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Degerli Meslektaslarimiz;

“3. Aydm Ighastaliklar1 Giinleri” ni 13-15 Nisan 2018 tarihleri
arasinda Korumar Ephesus Beach & Spa Resort Otel' de
gerceklestirecegimizi Sizlere iletmek istiyoruz.

Amacimiz son bilgileri ve gelismeler1 sizlerle paylasmaktir.
Toplantimiz da yer almasim1 planladigimiz konular, davetli
konusmacilarimiz tarafindan detayli olarak islenecek ve sizlerin
sagladign katkilarla zenginlesecektir. Iki giin siirecek bilimsel
sunumlar araciliiyla, temel bilgilerin en 1yi sekilde anlagilmasini
saglarken, bir taraftan da son gelismelerin klinik kullanimi ile ilgili
bilgi ve becerimizi arttirmay1 hedefliyoruz.

Toplantimizda konunun uzmanlarinin deneyimlerinden
yararlanabilecegimiz zengin bir bilimsel program hazirlanmstir.

Sizleri aramizda gérmekten mutluluk duyacagiz.
Saygilarimizla...

Prof. Dr. Yavuz YENICERIOGLU
Sempozyum Baskani
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Onursal Baskan
Prof. Dr. Cavit Bircan
Adnan Menderes Universitesi Rektorii

Sempozyum Baskam
Yavuz Yenigerioglu

Sempozyum Sekreterleri
Hakan Akdam
Mustafa Uniibol
Ozlem Oltulu
Songiil Cildag

Bilim Kurulu
Yavuz Yenicerioglu
Giirhan Kadikoyli
Belda Dursun
[rfan Yavasoglu
Mustafa Uniibol
Songiil Cildag

Diizenleme Kurulu
Abdiilvahit Yiikselen
Engin Giiney
Hadi Yasa
Hakan Akdam
[rfan Yavasoglu
Mustafa Uniibol
Nezih Meydan
Sabri Barutca
Giirhan Kadikoylii
Belda Dursun
Songiil Cildag
Taskin Sentiirk
Yavuz Yenigerioglu
Zahit Bolaman

*Isme Gore Alfabetik Dizilmistir.
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13 NISAN 2018 / CUMA

14.00 Otele giris ve Kayit

14.00-15.15 Sozli Sunum Oturumu |
Oturum Baskanlan: Songudl Cildad, Yelda Gan

e — -/

15.30 - 16.45 Sozli Sunum Oturumu 1l
Oturum Baskanlar: Ufuk Eryilmaz, Mustafa Unubol

1645-17.00  Kahve Arasi -/

17.00 - 18.15 Sozli Sunum Oturumu 1
Oturum Baskanlan: Nezih Meydan, Altay Kandemir

18.30 - 18.50 Akilci llag Kullanimi
Yelda Gan

Aksam Yemedi -/

14 NISAN 2018 / CUMARTESI

08.45-09.00 | Acilis Téreni

Endokrinoloji

Oturum Baskani: Engin Guney

09:00-09:30 Olgularla Primer Hiperparatiroidi
Mustafa Untbol

09:30-10:00 Olgularla Hipotiroidi
Engin Guney
10.00-10.15 Tartisma

10.15- 10.30 Kahve Arasi -/

Romatoloji

Oturum Baskani: Taskin Sentlrk

10.30 - 10.50 Artritlere genel yaklasim
Taskin Senturk

10.50 - 11.10 Gut artriti

Gdékhan Sargin
11.10 - 11.30 Eriskinde sik goriilen primer immiin yetmezlikler
Songdl Cildag
11.30 - 11.45 Tartisma
11.45-12.05 Intestinal Mikrobiata

Serhan Sakarya




12.05-13.30

13.30 - 13.50

13.50 - 14.10

14.10 - 14.30

14.30 -14.45

14.45-15.00

15.00 - 15.25

15.25 - 15.50

15.50 - 16.00

16.00-16.15

16.15 - 16.35

16.35 - 16.55

16.55-17.05

20.00

Ogle Yemegi @./

Nefroloji
Oturum Baskani: Belda Dursun

Analjezikler ve bébrek
Aykut Sifil

Kardiyorenal sendrom
Balent Huddam

Bobrek Nakli Giincel durum
Hakan Akdam

Tartisma

Kahve Aras ./

Onkoloji

Oturum Baskani: Sabri Barutca
Onkolojik aciller
Ozlem Oltulu

Onkolojide destek tedavileri
Esin Oktay

Tartisma

Kilfiva Aras -/

Karma Oturum

Oturum Baskani: Yavuz Yenicerioglu

Kalp Yetmezligi
Ufuk Eryilmaz

Olgularla agir metal zehirlenmesi
Sultan Pinar Cetintepe

Tartisma

Gala Yemegi -/




15 NISAN 2018 / PAZAR

Hematoloji
Oturum Baskani: Gurhan Kadikéylo

09.00-09.30 Kan uriuni transfiizyonu-Komplikasyonlar
Irfan Yavasodlu

09.30-10.00 Benin’den Malin’e: Lenfadenopatiye yaklasim
Zahit Bolaman

10.00-10.15 Tartisma

10.15-1030 -/
Gastroenteroloji
Oturum Baskani: Hadi Yasa

10.30 - 11.00 Alt Gastrointestinal Kanamalari

Adil Coskun

11.00 - 11.30 Ust Gastrointestinal Kanamalan
Altay Kandemir

11.30 - 11.45 Tartisma

11.45- 13.30 Ogle Yemegi ve Kapanis - / 4

—
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_ S-01- BIYOPSI ENDIKASYONU TARTISMALI OLGULARDA
BOBREK BiYOPSi SONUCLARI, SONUCLARIN KLINiK VE ON TANI
ILE KORELASYONU

Zehra Betiil PAKOZ:, Taner CAMSARI:

1Tepecik Egitim Ve Arastirma Hastanesi, 2Dokuz Eyliil Universitesi T1p Fakiiltesi,

Amag:

Tartismali endikasyonlarla bobrek biyopsisi alinan olgularda, biyopsi ile saglanan sonuglarin
on tani ile karsilagtirilmasi, dogru tanit koyma orani, tanist dogru olan olgularin klinik ve
laboratuvar 6zelliklerinin belirlenmesi, dogru tam1 konulamayan olgularin laboratuvar ve
klinik o6zelliklerinin belirlenmesi ve komplikasyon orani- komplikasyon gelisiminde risk
faktorlerinin belirlenmesidir.

