitute about 90% of
all hypercalcemias (2, 3). The remaining 10% of
hypercalcemias are caused by granulomatous
diseases, several drugs (thiazide diuretics,
lithium, vitamins D and A, aluminum
intoxication), endocrine disorders such as
thyrotoxicosis, pheochromocytoma, and adre-
nal insufficiency, and other rarer diseases like
familial hypocalciuric hypercalcemia (2).

Symptoms and findings depend on seriousness

and duration of development of hyper-
calcemia. The patient may present with an
asymptomatic, good clinical course or with a
serious and even life-threatening condition.
Neurological dysfunction is common and may
manifest with a spectrum from mild cognitive

impairment to unconsciousness.  Muscular
weakness, constipation, nausea, vomiting,
polyuria, dehydration, peptic ulceration,

pancreatitis, short QT interval, bradycardia,
tachycardia, first degree atrioventricular block,
cardiac  dysrhythmias, uro-nephrolithiasis,
nephrocalcinosis, osteopenia, and osteoporosis
may be observed with hypercalcemia. The fact
that symptoms and findings show diversity in
the patients with hypercalcemia and that wide
range of diseases play role in etiology may
occasionally cause difficulty in diagnosing and
managing the condition.
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In the current case report, we present an
interesting case with history of malignancy for
whom history of use of high dose of active and
inactive vitamin D and thiazide diuretic, and
whose daily urinary calcium excretion has been
reported to be low in two separate medical
centers, and for whom hyperparathyroidism
was reported.

Case Report

Ulcerative-vegetative mass was found in
another medical center in a 65 years old man
upon finding hoarseness which began 1 year
ago and worsened 7 months ago. Biopsy of the
patient with history of smoking of 40 packs per
year revealed squamous cell carcinoma.
Refusing operation, the patient received
radiation therapy. At that time, elevated levels
of urea and creatinine were found in the
patient without known previous renal diseases.
Glomerular filtration rate was calculated as 30
ml per minute and level of calcium (Ca) in 24
hour urine sample was found to be 10.2
mg/day.

Urinary  system ultrasound examination
revealed millimetric calculi in the left kidney
and sizes of the kidneys were reported as 100 x
54 mm for the right kidney and 100 x 50 mm
for the left kidney. Level of parathyroid
hormone (PTH) was reported as 224.2 pg/mL,
Ca level as 9.65 mg/dL, and phosphorus level
as 3.2 mg/dL. Whole-body scanning revealed
previous trauma on the right clavicle and
scintigraphic findings due to degenerative
arthritic changes in the sacroiliac joints and in
the joints of the lower and upper limbs on both
sides. Parathyroid scanning showed focal
retention consistent with parathyroid adenoma
adjacent to lower pole of the left thyroid lobe.
Oral cholecalciferol (300.000 units/day for 5
days followed by 300.000 units/week for 4
weeks) was started 2 months before the
patient was presented to our center.
Subsequently, calcitriol 0.5 mcg twice daily was
started by another physician and the patient
was instructed to come back for follow-up 1
month later. The patient presented to our out-
patient clinic for controls. The subject reported
his complaints of drinking so much water,
polyuria, and constipation started 1 month

after he started taking his drug. Findings on the
physical exam of the patient taking irbesartan +
hydrochlorothiazide were as follows: general
health status was intermediate; orienting and
cooperating; blood pressure 140/80 mm/Hg;
heart rate at the apex 84 bpm; respiratory rate
14 per minute; and fever 37.1 0C. The patient
had hoarseness, skin and mucosal surfaces
were dry and skin turgor was reduced.
Laboratory findings were as follows: alkaline
phosphatase: 57 U/L; TSH: 0.781 mlU/L, Ca:
13.4 (corrected Ca: 13.8) mg/dL; creatinine:
2.62 mg/dL, albumin: 3.5 g/dL; phosphorus: 2.8
mg/dL, PTH: 25 pg/mL, 1-25-dihydroxy vitamin
D: 14 pg/mL, 25-hydroxy vitamin D: 88.5
ng/mL; Ca in 24 hour-urine: 42.9 mg/day. Ratio
of calcium to creatinine clerence ([UCaxSCr] /
[SCaxUCr]) was reported as 0.09. Other
investigations of the  patient were
unremarkable.

He was admitted to the hospital with
presumed diagnosis of vitamin D intoxication,
acute renal injury on background of chronic
renal disease, larynx cancer, bone metastases,
and primary hyperparathyroidism. He was
started hydration therapy with 0.9% NaCl
solution. His anti-hypertensive medication was
replaced with amlodipine. Central venous
pressure was measured as 2 cm/H20 and it
was elevated to 10 cm/H20 during his follow-
up. Being followed in our clinic for 6 days, the
patient’s level of calcium reduced to 10.2
mg/dL and creatinine level reduced to 1.98
mg/dL  with  hydration therapy only.
Hypercalcemia of the patient was attributed to
use of high dose of active and inactive vitamin
D and hydrochlorothiazide by excluding
hypercalcemia associated malignancy, primary
hyperparathyroidism, and familial hypocalciuric
hypercalcemia upon lack of findings consistent
metastasis on bone scanning, low ratio of
calcium to creatinine clearance, and falling
levels of PTH following replacement of vitamin
D. Wishing to be discharged from the hospital,
the patient was discharged with
recommendations of oral hydration and
coming back for control in the out-patient
clinic. In his follow-up investigations level of
PTH was 129.7 pg/mL, albumin 3.8 g/dL,
creatinine 1.55 mg/dL, and calcium 9.6 mg/dL.
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Conclusion

Calcium is an important cation playing many
roles in several physiological processes. It is
regulated in a narrow range in the circulation.
Hypercalcemia occurs when amount of calcium
from the gastrointestinal tract, kidneys, and
skeleton exceeds capacity of renal calcium
excretion. Hypercalcemia is a common
metabolic disorder for which positive
outcomes may be achieved through successful
diagnosis and treatment (1, 2). Hypercalcemia
has many causes that may be categorized in
different groups with more than one cause
being found in some of the cases of
hypercalcemia.

In our case, cause of hypercalcemia was seen
to be use of high dose of active and inactive
vitamin D, one of the most significant causes of
hypercalcemia. Vitamin D is commonly
prescribed because it has been linked to many
diseases beyond metabolic bone diseases and
it is a current medical issue. Thus, Vitamin D
intoxication has been reported more
commonly and is usually due to the fact that
the healthcare professionals prescribe it
without a definitive diagnosis or that the
person use it at inappropriate doses (4). Being
one of the most important markers of Vitamin
D intoxication, hypercalcemia occurs when
level of Vitamin D exceeds 150 — 200 ng/mL
but some observational trials claim that levels
of vitamin D above 50 ng/mL increase mortality
and morbidity (5, 6). In our case, level of 25-
hydroxy vitamin D was found as 88, 5 ng/mL.

The fact that rate of calcium excretion in 24
hour urine was reported low in two center
(10.2 and 429 mg/day) suggested the
etiologies decreasing renal excretion. Among
them, familial hypocalciuric hypercalcemia
(FHH) is an autosomal dominant condition
which is due to mutation causing inactivation
in the calcium-sensing receptors and
characterized by mild/intermediate
hypercalcemia, hypocalciuria, normal or mildly
elevated level of parathyroid hormone (PTH).
Its diagnosis is made by demonstrating
hypocalciuria after exclusion of other causes of
hypocalciuria. Ratio of calcium creatinine
clearance is below 0.01 in 80% of the patients

and combined with genetic tests, it increases
diagnostic sensitivity to 98% (7). Genetic
testing was not performed in our case but this
presumed diagnosis became less likely because
laboratory findings were inconsistent with the
condition, the subject was not using thiazide
diuretic, and ratio of calcium to creatinine
clearance was calculated as 0.09. Use of
thiazide diuretic is another cause of
hypocalciuric hypercalcemia and due to
reduced renal calcium excretion. Annual
incidence of hypercalcemia associated with
thiazide diuretics has been reported as 7.7 in
100.000 and the fact that hypercalcemia
persists after discontinuing the diuretic in 64%
of the patients suggests that another cause
underlying the condition predisposes to
hypercalcemia (8).

Hypercalcemia associated with malignancy is a
clinical entity that may be be seen in 20 to 30%
of the patients with malignancy and occurs
through 4 main mechanisms: by making
osteolytic bone metastases; by releasing PTH-
like peptides; by releasing ectopic PTH, or by
releasing 1-25(0H)2 vitamin D [2, 9].
Hypercalcemic conditions due to the last 3 of
these mechanisms are referred as Humoral
hypercalcemia of malignancy (MHH) and are
responsible of 80% of hypercalcemic conditions
associated with malignancy (9). Cases due to
ectopic PTH release has been reported very
rarely [9]. Laboratory findings overlap with
those of primary hyperparathyroidism but no
involvement typical for parathyroid adenoma is
observed. In the current case, hypercalcemia
associated with malignancy became less likely
because bone metastases were excluded on
the bone scannings, level of PTH was
suppressed in the period of hypercalcemia
when hyperparathyroidism was found before
intake of high dose of vitamin D.

Considering the level of 25-hydroxy vitamin D
at the time of presentation, the authors
believe that hypercalcemia could not be
explained solely by use of high dose of active
and inactive vitamin D. It is believed in our
case, combined use of aggressive treatment
with vitamin D and thiazide diuretic started
upon hyperparathyroidism due to possible
vitamin D deficiency-chronic renal failure. Focal
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retention found on the parathyroid scanning
and indication possible parathyroid hyperplasia
may have contributed to the process.

As with the current case, treatment with saline
solution may  suffice for  correcting
hypercalcemia along with treatment of the
underlying etiological factors without further
medication (2, 3). However, such therapeutic
modalities as loop diuretics, biphosphonates,
calcitonin, glucocorticoids, and hemodialysis
should be added in the patents not responding
to effective hydration.

Previous treatments should be queried prior to
starting treatment with vitamin D. Level of
vitamin D should be assessed and the
conditions that may predispose to
hypercalcemia should be reviewed. In order to
avoid side effects, vitamin D should only be
used cautiously in the case of indication. It
should be kept in the mind that more than one
factor may be involved in etiology of the cases
with hypercalcemia.
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Evolving with Chicken Bones Partial Airway Obstruction: A Case Report
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Ozet

Agiz iginde yabanci cisim sik karsilagilan acillerdendir.
Ozellikle c¢ocukluk c¢aginda sik goriilmesine ragmen,
ozellikle dis protezi kullanan ileri yas grubunda da
gorilebilmektedir. Tikanikligin ciddiyetine bagh olarak
morbidite ve mortalite artmaktadir. Erken tani ve tedavi
ile morbidite ve mortalite azalabilmektedir. Bu olguda,
larenkse takilan kemik pargasinin tani ve midahalesinin
sunulmasi amaglanmistir.

Anahtar Kelimeler: Yabanci cisim aspirasyonu, larenks,
kemik.

Abstract

Foreign body in mouth is common emergency. Although
often in childhood, especially in the dental prosthesis uses
the advanced age group. Depending on the severity of the
blockage leads to morbidity and mortality. Early diagnosis
and treatment reduces complications. This presentation
was presented to the bone piece diagnostics and
intervention that plugs into the larynx.

Keywords: Foreign body aspiration, larynx, bone.

Giris

Agiz icinde vyabanci cisim sik karsilasilan
acillerdendir. Ozellikle c¢ocukluk c¢aginda sik
gorilmesine ragmen, Ozellikle dis protezi
kullanan ileri yas grubunda da
gorilebilmektedir (1). Trakea seviyesinde
olusan obstriiksiyon, akut solunum vyet-
mezligine neden olabilecegi gibi, 6zefagus
seviyesinde olusan obstriksiyon ise ciddi
morbidite ve mortaliteye yol acabilmektedir (2-
4). Zamaninda ve dikkatli yapilan midahaleler,
solunumsal problemlerin yanisira, ek
komplikasyon gelismemesi acisindan énem arz
etmektedir.