Y Ontem:

Tartismali endikasyonla bobrek biyopsisi yapilan 130 hastanin verileri retrospektif olarak
incelendi. Biyopsi sonucu ile 6n tan1 uyumlulugu arastirildi. Biyopsi ile 6n tant dogru bulunan
ve bulunmayan hastalarin laboratuvar verileri ve doku tanisi verileri karsilastirildi.

Sonuglar:

Hastalarin % 46.2’sinde biyopsi sonucu 6n tanidan farkli bulundu. Kronik boérek yetmezligi
hastalarinin %47.5’inde biyopsi ile elde edilen tan1 6n tanidan farkli saptandi. Diyabetik
nefropati On tanisi olanlarin %33.3’linde biyopsi ile bagka bir tan1 saptanmistir. Kreatinin
diizeyi ve yas, diyabetik nefropati saptananlarda saptanmayanlara gére anlamli olarak daha
fazla saptandi. Hipertansik nefroskleroz 6n tanisi olanlarin %63.6’sinda biyopsi ile bagka bir
tan1 elde edilmisti. Bu grupta hematiiri oran1 anlamli olarak daha fazla saptandi. Mikroskobik
hematiirili olgularin % 42.9’unda ©6n tan1 biyopsi ile dogrulandi. Post enfeksiyoz
glomerulonefrit 6n tanis1 ile biyopsi yapilanlarda 6n tani %66.7 oraninda biyopsi ile
dogrulanmistir. 65 yas 1istli hastalarda ©On tan1 hastalarin %47.1’inde dogrulandu.
Komplikasyon oran1 %7.7 saptandi. Komplikasyonlarin %5.4’{ perirenal hematom ve %2.3’1
makroskobik hematiiriydi. Komplikasyon olan grupta kretinin klirensi anlamli olarak daha
fazlaydi.

Tartisma:

Biyopsi Oncesi O6n tanilarimizin biyopsi ile dogrulanmast %53 oranindadir. Bu durumda,
endikasyonlarimizin titizlikle konulmasi gerektigini, 6n tani gliciimiiziin diisiik olmasini
‘olmast gereken klinik davranis’ bigimi olarak tanimlayabiliriz. Ciinki 6n tan1 giicl
zayifladik¢a, biyopsi endikasyonu giicii giiclenmektedir. Boyle invaziv bir iglemin de giiglii
bir endikasyonla yapilmas1 gerektigi agiktir.

Giris ve Amacg

Perkiitan bobrek biyopsisi, prognoz ve tedavide ¢ok degerli bilgiler saglamasi nedeni ile

bobregin glomertiler, vaskiiler ve tiibiilointerstisyel hastaliklarinin tanisinda gereklidir.
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Bununla beraber, pratikte patolojik bilgiler her zaman klinik bulgulara ek bulgu
saglamayabilir ve 6zgil bir tan1 her zaman konulamaz (1). Bobrek biyopsi bulgularindan en
cok dort grup fayda goriir: nefrotik sendromlu hastalar, sistemik hastalik varliginda bobrek
tutulumu olan hastalar, akut bobrek yetmezligi olan hastalar ve bobrek transplantasyonu
yapilan hastalardir (2). Klinik bulgulara gore kesin olmayan bobrek biyopsi endikasyonlari:
izole mikroskobik hematiirisi olan hastalar, hafif derecede proteiniiri ile birlikte olan
mikroskobik hematiirisi olan hastalar, kronik bobrek yetmezligi olan hastalar, 65 yas Ustii
hastalar, diyabetik nefropati diisiiniilen hastalar, hipertansif nefroskleroz diisiiniilen hastalar
ve tan1 aninda bobrek fonksiyonlari hafif-orta derecede bozulmus post-enfeksiyoz
glomeriilonefrit (PEGN) diisiiniilen hastalardir (2-6).

Biyopsi tekniginin gelismesi ve eszamanli ultrason kullanimi ile bobrek biyopsi islemi
glivenilir bir islem haline gelmistir. Buna ragmen periferik hematom, yogun hematiiri, kan
iirlinleri transflizyonu, invaziv islemlerin gerekli olmasi, akut bobrek yetmezligi, septisemi ve
oliim gibi komplikasyonlar goriilebilir (7). Bu nedenle fayda/zarar dengesi gozetilerek biyopsi
islemi yapilmalidir.

Bu caligmada amacimiz tartismali endikasyonla bdbrek biyopsisi yapilan hastalarda biyopsi
sonuclarinin 6n tani ile karsilastirilmasi, dogru tani koyma orani, dogru tant konulan ve
konulamayanlardaki klinik ve laboratuvar ozelliklerinin belirlenmesi ve komplikasyon
gelisimindeki risk faktorlerinin belirlenmesidir.

Gerec¢ ve Yontemler

Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi Nefroloji Bilim Dali tarafindan 1988-2005 yillari
arasinda yapilan bobrek biyopsi kayitlari incelendi ve bobrek biyopsi endikasyonu tartigmali
olanlar belirlendi. Hastalarin dosyalarina ulasilarak hastaligin dykiisii, laboratuvar 6zellikleri,
biyopsi yapilma nedenleri belirlendi ve amaca uygun 130 hasta ¢alismaya alindi. Calisma
amacina uygun olan hastalarin biyopsi sonuglarina Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi
Patoloji Anabilim Dal1 arsivinden ulasildi.

Calismaya alinma kriterleri

1- Klinik ve laboratuvar bulgularina gore KBY tanis1 konularak etyolojinin belirlenmesi
icin biyopsi yapilanlar

2- Diyabetik nefropati 6n tanisi ile biyopsi yapilanlar

3- Hipertansif nefroskleroz 6n tanisi ile biyopsi yapilanlar

4- Bobrek biyopsisi yapilmis 65 yas iistii hastalar

5- Hafif derecede proteiniirinin eslik ettigi ya da etmedigi, oyki, klinik 6zellikler ve
diger laboratuvar bulgularmin normal oldugu, semptomu olmayan mikroskobik
hematiirisi olan ve bu nedenle biyopsi yapilmis hastalar

6- Klinik ve laboratuvar bulgulari ile PEGN tanist1 konulmus ve dogrulama amaclh
biyopsi yapilmis hastalar

Hastalarin kreatinin diizeyi, klirens, 24 saatlik idrarda protein, ultrasonda bobrek boyutu ve
ekojenitesi, hematiiri, C3-4 diizeyi ve IgA diizeyi kaydedildi. Komplikasyonlar kaydedildi.

“3. Aydin i¢ Hastaliklari Gunleri”
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Biyopsi sonuglari taranarak, biyopsi sonucu, glomertl sayisi, skleroze glomeriil orani, tiibiiler
atrofi derecesi, interstisyel fibrozis derecesi ve interstisyel inflamasyon derecesi kaydedildi.

istatistiksel Analiz

SPSS for Windows 11.0 programi kullanilarak yapildi. Gruplardaki ortalama degerler
arasindaki anlamlilik, non-parametrik Mann-Whitney U testi ile yapildi. Gruplar arasi

Olciilemeyen parametrelerin karsilagtirmasinda ki-kare testi kullanildi. p<0.05 anlamli kabul
edildi.

Bulgular

Toplam 130 hasta incelemeye alindi. Ortalama yas 49.28+17.25, 64’1 (%49.2) kadin ve 66’s1
(%50.8) erkek olarak saptandi.

KBY hastalarinda biyopsi sonuglart:

Toplam 61 KBY hastasinin biyopsi sonuglari incelendi. Hastalarin 13’{inde (%22.8) bobrek
boyutu kiictiktii. 29 hastada (%47,5) 6n tanidan farkli tan1 konuldu.

KBY hastalarinda biyopsi Oncesi 6n tanilar su sekildeydi: 22 (%36.1) hastada hipertansif
nefropati, 9 (%14.8) hastada diyabetik nefropati, 14 hastada (%23) kronik tiibiilointerstisyel
nefrit (kronik TIN), 5 (%8.2) hastada amiloidoz, 4 (%6.6) hastada fokal segmentel
glomertiloskleroz (FSGS), 7 (%11.5) hastada kronik glomeriilonefrit.

Biyopsi ile elde edilen tanilar ise sunlardi: 8 (%13.1) hastada hipertansif nefroskleroz, 6
(%9.8) hastada diyabetik nefroskleroz, 15 (%24.6) hastada kronik TIN, 2 (%3.3) hastada IgA
nefropatisi, 5 (%8.2) hastada amiloidoz, 5 (%8.2) hastada membranoproliferatif
glomerulonefrit (MPGN), 10 (%16.4) hastada FSGS, 1 hastada PEGN, 2 hastada kronik
glomeriilonefrit, 1 hastada membrandz glomeriilonefrit, 1 hastada akut TIN, 2 hastada diger
glomertiilonefritler ve 3 hastada son donem bdbrek yetmezligi (SDBY).

Hastalar arasinda klinik ve laboratuvar bulgulari agisindan anlamli farklilik elde edilmedi.
KBY nedeni ile biyopsi yapilan 9 hastada diyabetik nefroskleroz ve 22 hastada hipertansif
nefroskleroz 6n tanilart mevcuttu. Bu hastalar ayrica incelendi.

Diyabetik nefropati on tanist olan hastalarda biyopsi sonuglart:

Olgularin 3’1 (%33.3) kadin ve 6’s1 (%66.7) erkekti. Retinopati 6 (%66.7) hastada mevcuttu.
Hastalarin 3’linde 6n tanidan farkli bir tan1 elde edildi.

Biyopsi ile elde edilen sonucglar su sekildeydi: 6 (%66.7) hastada diyabetik nefropati, 1
hastada IgA nefropatisi, 1 hastada FSGS ve 1 hastada PEGN.

Diyabetik nefropati saptanan grupta kreatinin diizeyi (p=0.020) ve yas (p=0.038) anlaml
olarak ytiksek bulundu.

Hipertansif nefroskleroz 6n tanisi olanlarda biyopsi sonuglart:

Toplam 22 hasta mevcuttu. Hastalarin 14’{inde (%63.6) biyopsi ile farkli bir tan1 elde edildi.
Hastalarin biyopsi sonuglar1 su sekilde saptandi: 8 (%36.4) hastada hipertansif nefroskleroz, 3
(%13.6) hastada kronik TIN, 4 (%18.2) hastada MPGN, 4 (%18.2) hastada FSGS, 1 hastada
amiloidoz, 1 hastada fokal proliferatif glomeriilonefrit ve 1 hastada SDBY..
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Hastalar arasinda klinik ve laboratuvar bulgular1 agisindan anlamli farklilik elde edilmedi.

Mikroskobik hematiirisi olanlarda biyopsi sonuglari:

Toplam 28 hastaya mikroskobik hematiiri nedeni ile biyopsi yapildigi saptandi. Tim
hastalarda bobrek islevleri ve boyutlari normaldi. Hastalarin 13’iinde proteiniiri saptanmazken
15’inde 1 gram/giin altinda proteiniiri mevcuttu.

Proteiniirisi olmayan hastalarda biyopsi sonuglart su sekilde saptandi: 3 (9%23.1) hastada IgA
nefropatisi, 2 (%15.4) hastada membran6z glomeriilonefrit, 2 hastada diger glomeriilonefritler
ve 6 (% 46.2) hastada normal biyopsi bulgulart.