Bu sunumda, vyemek esnasinda kemik
pargasinin ani bir refleksle larenkse takilmasi
sonucu gelisen, solunum sikintisini, tani ve
mudahalesini sunmayr amagladik.

Olgu Sunumu

Elli yasinda bayan hasta bogazinda takilma
hissi, solunum sikintisi ve yutma glclugi
sikayeti ile acil servisimize miracaat etti.
Ozgecmisinde herhangi bir rahatsizligi olmayan
hastanin hikayesinde yarim saat 6nce yemek
yerken kemik parcasinin ani bir refleksle
bogazina takildigi ogrenildi. Hafif ajitasyonu,
solunum sikintisi ve yutma glcliga sikayetinin
disinda fizik muayenesi normaldi. Dispne ve
stridor sikayetleri yoktu. Cekilen PA Akciger
grafisinde herhangi bir bulguya rastlanmayan

hastanin yan grafisinde larenks hizasinda

yabanci cismin varligi tespit edildi (Resim 1).

Hasta ve yakinlar bilgilendirilerek ilgili cerrahi
birimlerden  konsiiltasyon istendi. Ame-
liyathaneye transferi yapilan hastada olasi
gelisebilecek komplikasyonlara karsi hazirliklar
tamamlandi. Hastanin mevcut solunum sikintisi
ve dolu mide olmasi nedeniyle pozisyonu,
notral ve 45 derece pozisyona getirildi.
Monitorize edilerek sedasyon amaciyla 1 mg
Dormicum i.v. yapildi. Kemigin parcali olma
ihtimali ve uygulanacak pozitif basing veya
miidahale ile trakeaya kagma ihtimali de
disunulerek hizh kas gevsemesi yapilmasi
planlandi. % 100 02 ile 3 dakika preoksijenize
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edildikten sonra 3 mg/kg propofol ve 1,5 mg/kg
suksinil kolin i.v. puse uygulandi. Yeterli kas
gevsemesi belirtileri olusana kadar positif
basing uygulanmadan oksijenizasyona devam
edildi. Kas gevsemesi olusunca 2 numarali
bleyd laringoskop ile agiz igine girildi. Epiglot
altinda larenks oOnilinde yabanci cisim yatay
pozisyonda gorildi. Magill pens ile nazikge
cisim disari ¢cikartildi (Resim 2).

Hizlica agiz i¢i tekrar kontrol edilerek refli
ihtimaline karsi 7 numaral kafli tlp ile entlibe
edildi. Anestezi idamesi %50 N20/ 02 ve % 1-2
sevofluranla saglandi. Direkt laringoskopi ile
agiz ici, vokal kordlar ve trakeasi kontrol edildi
ve patolojik bir bulguya rastlanmadi. Yeterli kas
glicl ve solunum derinligine ulasinca ekstiibe
edilerek servise alindi. Herhangi bir sikayeti
olmayan hasta serviste 24 saat takip edildikten
sonra iyilik haliyle taburcu edildi.

Tartisma

Yabanci cisim aspirasyonlari ¢ocukluk caginda
stk gorilmektedir. Ozellikle ilk bes yasta
norosomatik gelisimin tam olmamasi, dislerin
yoklugu ve cisimleri tanimaya yonelik agiza
gotirilmesi bunda en oOnemli etkendir.
Yetiskinlerde alkol kullanimi, noéropsikiyatrik
bozukluklar, ilag alskanliklari aspirasyon igin
risk teskil etmektedir (4,5).

Saglikh genc yetiskinlerde ise bu durum daha
¢ok gulme, konusma durumlarinda olmakta,
agizlarinda tuttuklar cisimler veya yemek
pargalari aspire edilmektedir (5). Cocukluk
caginda trakeabronsiyal bdlgeye aspire edilen

yaninda oyuncak pargalari, boncuk, vida, kalem
kapagl tlirinden maddelerde yer almaktadir.
Ulkii ve arkadaslar yaptiklari calismada bu yas
grubunda en sik cekirdek ile karsilasirken
yetiskin yas grubunda ise toplu igne
aspirasyonunun sik oldugunu bildirmislerdir.
Ayrica bu calismada % 1.6 oraninda kemik ve
kilgiga rastladiklarini bildirmektedirler (4).

Ozefagusta tespit edilen yabanci cisimler de
cocukluk caginda sik gorilmektedir. Yapilan
calismalarda en sikk  metal para ile
karsilasiimaktadir. Ozefagial yabanci cisimle
ilgili inci ve arkadaslari yaptiklari ¢calismada 2.
sikhkta kemik, et ve kikirdaga rastladiklarini
bildirmislerdir (6).

Yabanci cisim aspirasyonunda klinik farkhhk
arzetmektedir. Ozellikle aspire edilen cismin
yapisi, aspirasyon zamani o6nemlidir. Ayrica
cismin yeri ve solunum sikintisina yol agma
durumu, hastanin yasi da gbz Online alinarak
midahalede 6nem kazanmaktadir (7).

Ust hava yolundaki yabanci cisimlerde hiriltili
solunum, dispne ve siyanoz gibi bulgular vardir.
Bronsiyal tikanikliklarda da benzer bulgulara
rastlanmaktadir. Ekspiratuar wheezing,
solunum seslerinde azalma ve o6ksirik klasik
bulgularidir. Fakat bilateral olmadigl silirece
semptomlar daha az siddetlidir. Ani gelisen
solunum sikintisi, ses kisikhgi, stridor ve
solunum eforunda artis laringotrakeal bolgede
tam tikanikhga isaret edebilir.

Tam tikaniklik en sik hipofarenks ve larenkste
olur. Bu esnada hasta korku ve panik haliyle
beraber ciddi derecede ajite vaziyettedir.
Refleks olarak 6ne dogru egilir ve trakea gapini
artirmaya ¢alisir.  Yeterli solunum eforu
yapamazsa larengeal 6dem, asfiksi ve kardiyak
arrest gelisebilir (8).

Ozefagus yabanci cisimlerinde ise yutma
glcliigl, bogaz agrisi ve bogazda takilma hissi
en stk semptomlardir (2).

Olgumuzda hafif ajitasyon haricinde solunum
sistemi muayenesi normaldi. Cismin larenkse
paralel olmasinin tam tikaniklik olusmasini

cisimler  arasinda  findik,  fistk  tirQ engelledigini  diisindik. Mevcut  semp-
kuruyemisler, cekirdek, seker gibi yiyeceklerin
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tomlarinin da basiya bagh kaynaklanabilecegini

duslindik.
Tanida akciger grafisinin  yeri  oldukca
onemlidir. Boyun bdlgesinin de c¢ekilmesi

buradaki cisimlerin gozden kagmamasini saglar.
Ancak sensitivitesi cismin radyoopakhgi ile
dogru orantihdir. Svedstrom ve arkadaslari
akciger grafisinin yabanci cismi tanimada
sensitivitesini % 68-76 olarak bildirmislerdir.(9)
Ancak normal grafi bulgularina sahip yabanci
cisim asiprasyonlarinin % 10-65 arasinda
oldugunu bildiren yayinlar da mevcuttur. Diiz
grafi ile tespit edilemeyen radyollsen
maddelerde ise atelektazi, amfizem,
mediyastinel sift gibi indirekt bulgular tespit
edilebilir (4).

Ozefagial yabanci cisimlerde ise direkt batin
grafisi ek olarak istenebilir. Ayrica tiim toraks
ve batin degerlendirilmeleri icin ileri asamada
BT ya da MR kullanilabilir (10). Kemik yapili
maddelerin siklikla hipofarenks veya servikal
Ozefagusta oldugunu ve bunun diz grafilerle
tespit edilebildigi literatirde belirtilmektedir
(2). Olgumuzda da kemigi lateral servikal grafi
ile larenks hizasinda tespit ettik.

Tedavide hastanin klinigi, yasi gdz oOnlinde
bulundurulmali, gelisebilecek komplikasyonlara
karsi yeterli onlemler alinmali ve tecribeli
ellerce cismin oOzelligi ve yeri gz Onlinde
bulundurularak uygun teknikle miudahale
edilmelidir.

Sonu¢ olarak larengeal yabanci cisimlerde,
solunumsal problemler  ve aspirasyon
tehlikesine karsin tercih edilmesi gereken hasta
pozisyonu ve indiksiyon yontemi morbitide ve
mortalite agisindan 6nem arz etmektedir.
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Pons Apsesi Olan Hastada Metronidazolun indiikledigi Ensefalopati

Metronidazole-induced encephalopathy in a patient with pons abscess
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Sayin Editor,

Metronidazol (MNZ) anaerobik ve protozoal
enfeksiyonlarin tedavisinde yaygin olarak kul-
lanilan antimikrobiyal bir ajandir. MNZ serebo-
sipinal sivi ve santral sinir sistemine kolaylikla
penetre oldugu dusinilmektedir (1). Norolojik
bulgular genellikle 2g/gun Gzerinde verildiginde
ortaya ¢ikmaktadir. Bu noérolojik bulgular peri-
feral noropati, dizatri, ataksi, konvulziyon ve
ensefalopatidir. Manyetik rezonans gorinti-
lemede (MRG) serebellumda dentat nukleus en
sik etkilenen bolgedir. Bunu tektum, kirmizi
nukleus, perakuaduktal gri cevher ve dorsal
pons takip etmektedir. Dorsal medulla ve kor-
pus kallozum daha az etkilenmektedir (2,3). Bu
olguda pons apsesi tedavisinde MNZ kaynakh
MRG bulgularini tartigtik.

28 yasindaki bayan hasta bas agrisi, denge kay-
bi, bayilma sikayetleri ile Aksaray Devlet Hasta-
nesine 2012 yili aralik ayinda basvurmustur.
Cekilen MRG’de ponsta apse ve prepontin sis-
ternde meninsklerde tutulum tespit edilmesi
Gzerine beyin cerrahisi kliniginde pons apse
drenaji yapilmistir (Resim 1). Hastanin gekilen
kontrol MRG’sinde rezidi pons apsesi bulgusu
nedeniyle 9 ay metronidazol tedavisi verilmis-
tir. Metronizadol tedavi siresinde ellerde
uyusma olmasi nedeniyle ¢ekilen kontrol
MRG’de korpus kallozum spleniumda T2A ve
FLAIR sekanslarda hiperintensite ve postkont-
rast serilerde kontrast tutulumu gostermedigi
dikkati ¢ekmistir (Resim 2). Korpus kallozum
spleniumda tespit edilen sinyal degisikliginin
MNZ'ye sekonder oldugu dislnilip tedaviye 3
ay ara verildi. 3 ay sonrasi kontrol MRG'de sin-
yal degisikliginin olmamasi MNZ toksisitesini
desteklemektedir (Resim 3).

Resim 1: Pons apsesi. Aksiyel T2 agirlkli goriintiide
hiperintens (a) ve aksiyel T1 agirlikh gorintide
hipointens (b) aksiyel postkontrast T1 agirhkli go-
rintide (c) periferal kontrast tutulumu gosteren

Resim 2: Metronidazol toksisitesine sekonder kor-
pus kallozum spleniumda ensefalopati. Sagittal T2
agirlikh goriintiide (a) ve aksiyel FLAIR’de (b) hipe-
rintens ve postkontrast sagittal T1 agirhkl gorinti-
de (c) kontrast tutulumu gdéstermeyen lezyon mev-
cuttur.
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Metronidazol, serebellar sendrom, ensefalopa-
ti, inme, optik noropati ve periferal néropati
gibi norolojik bulgulara neden olmaktadir (4).
MNZ toksisitesinin mekanizmasi net aciklana-
mamistir. MNZ kaynakli ensefalopati insidansi
bilinmemektedir. Bazi calismalar MNZ kaynakl
ensefalopatinin ve hastalarda bilateral simetrik
beyin anomalilerinin reversibl oldugunu gos-
termektedir. MNZ’'nin reversibl etkileri, demye-
linizasyondan ziyade su artisina bagh aksonal
sisme gibi akut toksik etkisi ile iliskilidir. Diger
bir gorise gorede vaskiler spazma sekonder
reversibl lokalize iskemi ile olusur (3). MRG’de
tipik lezyon lokalizasyonlari serebellar dentat
nukleus, orta beyin (tektum, kirmizi nukleus,
tegmentum c¢evresindeki periakuaduktal gri
cevher), dorsal pons, dorsal medulla ve korpus
kallozum (splenium) dur. Bunlar daima simetrik
ve bilateraldir. Nadir olarak inferior olivar nuk-
leus ve serebral beyaz cevher tutulur (2). Lez-
yonlar T2 agirlikli ve FLAIR imajlarda kitle etkisi
gostermeden hiperintenstirler ve kontrastlan-
mazlar. Difflizyon agirlikh goérinti’de (DAG)
ylksek sinyal intensitesi gosterirken apparent
diffusion coeffecient’de (ADC) degiskendir.
Ayiricl tanida demyelinizan hastaliklar, metabo-
lik, enfeksiyoz ve inflamatuar hastalklar yer
almaktadir. Multiple skleroz ve akut dissemine
ensefalomyelit benzer MRG bulgularina sahip
olmakla beraber gri cevheri tutar ve BOS nor-
maldir. Wernicke ensefalopati diger bir ayirici
tanidir, daha siklikla diensefalon ve orta beyni
tutar (3). Nonalkolik wernicke ensefalopatide
bilateral dentat nukleus tutulumu yaninda ati-
pik selektif olarak kranial sinir (vestibular, ab-
ducens ve fasial) tutulumu rapor edilmistir (5).
Bizim olgumuzda korpus kallozum tutulumu
mevcuttu. Korpus kallozum spleniumunda T2
hiperintens lezyonlarin ayirici tanisi Marchiafa-
va-Bignami hastaligl, ensefalitler ( influenza,
adenovirus, escherichia coli, Epstein-Barr viru-
su ve rota virus), osmotik myelinolizis, akut
toksik ensefalopati ve antiepileptik ilaglari
icermektedir (6-8). Uygun norolojik ¢alismalar,
MRG’de erken tani ve ilacin hemen kesilmesi
prognozu etkilemektedir.

Resim 3: Tedaviye ara verilmesinden sonra alinan
kontrol MRG bulgulari. Aksiyel T2 agirlikli gériintlide
(a), aksiyel FLAIR'de (b) ve postkontrast sagittal T1
agirhkli goriintide (c) sekanslarinda patolojik sinyal
degisikligi izlenmiyor.
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Sayin Editér,

Varikosel, spermatik kord venlerinin geri akimla
karakterize anormal dilatasyonudur. Erkek
popiilosyonunda goriilme sikhg %15 olarak
bilinmektedir (1). Varikoselin olusum sebebi ile
ilgili netlik olmamakla birlikte, ven6z kapaklarin
yetersizligi veya yoklugu, kollateral damar veya
inferior vena kava ile sol renal ven arasinda
artmis basing gradientine bagh oldugu
disinidlmektedir (2). Klinik olarak siklikla solda
gorilen varikoselin izole olarak sagda
goriilmesi oldukca nadirdir. izole sag testikiiler
varikoselde siklikla sag testikiiler vene ya da
vena kavaya basi yapan intraperitoneal kitleler
veya portal hipertansiyon olusacagl ongorilir
(3, 4). Bu yazida kitle ve portal hipertansiyon
bulgusu olmayan, safeno-femoral yetmezlik ile
beraber tespit edilen izole sag varikosel olgusu
sunulmustur.

Yetmis yasinda erkek hasta 20 yildir devam
eden sag skrotumda sislik nedeni ile
poliklinigimize basvurdu. Oykisiinde kalp
damar cerrahisi kliniginde varis tedavisi aldig
ve cerrahi bir tedavi uygulanmadigi 6grenildi.
Yapilan fizik muayenede sag skrotumu
tamamen dolduran en genis capi yaklasik 15
mm’yi bulan grade Ill varikoseli mevcut idi
(Resim 1a,b). Varikoselin varligi ve vyapisi
Doppler ultrasonografi ile degerlendirildi.
Dopplerde safeno-femoral yetmezlik ile uyumlu
olan bulgulari mevcuttu (Resim 2 a,b).
Magnetik rezonans gorintilemesinde klinige
neden olabilecek abdominal basi yapan kitle ya
da anormal ven6z baglanti yoktu. Hasta ileri
yasini gerekce gostererek operasyon olmayi
reddetti. Damar cerrahinin gorisleri alinarak
hastanin poliklinik kontroliiyle izlenmesine
karar verildi.

Pampiniform pleksus spermatik kord boyunca
ylkselip birleserek testikiler veni olusturur ve

solda renal vene, sagda ise dogrudan vena
kavaya dokdalir. Testikliler ven derin inguinal
halka arasinda multiple baglantilar olabilir.
Bunlar ayrica retroperitonel, perirenal ve
lumbar venler ile paralel baglantilar icerebilir
(5). Varikosel bu venlerin anormal dilatas-
yonudur (1).

Literatur gbzden gegirildiginde izole sag
varikosel siklikla vendéz kompresyona neden
olan multiple intraabdominal patolojiler, renal
timorler ile olusan kitle etkisi, portal
hipertansiyon ve kalp yetmezligi sonucunda
olusabilir (6). Alberti ve ark. izole sag
varikoselin goriilme sikligini % 0.6 olarak
bildirmislerdir (7). Sunulan vakada dev sag
varikoselin etiyolojik incelenmesine yonelik
yapilan abdominal Doppler ultrasonografide ve
kontrastli MR’da abdominal kitle ve venoz
kompresyon tespit edilmedi. Hastada Doppler’
de tespit edilen safeno-femoral bileske
yetersizligi disinda varikosel olusumunda etken
olabilecegi disliniilen ek patoloji saptanmadi.

Varikosel ile safenofemoral yetmezlik arasinda,
valvuler yetersizlige bagli olarak fizyopatolojik
ve hemodinamik ydnden benzerlikler bulun-
maktadir (8-10). Ciacco ve ark, primer
varikoselli hastada yaptiklari galismalarinda %
85,7 oraninda tek vya da ¢ift tarafl
safenofemoral yetmezlik ve % 62 oraninda da
valviiler yetmezlik saptanmistir (8).

Karadeniz ve ark, adelosan yas grubunu iceren
primer varikoselli hastalardaki calismalarinda;
25 hastasinin 21’inde safenofemoral yetmezlik
saptamis ve kontrol grubu ile arasinda
safenofemoral yetmezlik agisindan anlamli fark
bulunmus ve bu iliski dogrulanmislardir (8).
Yildiz ve arkadaslar da varikosel ve safeno-
femoral bileske yetmezliginin birlikte sik
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goraldugini  vurgulamistir ~ (10).  Ancak
calismalarinin sonucunda varikoselin tarafiyla
safeno-femoral yetmezlik arasinda iliski bulu-
namamis, ek olarak bilateral varikoselde daha
stk ven6z yetmezlik oldugu tespit edilmistir
(10).

Abdominal basi nedeni olmayan izole sag
varikosel ender gorilen bir durumdur. Bu
klinigin beraberinde safeno-femoral yetmezlik
olmasi varikosel olusumundaki patogenez ile
ilgili 5nemli bir kanit olabilir.
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Sayin Editor;

Eriskin trakeasi yaklasik 10-13 cm uzunlugunda,
krikoid kikirdaktan karinaya kadar uzanan tip
seklinde bir organdir. Krikoid kikirdaktan, her
iki ana bronsun lobar brons dallarini verdikleri
noktalar arasinda kalan trakea ve her iki ana
bronstaki travmatik yaralanmalara trakeo-
bronsial ruptir adi verilmektedir. Kint
travmalarda brons riptlri seyrek olarak
gorilmekle beraber son derece dramatik,
hayat! tehdit edici bir durumdur. Olgularin
%30’u mortal seyreder ve 6limlerin %50'si de
olaydan sonraki ilk bir saat icinde gerceklesir.
Bununla birlikte, zaman zaman gozden
kacirilacak kadar hafif bulgularla seyretmesi de
nadir degildir (1-4).

37 yasinda erkek hasta trafik kazasi sonrasi acil
servise kabul edildi. Fizik muayenesinde
solunum yetmezligi, cilt alti amfizem ile uyumlu
krepitasyon vardi. Direkt grafilerinde sag
asetabulum kirigi ile akciger grafisinde trakea
cevresinde vertikal yerlesimli hava degerlerine
ait slpheli gorinimler izlendi (Resim 1).
Bilgisayarli tomografi (BT) kesitlerinde; boyun
sag vyarida trakea ve sag ana karotis arteri
cevreleyen serbest hava dansiteleri ve
mediyastinal, perikardiyak alanlarda hava
dansiteleri izlendi (Resim 2A-2B). Koronal
multiplanar reformat goriintiilerde trakeanin
karina-sag ana brons bileske dizeyinde riptir
ile  uyumlu trakea posterior duvarinin
devamsizligina ait gorinim mevcuttu (Resim
3A-3B).

Trakeobronsiyal  yaralanmalarda en  sik
saptanan radyolojik bulgular ise pnémotoraks,
pnémomediastinum, cilt alti ve derin yumusak
doku planlarinda serbest hava degerlerinin
izlenmesidir (5). Ancak; literatirde trakeo-
bronsiyal yaralanmalarin %10 kadarinda akut
dénemde hicbir radyolojik bulguya rast-
lanmamakta ve olanlarin da %30’unun gozden

kacabilecegi bildirilmistir (4). Bizim vakamizda
da direkt grafi gozden kacabilecek dizeyde
vertikal yerlesimli paratrakeal serbest hava
degerleri izlenirken ince kesit aksiyel ve koronal
reformat gorintllerde toraksta serbest hava
degerleri ile  trakea raptlrd lehine
degerlendirilen goriiniim izlendi.

Resim 1: Arka-6n akciger grafisinde boyun alt
kesiminde ve Ust mediasten diizeyinde vertikal
yerlesimli hava dansitesinde gériiniim izlenmekte.

Resim 2: Bilgisayarl toraks tomografisinde trakea ve
sag ana karotis arter cevresinde (A) ve etraf
dokulardan diseke olmus 06zofagus (beyaz ok)
cevresinde (B) hava dansiteleri izlenmekte.

Trakeal yaralanmalarin %80 karina
cevresindeki 2,5 cm’lik kesimde gercek-
lesmektedir. Trakeada %15, distal hava
yollarinda ise %5 oraninda vyaralanma
gorilmektedir. Kesin tani bronkoskopik dege-
rlendirme ile konulabilir (1,2,6). Ayrica trakea
yaralanmalarina eslik eden diger yaralanmalar
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ise larinksin rekurren sinir yaralanmasi,
O0zafagus vyaralanmasi, kot fraktirleri, vyiz
travmasi, pulmoner kontlizyon, intraabdominal
yaralanma, kafa travmasi ve spinal kord yara-
lanmalari sayilir (5). Mortalite bliyik oranda
eslik eden yaralanmalara bagl olup mortaliteyi
etkileyen faktorler; yaralanmanin lokalizasyonu
ve yaralanmanin seklidir (3).