Proteiniirinin eslik ettigi hastalarda ise 7 (%46.7) hastada IgA nefropatisi, 1 hastada
hipertansif nefroskleroz, 1 hastada MPGN, 2 hastada FSGS ve 4 hastada normal biyopsi
sonuglart.

PEGN o0n tanisi ile biyopsi yapilan hastalarda biyopsi sonuglari:

Toplam 9 hastaya bu amagla biyopsi yapildigi saptandi. Hastalarin tiimiinde mikroskobik
hematiiri mevcuttu ve bobrek boyutlart normaldi. Bobrek biyopsisi ile 6 (%66.7) hastada
PEGN, 1 hastada MPGN, 1 hastada endokapiller proliferatif glomeriilonefrit ve 1 hastada
normal biyopsi bulgulari saptandi.

65 yas lstii hastalarda bobrek biyopsi sonuglart:

34 hastanin biyopsi bilgilerine ulasildi. Hastalarin 17°si erkek ve 17°si kadindi. Hastalarda
ortalama yas 71.414+4.98 (65-83) saptandi. Hastaarin 18’inde (%52.9) 6n tanidan farkli bir
tan1 elde edildi. Bu hasta grubunda %29.4 oraninda kresentrik glomeriilonefrit ve %32.3
oraninda glomeriilonefritler 6n tanilarin ¢ogunlugunu olusturuyordu.

Biyopsi sonuglarinda ise %23.5 hastada kresentrik glomeriilonefrit ve %23.5 oraninda
glomeriilonefrit saptanda.

Tiim biyopsi sonuclar1 degerlendirildiginde, 130 hastada biyopsi ile 6n taninin dogrulanma
oran1 %53.8 olarak saptandi. Buna gore, 6n taninin dogru tahmin edilme giicii orta derecede
bulundu (kappa=0.538).

Komplikasyonlar:

130 biyopsi olgusunun 10’unda %?7.7 komplikasyon gelistigi saptandi. Bu komplikasyonlarin
3’1l makroskobik hematiiri ve 7’si perirenal hematomdu. Dosyalardan, hastalarin izleminde
komplikasyonlarin tiimiiniin geriledigi saptandi. Komplikasyon olanlar ve olmayanlarin
karsilastirilmasinda kreatinin klirensi komplikasyon olan grupta anlamli olarak daha diisiik
saptandi1 (p=0.030).

Tartisma ve Sonug¢

Calismamizda tartigmali endikasyonla biyopsi yapilan 130 hastanin %353.8’inde 6n tani
biyopsi ile dogrulanmastir.

Jerrassi ve arkadaslar1 yaptiklart caligmada, bobrek boyutu 9 cm altinda olan, kortikomediiller
ayirimi net yapilamayan, grade 2-3 ekojenite artis1 olan ve parankim kalinligr 10 mm altinda
olan KBY hastalarinda bobrek biyopsisinin kontrendike olmasi gerektigi sonucuna
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varmislardir (8). Parving ve arkadaslar1 yaptiklar1 ¢calismada, retinopati ve proteiniirisi olan
diyabetiklerin tiimiinde diyabetik nefropati saptamislardir (9). Cordonnier ise diyabet siiresi 7
yil istiindeki hastalarda biyopsinin yararli olmayacagini belirtmistir (10). Yapilan bir baska
calismada klinik olarak hipertansif nefroskleroz tanisi konulan 58 hastanin biyopsi
incelemesinde %46 hastada taninin dogrulandigi goriilmiistiir (11). Mc Gregor ve arkadaslari
izole mikroskobik hematiirili hastalarin %17.3’linde normal biyopsi sonuclar1 saptamislar ve
bu hastalarin Oncelikle takibini Onermislerdir (12). Yamagata ve arkadaslart 432
asemptomatik hematiirili hastayr takip etmisler ve hematiiriye proteiniirinin eslik ettigi
hastalarda yakin izlem gerektigini berlitmislerdir (13). Balfe ve arkadaslari, PEGN diisiiniilen
hastalarda 4 hafta icinde diizelme olmazsa ya da nefrotik sendrom bulgulart mevcutsa biyopsi
onermiglerdir (14). Prakash ve arkadaslar1 yaptiklar1 calismada, yaslilarda en sik klinik
bulgularin nefrotik sendrom, akut nefritik sendrom ve kresentrik glomeriilonefrit oldugu
belirtilmis ve biyopsi ile en sik saptanan nedenin membrandz glomeriilonefrit oldugunu
saptamiglardir (15). Bach ve arkadaslar1 yaptiklar1 caligmada, 761 bdobrek biyopsisini
incelemisler ve komplikasyon oranmm1  %2.3  saptamislardir. Bdbrek  biyopsi
komplikasyonlarinin diisiik oldugunu vurgulamislardir (16).

Sonug olarak, 6n tamlarimiz %53 oraninda biyopsi ile dogrulanmigtir. On tam giiciiniin diisiik
olmasi olmasi gereken klinik davranistir. On tani giicii zayifladik¢a biyopsi endikasyonu giicii
artmaktadir. Boyle bir invaziv islemin gii¢lii bir endikasyonla yapilmasi gerektigi agiktir.
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S-02 - ST SEGMENT ELEVASYONU iLE BASVURAN HASTALARDA,
URIK ASIT SEVIYESININ KONTRASTLA inﬁKLENEN NEFROPATI
GELISIMI ILE ILiSKiSI

Yavuz KARABAG:, Metin CAGDAS:

1Kafkas Univeristesi,

Giris ve Amac Kontrastla indiiklenen nefropati (CIN), kontrast madde uygulamasiyla
iligkili renal fonksiyonda ani bir bozulma olarak tanimlanmaktadir. Perkiitan koroner girigsim
(PCI) sonras1 CIN, bazal kreatinin seviyeleri normal olan hastalarinda bile % 2min altinda
degildir ve PCI Oncesi bazal kreatinin> 2 mg/dl olan hastalarda bu oran % 20-30'a kadar
cikmaktadir.CIN, artmis mortalite, morbidite, uzun hastane yatis siiresi ve maliyet ile
iliskilidir. Zayif prognostik etkileri gbz oniinde bulunduruldugunda, CIN gelisimini tahmin

etmek onemli hale gelmektedir.