Sonug olarak trakeobronsial riiptiir tanisindaki
zorluklar tedavide gecikmeye neden olabilir.
Travmatik acil hastalarda, ince kesit BT
incelemesi ve multiplanar reformat goruntiler
saglayacagl onemli katkilar ile trakeobronsial
rptdr tanisi igin kullanilabilecegi unutul-
mamalidir.
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Nadir bir kongenital anomali olan retrocaval iireter

Retrocaval ureter which is a rare congenital anomaly

Soner Cobanl, Ali Tekin®
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Sayin Editér;

Retrocaval (reter, 1893 vyilinda ilk defa
hochstetter tarafindan rapor edilmistir (1).
Hastalar Ureter obstriiksiyonun siddetiyle
oranti olarak sag lumbar agr sikayetiyle
basvururlar. Retrocaval ireter degisik derecede
hidronefroza ve azinsanmayacak oranda da tas
olusumuna sebep olmaktadir. Bu olgu da
lumbar agrinin nadir bir sikayeti olan retrocaval
Ureteri sunduk.

Dort yildir epigastrik ve sag lombar agri sikayeti
olan hasta agrilarindan dolayr  doktor
basvurusunda yapilan tetkiklerde sag da grade
2 hidronefroz tanisi ile ileri tetkik ve tedavi

amagh kurumumuza sevk edilmis. Hastanin
yapilan intra Vendz Pyelografi (IVP)'sinde sag
bobrekte hidronefroz, L3 vertebra seviyesi
Uzerinde Ureterde dilatasyon ve bu seviyede
ters J deformitesi saptandi (Sekil 1).

Sekil 1. Operasyon oOncesi IVP'deki ters J
deformitesi.

Sekil 2. Operasyon oncesi BT'de retrocaval Ureter
gorunimi

Hidronefroz ve mediale kayma sebebini aras-
tirmak amaciyla gekilen bilgisiyarli tomografi
(BT)'de tip 1 retrocaval Ureter tanisi konup
operasyon karari alindi (Sekil 2).

Sag flank insizyon uygulanarak yapilan
operasyon da Ureterin L3 seviyesinde
kinglestigi ve Vena Cava inferior (VCi)un
arkasina gecerek, VCi tarafindan, basiya
ugradigi goézlendi. VCi arkasinda kalan kisim
eksize edilerek lreter VCi éniinde double J

kateter konularak ug¢ uca anastomoz edildi
(Sekil 3). Postoperatif 1. ayda DJS gekildi.

1 \ 4 > b i
Sekil 3. Operasyon esnasin da retrovaval Ureter
goérinimdi. (VCi: Vena Cava inferior)

Retrocaval (ireter, VCi’'un anormal gelisimi
sonucunda meydana gelmektedir (2). Ureterin
VCi posteriorundan gegtikten sonra VCi ve Aort
arasindan VCi 6niine, oradan da laterale
yonelmesinden dolaylr circumcaval (reter
terimi, retrocaval ve postcaval {reter
terimlerinden daha ¢ok tercih edilmektedir
(1,3).

Retrocaval lireter insidansi 1000 canli dogumda
1 dir. Situs inversus ya da VCi dublikasyonu
haric sag taraftadir (4). Genellikle 3. ila 4.
dekatlarda hastalar ortaya cikar (5). Klinikte
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erkeklerin kadinlara orani 2,8 kat iken,
kadavralarda erkek kadin orani 3 ila 4/1 goriltr

(6).

Retrograt Ureterin 2 tipi tanimlanmistir. Tip 1
daha sik gorilen formdur. Tip 1 retrograt
ureter, L3-4 seviyesinde VCi arkasina gegmekte
ve dilate proksimal Ureter segmenti ters J
seklide goritlmektedir. Tespit edilen dilatasyon,
Ureteral kinglesme, adinamik segment veya
psoas basisina bagli olarak gelismektedir (2).

Tip 2 retrograt lreter VCi arkasina (rete-
ropelvik juntion (UPJ) seviyesinde gecmekte,
nadiren dilatasyona neden olarak UPJ
darliklariyla karisabilmektedir (2). Ginimuzde
VCi anormallikleri ve retrocaval iireterde en iyi
tani araci spiral BT dir (4,7). Test noninvazivdir
ve VCi ile {reterin anastomoz iliskisini
tanimlamada kusursuzdur.

Sikayeti olmayan ve kaliektazisi az olan hastalar
icin gozlem disinda bir tedavi yoktur.
Hidronefrozu gelisen veya semptomlari ortaya
¢ikan hastalar icin cerrahi tedavi gerekir. Tedavi
genellikle tireterin kesilerek VCi 6niinde ug uca
anastomuzdur (2,8). Bu islemler hem kozmetik
avantajlari hem de minimal invaziv bir yontem
olmasi  nedeniyle laparoskopik olarakta
yapilabilir (9).
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A rare cause of gastrointestinal hemorrhage: ileal gastrointestinal stromal tumor

Gastrointestinal kanamanin nadir bir sebebi: ileal gastrointestinal stromal tiimér

Barig Y|Imaz1, Merih A|tl0k3, Bora Aktasl, Bulent Yllmazz, Fuat Ekiz'
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A 34 vyear-old man was admitted to our
hospital with acute onset of rectal bleeding. He
had no history of any disease, medications or
other symptoms. His vital signs were within
normal limits. Physical examination and digital
rectal examination were unremarkable.
Hemoglobin level was 10 g/dl on admission
and this went down to 6 g/dl on 2 days. A total
of 10 units of blood transfusion were given to
the patient. Colonoscopy was unremarkable,
but it revealed fresh blood coming from a
proximal source. Following upper endoscopy
was normal. Angiography, scintigraphy, capsule
endoscopy and enteroscopy could not be
performed due to the absence of these
opportunity in our hospital. Hence, an
abdominal computed tomography scan was
performed, on which was detected an ileal
mass (Figure 1) and then therapeutic and
diagnostic  explorative laparotomy were
decided. At laparotomy, a mass with 6 cm in
diameter originated from ileum was detected
(Figure 2). The mass was surgically removed
and an end-to-end anastomosis was carried
out. Histopathological and immune-
histochemical  examination revealed a
gastrointestinal stromal tumor (GIST) with clear
resection margins and CD117 positive staining.

GIST is the most common mesenchymal tumor
in the gastrointestinal (GI) tract. The most
common clinical presentation of GIST is Gl
bleeding (1). To date, several cases of ileal GIST
that presented with overt GI hemorrhage have
been reported (2, 3). We report an unusual
case of an ileal GIST that presented with an
acute severe Gl hemorrhage, as well. However,
our report highlights the diagnostic importance
of an abdominal computed tomography in the
absence of angiography, scintigraphy, capsule
endoscopy and enteroscopy.

Figure 1. An ileal mass on abdominal computed
tomography.

Figure 2. At laparotomy, a mass with 6 cm in
diameter originated from ileum was detected.
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Gebelikte tromboembolik hastaliklara tanisal yaklasim

The Management of Tromboembolic Diseases in Pregnancy
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Ozet

Gebelik ve postpartum dénem ven6z tromboemboli (VTE)
icin kanitlanmis risk faktoradir. Giniimizde pulmoner
emboli (PE) gebelik ile iligkili olimlerin o6nemli
nedenlerindendir ve anne  olumlerinin  %20’sini
olusturmaktadir. Her 10 derin ven trombozundan (DVT)
birinde PE gelistigi bilinmektedir. VTE tanisi semptomlarin
ve bulgularin gebeligin beklenen fizyolojik degisiklikleriyle
benzer olmasi nedeniyle olduk¢a zordur. Gebelikte VTE
tanisinin  gecikmeden konmasi ve uygun tedavinin
diizenlenmesi gebenin ve fetusun komplikasyonlardan
korunmasi igin hayati Onem arzeder.Tanisal islemler
sirasinda olusabilecek radyasyon maruziyeti de dogru
goruntileme  yo6nteminin  uygulanmasinin ~ 6nemini
gostermektedir. Bu derlemede gebede
karsilasabilecegimiz tromboembolik hastaliklara tanisal
yaklasim basamaklari gbzden gegirilmistir.

Anahtar Kelimeler: Gebelik, Tromboembolik Hastaliklar.

Abstract

Pregnancy and postpartum period are well-established risk
factors for venous thromboembolism (VTE). Currently
pulmonary embolism (PE) is a leading cause of pregnancy
related mortality and responsible for 20 percent of
maternal deaths. PE is known to occur in one of every 10
deep vein thrombosis (DVT). The clinical diagnosis of VTE is
challenging because of the overlap of sighs and symptoms
between physiologic changes and development of PE or
DVT. Accurate and early diagnosis is important in
pregnancy to prevent fetus and pregnant from
complications. And also accurate imaging is essential
because of the anxieties relating to fetal radiation exposure
during diagnostic procedures. In this review diagnostic
algorithm of VTE discussed for accurate and reliable
management in pregnancy.

Keywords: Pregnancy, Thromboembolic Diseases.

Giris

Gebelik vendz tromboemboli i¢in kanitlanmis
bir risk faktoridir. VTE yaklasik olarak 1600
gebelikte 1 gorilir (1). Gebelikte VTE yalniz alt
ekstremite derin ven trombozu (DVT) seklinde
gorilebilecegi gibi pulmoner emboli (PE) ile
birlikte gorilebilir. Gebe olmayan ayni yastaki
kadinlara gore gebelerde VTE 4-50 kat daha
fazla gorilir (2).Postpartum donemde ise
antepartum déneme gore yaklasik 5 kat, gebe
olmayanlara gore 15-25 kat fazla izlenmektedir.
Gebelikte semptomatik DVT oraninin %0.05 —
0,3 oldugu ve her 10 DVT'den birinde pulmoner
emboli (PE) komplikasyonu gelistigi bildi-
rilmistir (3). PE anne 6limi nedenleri arasinda
6. sirada olup, maternal mortalitenin %20-
30’undan sorumludur (4). Bu yiizden pulmoner
emboliye bagl anne 6limlerini 6nlemede, VTE
saptanmasi ve zamaninda antikoagulan tedavi
baslanmasi hayati 6nem tasimaktadir.

Risk Faktorleri

Gebelik fizyolojisi zaten VTE ve PE igin bash
basina bir risk faktoridir. Virchow triadi olarak
tanimlanan hiperkoagitlabilite, vaskiler hasar

ve staz  gebelikte  gelisen  fizyolojik
degisikliklerle birlikte ortaya c¢ikmaktadir.
Gebelikte, hormonal degisim sonucu venoz
kapasitedeki artis, uterusun ventz vyaplilara
mekanik basisi ve immobilite staza neden olur.
25 ve 29. haftalar arasinda ve dogumdan 6
hafta sonrasinda bacaklardaki vendz akim
hizinda yaklasik %50 azalma tesbit edilmistir
(5). Ayni zamanda erken postpartum periyodda
gorilen artmis VTE riski dogum ile baglantih
olan vaskuler hasar ve uteroplesental yiizey
degisiklikleri ile de iliskilidir. Forceps, vakum
uygulamasi, sezaryen dogum vaskuler intimal
hasari arttirabilir (1).