Urik asit (UA), endojen ve ekzojen purin metabolizmasmin son iiriiniidiir. UA'nin
proinflamatuar bir belirte¢ oldugu; IL-1, IL-6, TNF-a. ve MCP-1'in salinimini indiikledigi; ve
oksidatif stresi, endotelyal disfonksiyonu ve vazokonstriksiyonu uyardigr gosterilmistir.
Bunun yaninda bazal inflamatuar durumun CIN ile iliskili oldugu da ortaya konulmustur.
Bununla birlikte ST segment elevasyonlu miyokard infarktiislii (STEMI) hastalarda bazal UA
seviyesinin PCI sonrast CIN ile iligskisi net degildir. Bu calismanin amaci primer PCI
uygulanan STEMI hastalarinda bazal UA ile CIN gelisim arasindaki iliskinin ortaya

konulmasidir.

Gere¢ - Yontem Bu calismaya geriye doniik olarak, 2014 - 2017 yillar1 arasinda
primer PCI uygulanan 499 STEMI' li hasta dahil edildi. Tiim hastalarin hastaneye kabulde ve
PCI oncesinde, alinan tam kan sayimi ve kan biyokimyasal parametreleri not edildi. Serum
UA konsantrasyonu, otomatik bir biyokimyasal analiz cihaz1 kullanilarak belirlendi. CIN,
bazal degere gore, 48 saat iginde, kreatininde % 25 veya 0.5 mg / dL'lik bir artig olarak
tanimlandi. Calismada CIN gelisen ve gelismeyen hastalar UA ve diger parametreler
acisindan karsilastirildi. CIN acgisindan anlamli bulunan parametreler multivariate analizle

belirlendi ve bagimsiz prediktorler tespit edildi.

Bulgular Calismaya dahil edilen hastalarin ortalama yas1 56 = 12 y1l ve %18.4 i kadin
cinsiyetti. Hastalarin 80’inde (%16) CIN gelisti. CIN gelisen hastalarda gelismeyenlere gore
serum UA diizeyi belirgin olarak daha yiiksekti (5.43+1.00 vs. 3.52+0.84; p<0.001). Ayrica

CIN geligsenler daha yash, daha fazla diyabet, dislipidemi ve hipertansiyon, daha yiiksek
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sigara iciciligi, daha yiiksek Killip sinifi, daha diisiik hematokrit ve daha yiiksek kreatin kinaz
MB’ye sahipti. Ayrica CIN gelisen hastalarin e-GFR ve LVEF’si daha diisiik, bazal kreatinin
degerleri daha yiiksek, kabulde hipotansiyon, kardiyojenik sok, ve intraaortik balon kullanimi
daha sik idi (Tablo 1). Multivariate analizde serum UA (OR: 1.202, 95%CI: 1.107-1.304;
p<0.001), yas (OR: 1.051, 95%CI: 1.008-1.095; p=0.020), kontrast madde miktar1 (OR:
1.016, 95%CI: 1.008-1.024; p<0.001) CIN’ in bagimsiz prediktorleri olarak izlendi (Tablo 2).

ROC egrisi analizinde CIN prediksiyonu i¢in, % 73.75 duyarlilik,% 63.25 6zgiilliik ile
serum UA' nin en iyi cut-off degeri >3.9 olarak saptandi (AUC: 0.730,% 95CI: 0.668-0.792;
p<0.001) (figiirl)

Tartisma ve Sonu¢ Bu calisma, daha 6nce tanimlanmis risk faktorlerinin yaninda,
bazal UA seviyesinin STEMI hastalarinda da CIN ile iligkili oldugunu ortaya koydu. Bu
bulgular temelinde preprosedurel UA’ nin 6l¢iilmesi CIN’i predikte etme agisindan yararl

olabilir.
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Kontrastin indiikledigi nefropati (CIN)

CIN- (n:419) CIN+ (n:80) Tiim hastalar Segeri
Yas (y1l) 56 +12.00 66 +12.00 58 +12.00 <0.001
Cinsiyet (kadin) n, (%) 70 (14.0) 22 (4.4) 92 (18.4) 0.023
Diyabetes mellitus n, (%) 89 (17.8) 34 (6.8) 123 (24.6) <0.001
Hipertansiyon n, (%) 172 (34.5) 50 (10.0) 222 (44.5) <0.001
Dislipidemi n, (%) 193  (38.7) 26 (5.2) 219  (43.9) 0.025
KAH aile oykiisii n, (%) 91 (18.2) 14 (2.8) 105  (21.0) 0.397
Sigara 6ykiisii n, (%) 221 (44.3) 26 (5.2) 247  (49.5) 0.001
Sistolik Kan basinci (mm Hg) 133.0 +28.0 132.0 +51.0 133.0 +£33.0 0.663
Diyastolik kan basinci (mm Hg) 79.0 +18.0 76.0 +£30.0 79.0 +20.0 0.387
Kalp hizi, (atim/dk) 770 *15.0 780 £24.0 770 £17.0 0.066
Beyaz kiire (/1000) 12.38 +3.64 13.11 +5.10 1250 +3.91 0.621
Hematokrit (%) 41.70 +5.10 37.30 +5.80 41.00 =+5.50 <0.001
Pik Kreatin Kinaz MB (ng/mL) 170.0 102.0-300.0 293.5 145.5-454.5 183.0 107.0-323.0 <0.001
Bazal kreatinin, mg/dI 0.88 +0.20 121  +0.55 093 +0.31 <0.001
eGFR 91.33 +22.80 7156 +35.84 88.16 +£26.32 <0.001
Pik kreatinin, mg/dl 0.96 +0.22 194  +1.17 112  +0.62 <0.001
Kreatinin artis orani, % 9.09 0.00-16.30 46.97 35.65-63.61 11.11 2.67-20.37 <0.001
Bazal iirik asit, mg/dL 352 +0.84 543 +1.00 513 +1.20 <0.001
LVEF (%) 4729 +8.14 41.03 +8.98 46.29 +8.58 <0.001
Kabulde Killip klas > 1 n, (%) 55 (11.0) 32 (6.4) 87 (17.4) <0.001
Agri-balon zamani, dk 140  80-230 200  108-300 150  90-240 0.002
Infarkt iliskili arter LAD n, (%) 220  (44.1) 41 (8.2) 261  (52.3) 0.837
Multivessel damar hastaligi n, (%) 151  (30.3) 39 (7.8) 190 (38.1) 0.032
Left main koroner arter hastaligi n, (%) 4 (0.8) 1 (0.2) 5 (1.0 0.808
Kabulde kardiyojenik sok n, (%) 10 (2.0) 17 (3.4) 27 (5.4) <0.001
Hipotansiyon varligi n, (%) 19 (3.8) 23 (4.6) 42 (8.4) <0.001
Intra-aortic balon pump kullanimi n, (%) 15 (3.0) 16 (3.2) 31 (6.2) <0.001
Kontrast madde, mL 257.4 59.6 331.0 85.7-375.0 269.2 69.9-300.0 <0.001