Gebelik, trombojenik ozelliktedir.
Hiperkoagtilasyon dogum ve sonrasinda anneyi
kanamadan korumak icin gereklidir.
Koagulasyon faktérlerinden VII, VI, X ve von
Willebrand faktor ile fibrinojen artar. Serbest
protein S, baglayici proteininin artmasina bagl
azalir. Plazminojen aktivatoér inhibitor tip |
dizeyi 5 kat artar. Sonug olarak,
prokoagiilanlar ile antikoagilanlar arasindaki
denge degisimi nedeniyle trombojenik ozellik
artar (6).
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Tum gebelerde ayni fizyolojik mekanizmalarin
sdzkonusu oldugunu duslintrsek, VTE gelisen
gebelerde bunu kolaylastiran risk faktorleri
mevcuttur. Gebeligin her evresinde gebe
olmayan ayni yas populasyona gére VTE orani
fazla olsa da postpartum dénem en riskli
periyoddur. Risk faktoérlerini antepartum ve
postpartum olarak ayirirsak  antepartum
donemde c¢ogul gebelik, varikdz venler, Uriner
sistem enfeksiyonu, diyabet, sezaryen disinda 3
glinden fazla olan hospitalizasyon, vicut kitle
indeksinin 30 kg/m2 (zerinde olmasi ve ileri
anne yasl (235) 0On plana cgikan risk faktorleri
iken; postpartum donemde sezaryen dogum,
komorbiditeler  (varikéz venler, kardiyak
hastaliklar vs), viicut kitle indeksinin 25 kg/m2
Uzerinde olmasi, erken dogum, obstetrik
kanama, oli dogum, ilerlemis anne yasl,
hipertansiyon ve sigara 0©One c¢ikan risk
faktorleridir (7). Gebelerde trombofilik genetik
risk faktorleri bulunmasi da DVT riskini belirgin
olarak arttirmaktadir. ACCP (The American
College of Chest Physicians ) kilavuzuna gore,
gebelikte DVT gelisen hastalarin yaklasik
%50’sinde kalitimsal trombofili bulunmaktadir
(4). Yapilan calismalarda gebelerde Faktér 5
Leiden mutasyonu riskinin 3 kat (8),

Antitrombin 3, Protein C ve Protein S eksikligi
riskinin 8 kat (9), bilinen antifosfolipid
sendromu riskinin 5 kat arttigl bildirilmistir
(10).

Gebelerde gelisen DVT'de anatomik
lokalizasyonda da bazi farklar bulunmaktadir.
Normalde, DVT’'nin sol alt ekstremitede
gorilme orani %55 iken, gebelerde bu oran
%80-90’a ¢ikmaktadir. Bunun, sag iliak arter ve
ovarian arter ile bliylmus uterusun sol iliak
vene basi yapmasina bagli oldugu
diistiniilmektedir. iliyofemoral bélgede gelisen
DVT gebe olmayan kadinlarda %9, gebelerde
ise %70 oraninda saptanmistir. iliyofemoral
DVTler kopmaya ve kan yoluyla hareket
etmeye daha yatkindir, bu da PE riski acisindan
oldukca 6nemlidir. Bunun yaninda, gebelerde
DVT’nin pelvik venlerde goriilme orani normal
populasyona goére daha fazladir. Fakat
prevelansi tam olarak bilinmemektedir (11).

Sekil 1: Gebelikte derin ven trombozu sliphesi olan hastaya yaklasim.

' Klinik olarak akut DVT stphesi olan gebe |

kisminda sisme)

Klinik olarak iliak DVT suphesi
(sirt veya kalca agrisi/alt ekstremite Ust

KUSG
{1 hafta sonra)

! Antikoagulan Tedavi |
1

Doppler USG
! Anormal I !Akum yok I
1 7

degil

BT Venografi/
MR

KUSG: kompresyon ultrasonografi, DVT: Derin ven trombozu MR: Manyetik R6zenans Gériintileme.
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TANI

Gebelikte VTE tanisinin konulmasi genellikle
zordur. Tani  zorlugunun  sebebi  VTE
semptomlarinin  gebelikte gelisen semp-
tomlarla karismasindan ve ebeveyn ve
klinisyenlerin  fetusun kigik miktarlardaki
iyonizan radyasyona bile maruz kalmasini
istememelerinden kaynaklanmaktadir. Gebelik-
te gorilen hemodinamik degisikliklerden kay-
naklanan semptomlarla VTE'nin semptomlarini
ayirt edebilmek gerekmektedir. Bacakta sisme
ve rahatsizlik, dispne (%70), takipne, tasikardi
gebelikte  sik  karsilasilan  yakinma  ve
bulgulardir. Alt ekstremitede agn, sislik ve/
veya eritem, Isl artisl, hassasiyet oldugunda
DVT dustndurir. Tum bacakta sislik ve/ veya
alt abdomen, kalga ve sirt agrisi oldugunda iliak
ven trombozu acgisindan da dikkatli olunmahdir.
Nefes darhg sikayeti de gebelik ilerledikgce
artmaktadir. Ozellikle nefes darliginin olagan
disi artmasi ve DVT semptomlarinin eslik
etmesi PE acisindan dnemli ipuglaridir. Gebede
akut gelisen dispne, ploretik agr ve
hemoptiziden biri veya birkagi goruldiglinde
PE agisindan uyanik olunmalidir. Gebelikte
tromboembolik hastalik tanisina giden vyol,
oncelikle klinik kuskudan ge¢cmektedir.

Klinik olasilik belirlenmesi yada tahmini igin
kullanilan skorlama sistemleri gebelerde daha
dikkatli degerlendirilmelidir.  Aktif kanser,
gecirilmis cerrahi geng saglikli gebede nadirken,
alt ekstremite 6demi gibi semptomlar gebelige
bagl saptanabilir. Amerikan toraks dernegi ve
torasik radyoloji derneginin 2011 yilinda
yayinladiklari  kilavuzda Wells Modeli ve
Cenevre Kriterleri gibi klinik olasilik skorlarinin
gebe hastalarda onaylanmadigi bildirilmistir
(12). Fakat Cutts ve ark. tarafindan yayinlanan
Wells kriterlerinin  ventilasyon perflizyon
sintigrafisi ile korele edildigi 183 hastayi iceren
retrospektif bir calismada ise modifiye Wells
kriterlerinin sensitivite ve negatif prediktif
degeri %100’e yakin bulunmustur (13). Bu tir
modifiye Wells kriter olarak yapilandiriimis
klinik modeller gebelikte yararli olabilir, fakat
daha ileriye donlk degerlendirmeler
gerekmektedir.

DVT tanisinda kullanilmasi 6nerilen LEFt Klinik
olasilik kurali ise gebelerde DVT’nin sol taraf
agirlikh  olarak gortlmesi gercegi (izerine
dayandirilmistir.  Ug¢ objektif kriter DVT'yi
ylksek oranda 6n gordiriir. Bunlar sol bacakta
semptomlarin olmasi (L), baldir ¢aplari arasinda
>2 cm Gzerinde fark olmasi (E) ve ilk
trimesterde ortaya cikmasidir (Ft). Gebelerde
bu kriterlerden 0, 1, 2 ya da 3 tanesinin
varliginda sirasi ile DVT saptanma ylizdesi 0, 16
ve 58’dir (14). DVT’'nin dislanmasinda heniz tek
basina standart test olarak kullanilmamaktadir
ve klinik pratikte kullanilmasi icin daha genis
populasyonlarda ileri prospektif ¢alismalara
ihtiyag vardir.

Labaratuvar Tetkikleri

Fibrin yikim Grlint olan D-dimer diizeyleri, DVT
ve PE tanisinda kullanilmaktadir. Gebe olmayan
olgularda D-dimer dustklGgi klinik olasihlik
skorlar veya kompresyon ultrasonografisi ile
kombine edildiginde DVT ve PE tanisini yliksek
oranda dislanmasina yardimci olur. Gebelerde
negatif prediktif degeri yiliksek olmasina
ragmen, pozitif prediktif degeri dusiktir. D-
dimer seviyesi gebelik sirasinda fizyolojik olarak
ylksektir. Gebelik boyunca degeri gittikce
artar, dogum ve erken postpartum déneminde
zirve yapar. Fakat bu periyodlara ait belirlenmis
referans degerleri yoktur. Gebeligin ilk 20
haftasinda  hastalarin ~ %50’de  D-Dimer
diizeyinin yiksek olabilecegi belirtiimektedir.
Dolayisiyla bu periyoddaki hastalarda negatif D-
Dimer seviyesi DVT ve PE’nin dislanmasinda
kullanilabilir. Kovak ve ark. yaptigi calismada
tromboembolik hastalik tesbit edilen gebelerde
daha ylksek D-dimer diizeyleri saptanmistir. Bu
degerlerin tanida klinisyene kolayhk
saglayabilecegi ve erken tanida yardimcl
olabilecegi duslinilmektedir. Gebelikte daha
yliksek cut-off degerleri kullanabilmek icin
genis ¢capta prospektif calismalara ihtiyag vardir
(15). Gebelikteki dusik sensitivite ve spesifitesi
gbdz 6niline alindiginda ylksek D-dimer VTE igin
diagnostik degildir. Duslik olmasi ise sadece
VTE sUphesini azaltir, fakat dislatmaz.
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Arterial kan gazlari degerlendirildiginde,
solunumsal alkaloz hem gebelikte hem PE de
gorilebilen ortak bulgudur. Normal akciger
grafisi ile birlikte hipoksemi gebelikte PE klinik
siphesini arttirmalidir.  Gebelikte 3. Tri-
mesterde sirtlisti  konumdayken parsiyel
oksijen basinci (Pa02) daha disik olabilecegi
icin, arteriyel kan dik konumdayken alinmahdir.

Radyolojik Tetkikler

DVT tanisinda kompresyon ultrasonografide
proksimal venlerdeki azalan kompresibilite tani
koymada yardimci olur. Gebelerde de
proksimal ven trombozu icin  ylksek
sensitivitesi (%95) ve spesifitesi (>% 95) vardir
(16). Gebelerde doppler ultrasonografi ile sol
lateral dekiibit pozisyonda solunum ve Valsalva
manevrasi ile akimdaki normal varyasyonlarin
izlenmemesi izole iliak ven trombozunu da
disindirmelidir.  Trombus  saptandiginda
antikoagulan tedavi hemen baslanmalidir.
PE’den suphelenilen gebelerde, DVT semptom
ve bulgulari varsa, bilateral alt ekstremite
kompresyon ultrasonografisi ©nerilir. Pozitif
saptanirsa antikoagulan verilir. Eger negatifse

ileri inceleme gerekir. DVT semptom ve
bulgulari yoksa, alt ekstremite kompresyon
ultrasonografisi yerine toraks incelemelerine
oncelik verilebilir (12). Pelvik ve kalf ven
trombozu tanisi igin kompresyon ultra-
sonografisinin sensitivitesi duslktir (17). Kalf
venlerinde tromboz siphesi varliginda seri
kompresyon ultrasonografisi (3. ve 7. gin)
tanida yararlidir (18).

Magnetik  Rezonans Goérintileme (MRI)
femoral ve pelvik trombusleri saptamada
kullanilabilir. Gebe olmayan popilasyonda
sensitivitesi yaklasik olarak %100 oraninda
bildirilmistir, fakat gebelikte karsilastirmali
calisma olmadigl icin glvenlilirligi
kanitlanmamistir  (19). Venografi ise gebe
olmayan popilasyonda altin standarttir.
Gebelikte  glvenlik  agisindan  calismalar
yetersizdir. Fetlise ionize radyasyon riski,
femoral ven kanulizasyonunun zorluklari ve
abdominopelvik  koruma ile iliofemoral
trombus saptamadaki disiik sensitivitesi, ayni
zamanda alternatif tani yontemlerinin varligi
kullanihrhgini azaltmistir (16).

Sekil 2: Pulmoner emboli sliphesi olan hastaya yaklasim.
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DVT tani algoritmasini 6zetlersek, gebede akut
olarak DVT suphesi oldugunda Oncelikli
secilecek tani yontemi kompresyon ultra-
sonografisidir. ilerlemis gebeliklerde hasta sol
lateral dekibit pozisyonunda yapilmalidir.
Pozitif saptanirsa antikoagulan tedavi hemen
baslanmalidir. Negatif test gebede DVT tanisini
dislatmaz. Yuksek klinik olasilik var ise (iliak ven
trombozunu distindiren kalca ve bacakta sislik
gibi) iliak ven trombozunu aydinlatmak igin
doppler USG vyapilabilir. Vendéz akim hizinin
yoklugu antikoagulan tedavi endikasyonudur.
Akimda degisiklik tesbit edilmemesine ragmen
yuksek klinik olasilk varsa ileri tetkik igin BT
venografi ya da MRI segilebilir. Bu sirecte
hastaya ampirik antikoagulan tedavi onerilir.
Gebede disuk klinik olasiik varsa ampirik
antikoagulan vermeden 3. ve 7. gin yapilan
seri ultrasonografisi ile takip edilir. Eger
yapilamiyor ise alternatif olarak D-dimer
seviyelerine bakilabilir. D-dimer 500 ng/mL’den
(ELISA) diisiik ise DVT dislanabilir. Kompresyon
ultrasonografisi ve MRI ile radyasyon
maruziyeti s6z konusu degilken kontrastli
venografi ile anne ve fetislin radyasyona
maruz kalabilecegi de gozoninde tutulmahdir
(Sekil 1).

Pulmoner emboli stiphesi olan gebelerde tani
icin kullanilacak goriintileme yontemlerinden
birinin digerine Ustinligunid gobsteren glicli
kanitlar mevcut degildir. Tercih hekimin
insiyatifine, hasta tercihine, komorbiditelere ve
potansiyel toksisitelere gbre yapilmaldir.
Pulmoner emboli slphesi olan gebelerde
Kompresyon ultrasonografisi, gebeyi ve fetusu
radyasyon maruziyetinden korumak icin ilk
basamak  tetkik olarak  dustndlmelidir.
Kompresyon ultrasonografisi ile tromboz
saptanmadi ise posteroanterior akciger grafisi
ilk basamak tani yontemi olarak segilmelidir
(12). Higbir akciger radyoloji bulgusu PE igin
sensitif yada spesifik degildir. Fakat alternatif
tanilar diglar ve ileri goriintiileme segiminde
yol gosterir. PE siiphesi olan gebelerde, normal
akciger grafisi mevcut ise bilgisayarli tomografi
pulmoner anjiyografi (BTPA) den 0&nce
ventilasyon / perfizyon (V/P) sintigrafisi ilk
secilecek tani yontemi olarak onerilmektedir
(12). PE stuphesi olan 304 gebede, gebelikte ve
postpartum donemde yapilan c¢alismada
akciger grafisi normal olan grupta V/P (%90) ile

kesin tanisal sonug elde etme orani BTPA’dan
(%70) daha yuksek olarak saptanmistir (20). PE
suphesi olan gebelerde V/P sintigrafisi sonucu
halen siphe siriyor ise yalniz klinik takip
yerine ileri tanisal degerlendirmeye devam
edilmesi  6nerilmektedir.  ileri  inceleme
yapilmaya karar verilirse de ilk tetkik olarak
BTPA tercih edilmelidir (12).

PE sliphesi olan gebelerde, akciger grafisinde
lezyon mevcut ise V/P sintigrafisinden 6nce
BTPA ilk secilecek tani yontemi olarak
onerilmektedir. Cahill ve ark. akciger grafisinde
lezyon saptanan gebelerde BTPA (%16,4) ile
karsilastirildiginda V/P (%40) gore daha dusik
tanisal orana sahiptir (20). MR anjiografinin
gebelerde kullanimi icin yeterli kanit yoktur.
Fetus (zerinde godoliniumun uzun dénem
etkileri net olmadigindan rolatif olarak
kontrendikedir (21). PE sliphesi olan gebede
tanisal yaklasim algoritmasi  Sekil 2’'de
Ozetlenmistir.

Radyasyon Maruziyeti

Fetal maruziyet degerlendirildiginde fetis
acisindan <50 mGy altinda maruziyet 6nemsiz
kabul edilir. GUnluk hayatta bir bireyin maruz
kaldigi cevresel kaynakli radyasyon dozunun
her yil igin 2,7 mSV oldugu ve dokuz ay
boyunca fetis ig¢in bu doz yaklasik 1mGy
esdeger oldugu bildirilmistir  (22). V/P
sintigrafisinin mi yoksa BTPA daha glvenilir
oldugu lizerine konsensus yoktur. Her ikisi igin
Olgllen degerler gebelik boyunca alinan 0,5-1
mSv (1mGy) esdeger ya da daha dusuktir (22).
100 mGy altindaki fetal dozlarda gebelik
sonlandiriimasi disliniilmez. Annede meme ve
akciger kanseri radyasyonla iliskili mortalite ile
baglantili olarak daha yiiksek risk mevcuttur.
Fakat yapilan calismalarda 200 mGy altinda
meme kanseri riskinde artis saptanmamistir
(23). Memenin maruz kaldig radyasyon dozu
yaklasik V/P’de 0,28 mGy ve BTPA’ da ise <20
mGy’ dir (23). BTPA, V/P sintigrafisine gore
daha az fetal radyasyon dozu (0,130 mGy-0,74
mGy) verirken daha yliksek maternal radyasyon
dozu verir (7,3 mGy-0,9 mGy) (24, 25). Akciger
radyolojisi, V/P, pulmoner anjiografi birlikte
yapildiginda 0,5 mSv dan daha az fetal
radyasyon dozu verir. Bu belirgin fatal anomali
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yapacak dozun ¢ok altindadir (24, 25). BTPA ve
V/P sintigrafisi radyasyon dozunu azaltmak icin
modifiye edilmelidir.

lyonize kontrast maddenin fetus izerindeki
etkileri tam olarak aydinlatilamamistir. iyonize
kontrast madde yada gadolinium intraventz
verildikten sonar plesentaya ordan amniyotik
siviya ve fetal dolasima gecer (26). Neonatal
hipotiroidizm agisindan 344 BTPA vyapilan
gebede dogumda bebekte normal tiroksin
dizeyleri saptanmistir (27). Teratojeniteyi
gosteren hayvan deneyi mevcut olmadigi igin
iyonize kontrast maddeler FDA tarafindan
Kategori B olarak degerlendiriimektedir.
Gadolinium kullaniminda fetal teratojenite
tesbit edilmemistir. Fakat yliksek dozlarda ve
uzun maruziyetlerde hayvan deneylerinde
teratojenite tesbit edilmistir.Bu ylzden FDA
tarafindan Kategory C olarak degerlen-
dirilmektedir.

Sonu¢ olarak gebelikte VTE riski tesbit
edildiginde algoritmalara bagh kalarak en az
radyasyon maruziyeti olan tetkikten baslayip
sistematik bir sekilde hastaya yaklasiimalidir.
Gebeye hem kendisi hem de fetls icin
olusabilecek radyasyon maruziyeti risklerinin
anlatilmasinin yanisira VTE tanisi atlandiginda
olusabilecek riskler hakkinda net bir sekilde
bilgilendirilmelidir. islemlerden énce mutlaka
hastadan onay formu alinmasina dikkat
edilmelidir. Bu algoritmalarin dogrulanmasi,
radyasyon ve kontrast maddenin fetls ve gebe
Uzerine etkilerinin netlesmesi icin genis capli
arastirmalara ihtiyag vardir.
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Ozet

Meme elastografi, meme lezyonlarinin
karakterizasyonunda mamografi ve ultrasona katki
saglayan vyeni bir tekniktir. Bu teknik, tipki klinik
palpasyonda oldugu gibi lezyonun gerilimi ve sertligi
hakkinda  bilgi verir.  Klinik  kullaniminda  gerilim
(kompresyon elastografi ) ve shear wave ( makaslama
dalgasi) elastografi olarak iki yéntem bulunmaktadir: Klinik
¢alismalar bu teknigin meme lezyonlarinin benign- malign
ayriminda faydali oldugunu gostermistir. Bu gelisme
benign lezyonlara daha az biyopsi yapilmasini
saglayacagindan oOnemlidir. Bu derleme, elastografi
tekniginin temellerini, incelemenin nasil yapildigini,
goruntulerin  yorumu, artefaktlar ve major klinik
¢alismalarin sonuglarini igermektedir. Uygulanmasi kolay
bir yontem olmakla birlikte dogru yoruma izin verecek
yeterlilikte gorintllerin alinabilmesi igin teknik bilgi ¢ok
6nemlidir.

Anahtar Kelimeler: Ultrason elastografi, meme.

Abstract

Breast elastography is a new sonographic technique that
provides additional information on breast lesions over
conventional sonography and mammography. This
technique provides information on the strain or hardness of
a lesion, similar to a clinical palpation examination. Two
techniques are now available for clinical use: strain
(compression elastography) and shear wave elastography.
Clinical trials suggests that this technique helps the
characterization of breast lesions as benign or malignant.
This improvement may substantially reduce the number of
benign biopsies performed. This article reviews the basics
of this technique, how to perform the examination, image
interpretation, artifacts and the results of major clinical
studies. Although elastography is easy to perform, technical
knowledge is critical in order to obtain adequate images
permitting a correct interpretation

Keywords: Ultrasound elastography, breast.

Giris

Meme ultrasonu (US) ilk kez, lezyonlarin kistik
ya da solid olduklarini belirlemek amaci ile
kullanildi. Stavros ve ark.nin olusturdugu
kriterler ile US, meme lezyonlarinin
karakterizasyonu i¢in onemli hale geldi (1).
Mamografi ve US, memede kanser taramada
yiksek duyarliiga sahiptir. Ancak her iki
yontemin de 06zgulliglu distk olup belirgin
eksiklikleri  mevcuttur. Mamografi, dens
memelerde yanlis negatif sonug verebilmekte,
US ise solid lezyonlari ayirmada vyetersiz
kalmaktadir. Halen giiniim{izde BI-RADS (Breast
Imaging Reporting and Data System) olarak
kullandigimiz  sistem meme lezyonlarinin
benign- malign ayrimina yardimci olmakla
birlikte pek ¢ok yanhs pozitif sonuca da neden
olabilmektedir (2). Sonugta ¢ogu benign
lezyona gereksiz yere biyopsi yapilmakta ve bu
da maliyeti arttirmaktadir. Batin  bu
kisitlamalari dizeltmek ve meme lezyonlarini
dogru karakterize etmek icin US elastografi
sisteme girmistir. Elastografi, yeni bir ultrason
teknigi olup, klasik US yonteminden farkhidir.

Elastografide, dokunun anatomisinden ¢ok
sertlik derecesi goruntdilenir.

US elastografi; meme, tiroid, lenf nodu ,testis,
prostat gibi pek cok organin
degerlendirilmesinde yiiksek 06zgillige sahip
bulunmustur (3-8).Ancak yontem ¢ok yeni olup,
degisik tekniklerle uygulanabildiginden, klinik
pratikteki roli halen arastirilmaktadir. Bu
derlemenin amaci US elastografinin meme
patolojilerini degerlendirmedeki rollnd
tartismaktir.

Ultrason Elastografi teknikleri

1-Gerilim ya da Kompresyon Elastografi
Prensipleri
Disardan uygulanan gicle lezyonun nasll

degistigini olcen yontem gerilim elastografidir
(GE). Uygulanan kompresyonun miktari olgile-
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mediginden bu yodntemle mutlak degerler
Olglilemez.

Teknik

GE basing uygulanan dokunun Resim
degistirmesi, basin¢ kaybolmasi ile eski halini
almasi prensibine gore calisir. Dokudaki Resim
degisikligi dokunun sertligi ile ters orantilidir.
Ornegin, yag doku kolay Resim degistirirken
fibroz dokunun ilk durumuna gelmesi daha
yavas olur. Basing, dokuya probla hafif
bastirarak ya da solunum, damar atim gibi
fizyolojik baskiyla uygulanabilir. Dokudaki yer
degistirme ekranda goriintii olarak kodlanir.
Digaridan uyguladigimiz  basinci  6lgmemiz
miimkin olmadigindan bu yontemde dokularin
mutlak elastisitesi degil sadece yer degis-
tirilebilirlik oranlari 6lguliir. Bu da lezyonlarin
kalitatif degerlendirilmesine imkan verir.