Tablo 1. Hastalarin klinik, laboratuar ve anjiyografik 6zelliklerinin karsilastirilmasi. KAH: Koroner
arter hastalif1; eGFR: Tahmini glomerular filtrasyon hizi; LVEF: Sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu;

LAD: Left anterior descending arter
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CIN’in Multivariate analizi

CIN’in Univariate analizi

Odds oran1  95% C.I. P degeri Odds orani 95% C.I. P degeri
Yas (y11) 1.051 1.008-1.095 0.020 1.076 1.052-1.100  <0.001
tirik asit 1.202 1.107-1.304 <0.001 1.395 1.290-1.509 <0.001
Kontrast media miktar1 1.016 1.008-1.024 <0.001 1.015 1.011-1.020  <0.001

Tablo 2.CIN gelisiminin bagimsiz prediktorleri. CIN: Kontrastin indiikledigi nefropati

Sensitivity

Figiir 1: Urik asit’in CIN prediksiyonunu gdsteren ROC curve analizi
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S-03 - LIDOKAIN,BUPIiVAKAIN VE PRILOKAIN'IN KANSER HUCRE
KULTURU UZERINE ETKILERI: DENEYSEL CALISMA

Sozel Bildiri ikincisi
Varlik K EREL:, Cigdem YENISEY:

! Adnan Menderes Unversitesi Tip Fakiiltesi Anesteziyoloji Ve Reanimasyon A.D, 2 Adnan
Menderes Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Biyokimya A.D,

Giris

Lokal anestezikler kanser cerrahisi anestezisinde genel anestezi sirasinda indiiksiyonda,
regional anestezide veya lokal anestezide siklikla kullanilmaktadir. Ek olarak, bolgesel
anestezi ve lokal anesteziklerin, tiimor hiicrelerinin yasamsal dongiisii ve metastazlar igin
kritik stireclere etkisi oldugu yoniinde ¢alismalar mevcuttur. Bizde lidokain, bupivakain ve
prilokain gibi regional anestezide siklikla kullanilan ti¢ lokal anestetigin ishikawa endometrial

adeno karsinom hiicrelerinde hiicre canliligi ve apoptoza iizerine etkilerini gostermeyi
amacladik.

Gere¢ ve Yontem
Kanser Hiicre Kiiltiirii Secimi

Bu ¢alismada hali hazirda bulunan ve karakterizasyonu en iyi yapilmis olan insan endometrial
kanser hiicre dizisi olan Ishikawa hiicreleri kullanildi. Bu hiicreler, insan endometrial
epitelyumunun iyi diferansiye olmus adenokarsinom hiicrelerinden olusmuslardir.

fla¢ ve Konsantrasyon

Ishikawa hiicrelerine Lidokain 1-50mM, Bupivakian 0,02-16mM ve Prilokain 2-
80mMkonsantrasyonlarindauygulanarak 24, 48 ve 72 saatlik hiicre canliligi ve apoptoz
sonuglar1 degerlendirilmistir.

Hiicre Canlihig: (Cell Viability)

Hiicre canliligt MTT yontemine gore Biotium MTT Cell Viability Assay metoduna gore
saptanmistir. Hiicrelerin canlilig1 24, 48 ve 72 saat sonunda 6l¢iilmiistiir. Elde edilen pozitif
kontrol ve deney kuyucuklarindaki570 nm’de o6lciilen absorbanlar yardimiyla % hiicre
canlilif1 olarak hesaplanmistir [(madde igeren kuyucuklardaki absorbans / pozitif kontrol
absorbans)x100].

Apoptoz

Hiicrelerdeki apoptoz miktari Biocolorfirmasinin APO Percentage Apoptosis Assay Kiti
yoluyla saptanmistir. Hiicreler boyandiktan sonra farkli sahalarda resimleri c¢ekilmis olup,
sonra kuyucuklara boya salici reaktif konmus ve absorbanslart 550 nm’demikroplak
okuyucuda ol¢iilmiistiir. Hiicrelerdeki apoptoz sadece 48 saatte Slgiilmiis olup, ¢alismalarda
48 saatin apoptoz i¢in optimum bir siire olarak gosterilmesi ve 24 saatlik ¢ok boya alan
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ornekteki absorbanslar daha yiiksek ¢ikmistir. Hiicrelerin nekroza gittigi ve daha az hiicrenin
bulundugu kuyucuklardaki absorbanslar daha diisiik okunmustur.

Bulgular
Hiicrelerde Canhihigin Inhibisyonu (Cell Viability Inhibition)

Lidokain etkilerini 10 mM’da24 saatte gdstermeye baslamis olup,24 ve 72. saatler sonunda
10 ve 50 mM arasinda hiicre canliliginin en diisiik diizeyde oldugu saptandi. Ayrica 20 ile 50
mm arasinda 24 saatte hiicre canlilifinin %20’lere kadar diistiigii gézlendi. Kuyucuklarda 48
ve 72 saatlik siire sonunda hemen hi¢ hiicre kalmadigi gosterildi. Bupivakain etkilerini
0,02mM konsantrasyonda gostermeye baslamis olup 48 ve 72. saatlerde 12 ve 17 mM
konsantrasyon arasinda ortamda hemen hi¢ hiicre kalmadi. Ayrica 24 saat sonunda
hiicrelerdeki inhibitdr etkileri ¢cok fazla olup 12 ve 17 mM’da sadece hiicrelerin %181
canliydi. Prilokain 24, 28 ve 72 saatlik etkilerini 12 mM’dan itibaren etkili bir sekilde
gostermis olup, 24 ve 48 saat sonunda 60 ve 80 mm’lik kuyucuklarda hemen hi¢ hiicre
kalmamusti.

Apoptoz

Lidokain’in en diigilk 1 mM’da dahi hiicreleri apoptoza gotiirdiigii gézlendi. Bupivakain en
yiiksek apoptoz etkilerini 12 mM konsantrasyonda gosterdi. Prilokain apoptotik etkilerini en
diisiik doz olan 2 mM’da gosterdi. Her ii¢ ilacinda hiicreleri en yiiksek konsantrasyonlarda
nekroza gotlirdiigli, 6zellikle de lidokain verilen kuyucukta 20 mM’dan sonra hiicrelerin
nekroza gittigi gozlenmistir. Her ii¢ ilact karsilagtirdigimizda lidokainin  1mM’daki
absorbansinin ¢ok daha yliksek oldugu yani hiicreleri bu dozda apoptoza daha ¢ok gdotiirdiigii
gozlenmistir.

Sonu¢/Tartisma

Her ii¢ bilesigin de en diisiik dozlar1 (I mM Lidokain; 0.02 mM Bupivakain ve 2 mM
Prilokain) itibari ile hiicrelerde inhibitor etkisi gostermesi onemlidir. Her ii¢ bilesik de
ortalama 10 mM diizeyinde 24, 48 ve 72 saat sonunda hiicrelerde % 50 den fazla canlilig
inhibe etmislerdir. Ilaglarin tiimii en diisiik dozlardan itibaren hiicreleri apoptoza gétiirmiis
olup, daha yiiksek dozlarda ortamda hemen hi¢ hiicre kalmamistir. Hiicreler bilinmeyen bir
nedenle nekroza gitmislerdir. Calismamizdaki sonuglarimiz diger arastirmacilart destekler
nitelikte olup, ayrica kanserli hiicrelerin 6liime gitmesinde ¢cok dnemli bir mekanizma olan
apoptoza etkileri de gostermistir. Sonug olarak, {i¢ lokal anestetiginde Ishikawa hiicrelerinde
anti-tiimoral etkiler gosterdigi saptanmis olup, bu bulgularin hem invazyon hem anjiyogenez
deneyleri, hem de deneysel ve klinik ¢aligsmalar ile desteklenmesi gerekmektedir.
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S-04 - SISTEMIK LUPUS ERITEMATOZUS TANILI HASTALARDA
AVASKULER NEKROZ

Gokhan SARGIN:, Songiil CILDAG:, Taskin SENTURK:

tAdnan Menderes Universitesi Tip Fakiiltesi, Romatoloji Bilim Dal1, Aydin,

Sistemik lupus eritamatozus (SLE); deri, kas-iskelet sistemik, bobrek ve sinir sistemi olmak
iizere bir¢ok organi etkileyebilen kronik, otoimmiin, romatizmal bir hastaliktir. Erken 6liimler
hastalik aktivitesine bagli iken ge¢ Oliimler ise hizlanmig ateroskleroza bagli koroner arter
hastalig1 ile iliskili olabilir. SLE’ de avaskiiler nekroz (AVN) prevelanst %?2.8-40 arasinda
degismekte olup emboli, intramediiller kanama, vaskiilit, immunsupresif ajan kullanimi, yada
hastaligin kendisine bagli gelisebilir. Bu ¢alismadaki amacimiz, SLE’de AVN prevalansini,
iliskili faktorler ve hastaliga ait diger bulgular ile iliskisini aragtirmaktir.

Son 5 yil igerisinde 2012 EULAR/ACR siniflama kriterlerine gore SLE tanist konulan 124
hasta (6 erkek, 118 kadin) ¢alismaya dahil edildi. Hastalara ait demografik veriler, fizik
muayene bulgulari, laboratuvar ve serolojik testler, goriintiileme yontemleri, ilag kullanimai ile
hastalik aktivitesi tibbi kayitlardan elde edildi. Semptomatik AVN, direkt grafi ile taramadan
sonra manyetik rezonans gorlintiilemeye dayanilarak tespit edildi. AVN'ye neden olabilecek
heparin, gebelik veya alkol tiiketimi olan hastalar calismaya dahil edilmedi. AVN olan ve
olmayan SLE hastalar1 arasindaki iligski ve korelasyon analizleri i¢in dagilima gore t-testi ve
Mean Whitney U testi kullanildi. Veriler SPSS 18.0 kullanilarak degerlendirildi ve p<0.05
istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

Calismaya dahil edilen 124 SLE hastasinin 8’inde (%6.5) AVN saptandi. AVN tanis1 konulan
hastalarin yas ortalamasi 44+14 yil olup hepsi kadindi. Bu hastalarin 5’inde renal tutulum
vardi ve tiimii kortikosteroid kullanmaktaydi. AVN olan hastalarda ANA pozitifti (3 hastada
homojen, 4 hastada homojen ve graniiler, 1 hastada graniiler). Bu hastalarin 2’sinde anti-
dsDNA, 4’iinde anti-Smith ve 6 hastada anti-fosfolipid antikorlar1 pozitifti. En stk AVN
saptanan alanlar sirasiyla femur basi (n=5), distal tibia (n=2) ve scaphoid-lunatum-ayak bilegi
(n=1) 1di. Diisiik kortikosteroid dozu ile orta (p=0.02) ve yiiksek doz (p<0.001) kortikosteroid
kullanim1 arasinda AVN agisindan istatistiksel olarak anlamli farklilik vardi. Kortikosteroid
dozu, renal tutulum, kompleman diizeyi ve sedimantasyon agisindan AVN olan ve olmayan
grup arasinda anlamli farklilik vardi (Tablo 1).