Elastisite 6lcimi icin standart bir US probu ve
konvansiyonel bir US {nitesi yeterlidir. Hafif bir
baskiyla dokudaki deformasyon farkhlklarini
analiz eden yazilim ile lezyonun yumusak ya da
sert oldugu soylenebilir. Optimal goriintl elde
etmek icin gerekli teknik kullanilan algoritmaya
gore degisir. Bazi sistemlerde disardan kiguk
baski yeterlidir (Siemens Healthcare, Philips
Healthcare sistemleri % 0.1 baskiya ihtiyag
duyarlar). Uygulamalarda kisi deneyimle
optimal goriintlyl elde edecegi baskiyl kendisi
olusturabilir. Baski ve serbest birakma dongisu
boyunca incelenecek lezyon inceleme plani
icinde olmalidir. Bazi sistemlerde uygun baski
yapip yapmadigini gosteren barlar mevcuttur.
Ancak bu barlar lezyonun yer degistirmesini
(lezyona  oranla doku deformasyonunu)
gostermektedir. Optimal goriintli almak igin
bunlar her zaman vyeterli olmaz. Elastisite
gorintileme rolatif  bir  gorintilemedir.
Ornegin yogun meme dokusu olan bir olguda
yag en yumusak goriinecektir. Ancak sadece
yaglarin oldugu bir inceleme alaninda yag, sert
kodlanabilir. Bu vyanls yorumlara neden
olabilir. Bu ylizden genis FOV alip, yag, meme
dokusu, lezyonun ayni kesitte gosterilmesi
faydali olabilir. inceleme sirasinda kisinin elinin
yaptigl basinca 6n baski denir. Agir elli bir
uygulayici dokuyu daha ¢ok baskilayacak ve
dokunun elastisitesini  degistirecektir. On
basing, imaj kalitesini ciddi anlamda degistirir.

On basing arttikca dokular arasi fark azalir. On
basing azaldikca obje, imajin daha derinine
hareket eder. Objenin en derinde izlendigi
baskida elastogram alinmalidir. Bu, tipki renkli
Doppler incelemede baskiyla damarlarin
oklude olmasina benzer.

Artefaktlar

Beyaz halka artefakti; inceleme sirasinda
lezyonun inceleme planindan zaman zaman
ciktigini gosterir. Buna kayma artefakti da
denir. Dilzeltmek icin gorlintlyl sabit
pozisyonda tutmak, hastaya yeniden pozisyon
vermek, hastaya nefes tutturmak ve daha az
baski yapmak gerekir. Bu artefakt lezyonun
cevre dokuya gore hareketli oldugunu
gosterdiginden benign bir 6zelliktir.

Kistlerde o©kiizgozii artefakti tanimlanmistir.
Basit ve komplike kisti ayirmada prediktif
degeri yuksek olarak bulunmustur. Kist icinde
solid komponent olmasi, patern icinde sert alan
olarak izlenir.

Elastografik Goriintiileme

GE’de sert dokular genellikle mavi kodlanirken,
yumusak dokular kirmizi ve ara sertlikteki
dokular yesil kodlanir (Resim 1).

Resim 1: Ara sertlikte yesil kodlanan lipom

faktor

Elastogrami  degerlendirmede 3

onemlidir:

1-Elastogram ve B-mod inceleme arasindaki
boyut degisikligini degerlendirmek. 2-Lezyonun
sertligini belirlemek. 3- Lezyon sertligini yagla
kiyaslamak
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B-Modla boyut kiyaslama

Elastogram ve B-mod olgiimleri kiyaslamada
uzunluk ya da alan kiyaslamasi yapilabilir. Sert
nodiiller elastografide B-moddakine gore daha
blylktir (9).Bunun sebebi meme kitlesindeki
dezmoplastik reaksiyondur (10). Genellikle
lezyonun elastografideki capi  US’dekine
oranlanir. Sonu¢ 1’den bilyilkse kanser akla
gelir (11,12). Bunun igin ayni seviyeden ol¢iim
yapmak onemlidir. Elastogramda boyut 6lglim{i
bazi durumlarda yanlis sonuglar verebilir.
Ornegin dens memelerde fibroadenom, cevre
meme doku ile ayni kodlanir (Resim 2). Bu da
lezyonun daha buyik Ol¢lilmesine ve malign
olarak disinilmesine neden olur. Barr ve
ark.nin yaptig cok merkezli bir ¢alismada (12)
bu 6zellik pek ¢cok yanlis pozitif sonucun sebebi
olarak aciklanmis ve 0zgllligli duslrdugi
belirtilmistir.

Resim 2: Mem parankimie ayni kodlan alanlari
oldugu icin elastografide gercek boyutundan biyuk
izlenen fibroadenom (Biyopsi ile tani almis).

Bir baska 0Ozellik ise B-modda izlenen
golgelenmenin kanserde izlenmemesidir.
Boylece kanserli lezyonun alt ucu elastografide
gorilebilir (Resim 3).

Str. Ratio

Resim 3: infitratif duktal Ca olgusu. Alt konturu
elastografide goriilebilmekte.

Hitachi’deki renk skalasi boyut degisikligini de
gostermektedir. Lezyon sert ve elastografide
ayni boyutta ise 4, lezyon sert ve elastografide
boyutu buylikse skor 5, lezyon sert ancak elas-
tografide kiiglikse skor 3, yumusak ise skor 1 ve
karisik paternde ise skor 2 olarak tanimlanmis-
tir. Skor 4 ve 5’lerde biyopsi 6nerilir.

Lezyonun Sertligi

Lezyonun sertliginin degerlendirilmesi lezyon
karakterizasyonu icin ©6nemlidir. B-modda
hipoekoik izlenen bir lezyon yag lobulu ise
elastografide yag gibi kodlanir. Bazi lezyonlar
izoekoik olup B-modda segilemez. Bunlarin da
elastografide arka plandan farkh kodlanmalari
tanimlanmalarini saglar. Bu o0zellik komplike
kistlerde olduk¢a ©6nemlidir. Bunlar B-mod
incelemede solid gibi gorindrler. Komplike
kistlerde Okilizgozli paterni goruliir (Resim 4).
Siemens ve Philipste bu artefakt mevcutken
Hitachi’de kistler tabakali renklenme gosterir
(Resim 5).

Resim 4: Komplike kistlerde solid alanin sert
kodlanmasi ile izlenen 6kiiz gozu artefakt.

Resim 5: Hitachide komplike kistlerde izlenen
tabakalanma artefakti.
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Iltoh ve ark. meme lezyonlarini elastografide
degerlendirmek icin bir skorlama sistemi
olusturdular. Buna gore; skor 1: tamamen
deforme olabilen lezyon, skor 2: biyilk oranda
deforme olabilen ancak az miktarda sert alani
bulunan lezyon, skor 3:santrali sert, periferi
yumusak lezyon, skor 4: timiyle sert lezyon,
skor 5: tim lezyon ve c¢evre dokular sert. Bu
skorlamada 1’ den 3’ e kadar puanlanan
lezyonlar (1-3) benign; 4-5 lezyonlar ise malign
olarak siniflandi.

Lezyon/Yad orani

ilk ¢alismalarda lezyon/yag oraninin lezyonun
benign ya da malign oldugunu gosterdigi
belirtilmisti (13-14).0n basing yagin gerilimini
degistireceginden incelemelerde dikkatli
olunmalidir. On basingla tiim dokularin sertligi
degisir. En cok yag doku etkilenir. Lezyon/yag
orani diser.

Yag dokusunun Ozellikleri sabitken cevre
dokular degiskendir. % 67’si benign ve % 33’0
malign olan 408 lezyonda yapilan c¢alismada
vag/lezyon orani 4.8’den kiguk lezyonlar
benign, blylikler ise malign bulundu (13).
Calismada duyarlilk % 76.7, ozgillik % 76.8
olarak belirtildi. Malign-benign ayriminda
gozlemciler arasindaki degisikligi azaltmak igin
‘gerilim orani ya da gerilim indeksi’ kullaniimasi
onerilmistir (13-17).Gerilim orani, lezyondan
Olgllen ortalama gerilimin ¢evre dokudan
Olgllen ortalama gerilime oranidir. Bu lezyonun
rolatif sertligini gosterir ki malign lezyonlarda
gerilim indeksi artmis olarak bulunmustur.
Farkh calismalarda degisik cut-off degerleri
kullanildigindan ve kalitatif metodlarin stan-
dardizasyonu olmadigindan mevcut raporlari
kiyaslamak mimkiin degildir.

GE’'de gorsel siniflama yapilmistir.  Bunda
patern 1:homojen mavi, anomali olmadigini
gosterir. Patern 2: dikey c¢izgi artefaktlar
Patern 3:lezyonun kenarinda lokalize renkli
alan Patern 4: Lezyonun iginde heterojen renkli
alan. Patern 1 ve 2 benign kabul edilirken
patern 3 ve 4 malign olarak distinilmektedir
(18).

2- Shear
Elastografi

Wave (Makaslama Dalgasi)

Bu teknikte dokuya Once bir itme pulsu
gonderilir. Bu puls US ses demetine dik bir
makaslama dalgasi olusumunu indikler. Bu
makaslama dalga hizi US 6rnekleme teknikleri
ile olgilebilir. Bu hiz doku sertligi ile orantilidir.
Lezyonun sertligi, dokudaki sesin hizi olarak
gosterilebilir. Bu da gerilim moduli yani
kilopaskal (kPa) olarak gosterilmektedir.

Shear wave elastografi (SWE) ile lezyonun
sertligi  kantitifiye edilebilir. Son vyapilan
calismalardan birine gére 70 kilopaskalin
altindaki sertlige sahip lezyonlar benign,
Ustlindekiler malign olarak belirtilmistir (19).
Benign-malign ayriminda cut-off degerini 50
kPa olarak belirten yazarlar olmustur (20).Basit
kistlerin gerilim endeksi 0 oldugundan SWE ile
ayirt etmek kolaydir (19,21). SWE ile yapilan bir
calismada yag doku elastisitesi (3 kPa), dens
meme (45 kPa), benign lezyonlar (<80 kPa) ve
malign lezyonlar (>100 kPa) bulundu (22).

Sert dokularda makaslama dalga hizi artarken
basit kistlerde 0’dir (21). Krouskop ve ark.
kanser ve kanser olmayan meme
lezyonlarindaki elastisiteyi hesapladilar (23).
Malign lezyonlar benignlere gore daha serttir.
Bunun sebebi kanserde interstisyum ya da
duktuslardaki dezmoplastik reaksiyon olarak
disinilmektedir. Daha az siklikla medidiller,
miisindz, papiller kanser gibi malignitesi disik
timorler elastik olabilir (24).

Yorum

Sonuglar renk kodu ile belirtilir. Yumusak
alanlar mavi, sert alanlar kirmizi ve ara
sertliktekiler yesil kodlanir. Kantitatif 6lciimler
kPa olarak belirtilir.

Teknik

SWE de ise Ozel bir itme pulsu yayilir. Sesin
dokudaki hizi, dokunun sertlik derecesi ile ilgili
oldugundan  sertligin  kantitatif  olcima
yapilabilir (22). Bu yontemde doku basisina
gerek yoktur ve dokunun elastikiyeti kPa
cinsinden Olgilebilir (23). Makaslama dalga
yvayithmi derinlikle sinirhdir. 4 cm ‘den daha
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derin lezyonlarda sonug¢ alinmayabilir. Bu
olgularda hastaya vyeni pozisyon verilerek
lezyonun cilde vyaklastirilmaya calisiimasi
faydali olabilir.

Artefaktlar

Cok sert lezyonlarda makaslama dalgasi normal
yayllmayabilir. Bunlarda renk kodlamasi olmaz.
Genelde timorin dezmoplastik reaksiyonu
lezyon gevresinde kirmizi halo olarak gorilir.
On basing fazla yapildiginda da benzer gériintii
olur. Ancak basing azaltildiginda duzelir.
Makaslama dalgasi kist icinde
yayllamayacagindan bunlar renk kodlanmaz.
Kemik, kalsifikasyon, timor golgesi gibi duslik
sinyalli alanlar renk kodlanmaz.

ARFI

ARFI (acoustic radiation force impulse) dokuya
disaridan basi uygulamak yerine doku icerden
bir ultrason pulsu ile uyarilir. ARFI'nin iki
yontemi vardir. Kalitatif olanda kisa zamanli
ancak yogun puls ekolarinin uygulanmasiyla
dokuda yer degisikligi olusturulur. Dokularin
rolatif sertlikleri gorintilenir. Kantitatif ARFI’
da belli bir alana impuls gonderilir. Bu ilk
impulsu basing dalgalarini transvers planda
cevre dokuya ileten birka¢ impuls takip eder.
Bu basing dalgalarinin hizi dokunun sertligi ile
iliskilidir ve bunu da 06lgmek mimkindir.
Dalgalar sert dokuda daha hizhidir
(21).ARFl'larla statik bilgi elde edilebilir. ARFI’
da sert alanlar koyu, yumusak alanlar acik
kodlanir (18). incelenen alanda anormal bir
sertlik bulununca maksimum, ortalama ve
standart sapma degerleri hesaplanabilir (24).

Yorum

ARFl gorintilemede GE’'de oldugu gibi
lezyonun sertlik ve boyutu degerlendirilir.
Malign lezyonlarin elastografideki boyutu B-
moddakine gore blylktir ve koyu gridir (25).
ARFl'da bazen fibroadenomlar ayirt
edilemeyebilir. Bazi olgularda c¢evre dokuya
gore daha sert, bazilarinda daha yumusak
gorilebilir (26). ARFI'da lezyonlarin gorile-
bilirligine gore bir siniflama yapiimistir. US’de
gorilen lezyon ARFI’'da teyit edilebiliyorsa buna
patern 1 ya da 3 denir. ikisinin ayrimi lezyonun
actk ya da koyu gri olmasina gore yapilmistir.

Lezyon ARFl'da secilemiyorsa patern 2 olarak
adlandirilir. Patern 1 ya da 2 lezyonlar benign
olarak kabul edilirken patern 3’ler stipheli kabul
edilmistir (27). Bu skorlama sistemi genis
gruplarda heniiz uygulanmamaistir.

Klinik ¢alismalar
Gerilim Elastografi

ltoh ve ark.. (3) 111 adet 3 cm’den kuiglk
nodlli  (biyopside 59 benign, 52 malign)
elastografi ile degerlendirerek 5’li skorlama
sistemini olusturdu. Malign lezyonlarin skorlari
anlaml yiksekti (malignlerde skor 4.2 +/0.
benign lezyonlarda (skor 2.1+/1). Cut-off degeri
3 ve 4 arasinda elastografik duyarlilik, 6zgtlluk
ve dogrulugu ise sirasi ile % 86.5, % 89.8 ve%,
88.3 idi. Giuseppetti ve ark.. (28) 91 nodili
(biyopsi ile dogrulanmis 27 benign, 64 malign)
Ueno skorlama sistemle degerlendirmis
(29);GE’nin duyarlilik ve 6zgllliglni sirasiyla %
79 ve % 89 bulmustur. Yazarlar lezyonun
blyuklGglinin elastisiteyi etkiledigini belirt-
migtir.

Zhi ve ark. (5) dens memelerde GE, US ve
mamografinin benign-malign lezyonlari ayirt
etmelerini  kiyaslamistir. Itoh ve ark.nin
kullandiklari skorlama sistemi ile 296 lezyonu
(209 benign, 87 malign) degerlendirmis ve
diger iki metoda gore elastografi 6zglllugini
oldukca vyiksek (% 95.7) ve vyanls pozitif
prediktivite oranlarini oldukga disik (% 4.3)
bulmustur. Elastografinin dogruluk orani ve
pozitif prediktivite degeri US’ye gore yliksekti
(sirasiyla % 88.2 ‘ye % 72.6 ve % 87.1 ye % 52).
Negatif prediktivite degeri ve yanhs negatiflik
oranlari diger iki yonteme benzer bulundu.
Elastografinin US ile kombinasyonu duyarhlig
% 89.7 ve Ozgilligl % 95.7'e, pozitif prediktif
degerini ise % 89.7'ye arttirmakta idi.

Hall ve ark. GE ile benign lezyonlari B-mod
incelemedekinden  daha  kii¢clik, malign
lezyonlari daha blylik Olctiler. Lezyonun
elastografideki boyutunu B-moddakine oran-
layip,oran 1.2’nin {zerini malign olarak
belirttiler (30).

Barr ve ark. biyopsi ile dogruladiklari 123
olguda elastisite/B-mod orani 1’den kuiglk olan
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olgulari benign; 1 ve lzerini ise malign kabul
ettiler. Galismalarinin  duyarliigini % 100
0zgilligind % 95 buldular (11).

Barr ve ark.. (12) 413 benign, 222’si malign
toplam 635 lezyonu boyut kriteri ile incelemis
olup elastografi/B mod oraninda duyarliligi %
98.6 ve 6zgulligi % 87.4.buldu.

Kumm ve ark. (31) disik riskli meme
lezyonlarinin  karakterizasyonu icin  gerilim
oranlari ile elastografik skoru kombine etti. 310
lezyonda ( 223 benign, 87 malign) duyarlihg %
76 ve %79; 6zgulligl % 81 ve % 76 buldu. Bu
oranlar ©6nceki ¢alisma sonuglarina gore
distktl ve gerilim oraninin givenilirliginin
zayIf oldugunu gosterdi. Yerli ve ark. 78 meme
lezyonunda (62 benign, 16 malign) gerilim
indeksi ile elastografik oranlari kombine etti.
Elastografik skor duyarhhgl ve 6zgilligl sirasi
ile% 80 ve % 95 iken US duyarlihgi ve 6zgullGgi
sirasiyla % 87.5 ve %72.6 idi. Gerilim
indeksinde 3.52 cut-off degeri ile duyarhlik ve
ozgiilliik sirasiyla ,% 80 ve %93 idi (31). TUm bu
calismalar, gerilim oranlarinin kullanildig1 yari
kantitatif degerlendirmelerin elastografik skor
dogrulugunu arttirmadigi sonucuna vardi.

ARFI

Tozaki ve ark. (27) 40 meme lezyonunda (18
benign ve 22 malign) ARFI kullanarak kalitatif
elastografinin solid lezyonlari ayirt etmede
kullanihrhgini arastirdi. Benign lezyonlar patern
1 ve 2 malign lezyonlar patern 3 olarak
siniflandi. Lezyonlarin % 72’si patern 3 idi.
Negatif prediktivite degeri % 100 bulundu. Bu
yontemin o6zellikle US" de solid izlenen
komplike kistlerin teshisinde faydali oldugu
sonucuna varildi.Tozaki ve ark. (32) 50 olguda
kantitatif ARFI kullanarak makaslama dalga
hizlarini 6l¢ti. Cilt alti yag dokuda ortalama hiz
2.66 m/s iken meme parankiminde 3.03 m/s
idi. Malign lezyonlarin % 76.5’inde ortalama hiz
benign lezyonlara goére anlamh artmis bulundu
(4.49 m/s ve. 2.68 m/s). Malign lezyonlarin %
23.5’inde hiz Olgllemedi. Yazarlar ARFI'nin
benign lezyonlarin teshisinde faydali oldugunu
bildirdiler.

Meng ve ark. (33) ARFI elastografi kullanarak
92 meme lezyonunda (65 malign ve 27 benign;

ortalama c¢ap 25.7 mm) gerilim orani ile
makaslama  dalga  hizini  karsilastirdilar.
Ortalama makaslama dalga hizi ve gerilim
oranlari benign lezyonlarda malignlerden farkh
bulundu (sirasiyla hizlar 1.08 +/0.21 m/s ve.
1.99 +/0.63 m/s 3.25 +/2.03 m/s 8.22+/1.27
m/s,). Yazarlar ARFI ve US kombinasyonunun
lezyonlarin dogru karakterizasyonu ihtimalini
arttirdigl sonucuna vardi.

SWE

Tozaki v ark.. (18) 100 solid meme kitlesinin
benign-malign ayriminda elastografinin gorsel
siniflamasi  ve young modllinid o6lgmenin
kullanilabilirligini arastirdi. Gorintiler 4 grupta
siniflandi. Patern 1 ve 2 benign kabul edilirken
patern 3 ve 4 malign olarak siniflandi. Duyarllik
% 91.3 ve Ozglllik % 80.6 bulundu. Young
modulinin ortalama degerleri sirasiyla 42 kPa
ve 146 kPa idi. Yazarlar iki yontemin
kombinasyonunun tanisalligi arttirdigi sonu-
cuna vardi. Athanasiou ve ark. 48 meme
lezyonunda (28 benign, 20’si malign ) SWE ile
kantitatif doku sertlik degerleri ile histolojik
bulgulari  karsilastirdi.  Malign lezyonlarda
ortalama elastisitesi 146.6 +/40.05 kPa iken
benign lezyonlarda 45.3+/41.1 kPa idi.
Komplike  kistlerin  elastisite degeri O
oldugundan solid lezyondan ayrilabildi (19).

SWE ozgllligt US" den yiliksek bulundu
(sirasiyla 0.96 ve. 0.63). Her iki yontemin de
ozgulliglh oldukca yuksekti (sirasiyla 0.95 ve.
0.96). Evans ve ark.. (20) 53 solid meme
lezyonunda (23 benign, 30 malignant)
elastografi ortalama cut-off degerini 50 kPa
buldu. US ve SWE ‘yi karsilastirdiklarinda
SWE’nin duyarhhk, 6zgillik, pozitif ve negatif
prediktivite degerini US'ye gore ylksek
buldular (duyarlihk %97 ve %87, 6zgiillik: % 83
ve %78, pozitif prediktif degeri: % 88 ve % 84,
negatif prediktivite degeri % 95 ve % 82 idi.

Sonug

Elastografik degerlendirme degisik teknikler
kullanilarak  uygulanabilir.  Bu  teknikler
uygulanmasi kolay teknikler olmakla birlikte
optimal gorinti elde etmek igin detaylara
dikkat etmek gerekir.
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Fibrokist ve fibroadenom gibi benign
lezyonlarda lezyon ve arka zemin benzer sinyal
ozelliklerine sahiptir. Elastografi US ile kombine
edilince yuksek duyarlilk ve negatif prediktif
degere sahiptir. Elastografi 6zellikle BI RADS- 3
lezyonlarin siniflamasinda énemlidir. Ozellikle
kiicik nodul ve komplike kistlerin ayriminda
faydalidir.

Elastografi US de Bl RADS-3 olarak siniflanan
lezyonlarda biyopsi ihtiyacini ve gereksiz
takipleri azaltabilir. Ozellikle US de 5 mm’nin
altinda izlenen ancak mamografide
secilemeyen lezyonlarda 0Onemli bir role
sahiptir. Bunlarda azalmis elastisite biyopsi
yapilmasi gerektigi anlamina gelebilir. Gerilim
elastografi  (GE), dokunun elastisitesini
degerlendirmede, kisa inceleme zamani, hizli
yorumlanabilmesi, ucuzlugu, gergcek zamanli
incelenmesi gibi 6zellikleri sayesinde faydali bir
gorintileme yontemidir. Ancak kalitatif bir
metod olmasi, teknik olarak operatore bagl
olusu, Ozel bir egitim gerektirmesi, lezyonun
tipi ve boyutundan etkilenmesi gibi 6zellikleri
bilinen sinirhliklaridir. GE ‘nin bu kisithliklari
kantitatif degerlendirmeye imkan saglayan
SWE ile kismen giderilmistir. Sert meme
lezyonlarinda shear-wave hizinin él¢clilememesi
de bu yontemin kisithliklarindandir. Bu tip
timorlerde GE yiksek duyarhliga sahip
bulunmustur. Sonu¢ olarak bu iki yontem
birbirini tamamlamaktadir.
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