SLE’de mortalite ve morbidite artmis olup AVN morbiditenin 6nemli bir nedenidir. Bu
hastalarda AVN etiyolojisini etkileyen bir¢ok faktor vardir. Kortikosteroid kullanimi, yiiksek
hastalik aktivitesi ve renal tutulumu gibi AVN acisindan riskli hastalarda erken tani igin
dikkatli bir sorgulama, gerekirse direkt grafi ve MR ile taniya gidilmelidir.
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S-05 - PERKUTAN TEKNIKLE KALICI PERITON DiYALIZ
KATETERI YERLESTIME TEKNiGININ ERKEN DONEM
KOMPLIKASYONLARININ DEGERLENDIRILMESI

Cevat TOPAL:

'MEDICALPARK /TRABZON,

Amag: Bu calismada hastanemizde perkiitan yolla takilan kalic1 periton kateterlerinin takilma
yeri ve verilen intraperitoneal sivi hacminin olusan akut komplikasyonlar iizerine etkisi
degerlendirildi.

Gereg¢ ve Yontemler: Ocak 2005 -Aralik 2017 tarihleri arasinda klinigimizde kalic1 periton
kateteri takilan 436 hasta (292 Erkek/144 Kadin) retrospektif olarak degerlendirildi.
Hastalarin yas1 ve cinsiyeti, kateterlerin takilma endikasyonlari, takilma yerleri, batina verilen
stv1 volliimii ve katetere bagl akut komplikasyonlar kaydedildi.

Bulgular: Hastalarin ortalama yas1 56.0+18.4 yil idi Kateterlerin 248’1 median, 150 ’si sol
lateral (paramedian) ve 38’1 sag lateral (paramedian) yerlestirildi. Takilan kateterlerden
16’sinda (%3) drenaj bozuklugu, 11 hastada (%2.5) malpozisyon, 12 hastada (%2.7) diizelen
ve kan replasmani olmayacak kadar intraabdominal kanama, 35 hastada (%8) ¢ikis yerinde
kendini smirlayan kanama, 8 hastada (%1.8) kendiniliginden diizelen sizint1 olustu. Islem
sonras1 erken donemde ¢ikis yeri enfeksiyonu veya peritonit gelismedi. Batin igine islem
oncesi ortalama 1500- 3500 cc s1v1 verildi.

Sonuc: Kalict periton kateterlerinin takilmasinda uygun kateter secimi, uygun kateter giris
yeri, klinisyenin deneyimi, batina verilen s1vi hacmi ve islemin teknigi ile dogrudan iligkilidir.

Evaluation of Early Complications of Percutaneous Dialysis Catheterization Technique
with Percutaneous Technique

Running Title: Permanent Peritoneal Dialysis Catheter Placement Techniques and Results

Objectives: In this study, the effect of peritoneal percutaneous catheter placement technic and
fluid volume on the acute complications in early period was evaluated

Material and Method:

We retrospectively evaluated 436 patients (292 males / 144 females) who underwent
permanent peritoneal catheterization in our clinic between January 2005 and December 2017.
The age and sex of the patients, indications of catheterization, placement sites, fluid volume in
the abdomen and acute complications due to catheter were recorded

Results:

Mean age of the patients was 56.0 £ 18.4 years. 248 of the catheters were placed in median,
150 were left lateral (paramedian), and 38 were right lateral (paramedian). Drainage problem
was observed in 16 (3%) of the inserted catheters, malposition in 11 patients (2.5%) In 12
patients (2.7%) intraabdominal hemorrhage which improved without transfusion, in 35
patients (8%), self-limiting leakage observed. There was no exit site infection or peritonitis in
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the early period. An average of 1500-3500 cc of liquid was filled to the peritoneum before the
procedure

Conclusion:

Appropriate catheter selection for permanent peritoneal catheter insertion is directly related to
the appropriate catheter entry site, clinician experience, volume of fluid filled to the abdomen,
and technique of catheter placement.

Giris:

Son yillarda tibbi ve teknik gelismelere paralel olarak yasam siiresinin uzamasi daha c¢ok
kiside kronik bobrek yetmezligi (KBY) goriilmesine neden olmaktadir. Kronik bobrek
yetmezligi ise mortalitesi ve morbiditesi fazla, yiiksek tedavi maliyetleri gerektiren ve
goriilme siklig1 artis gdsteren bir hastaliktir. Kronik bobrek yetmezligi hastalart i¢in tedavi
secenekleri arasinda bobrek nakli ilk sirada yer almakla birlikte periton diyalizi(PD) ya da
hemodiyaliz (HD) nakle giden bu yolda zaman kazandiran 6nemli segeneklerdir. Bobrek
naklinde dondr sikintis1 bu tedaviyi kisitlamaktadir. PD ise iyi bir hijyen ve egitim diizeyi
gerektirdigi i¢in ancak sinirli sayida hastada uygun sekilde yapilabilmektedir.

PD de basarinin anahtari peritoneal kaviteye gilivenli ve kalict kateterin takilmasi ile
saglanabilmektedir. Periton diyalizinde komplikasyonlar1 en aza indirgemek amaciyla farkli
kateter tipleri, farkli kateter yerlestirme teknikler ve farkli yerlestirme lokalizasyonlari
(median, paramedian ¢ikislt) gelistirilmistir (1-6).

En cok kabul goren kateter yerlestirme teknikleri seldinger (kilavuz esliginde korlemesine
perkiitan) teknigi, tenckhoff trokar yardimli korlemesine perkiitan teknik, laparoskopik
teknikler ve cerrahi yerlestirme teknikleridir.

Tenckhoff trokar ve seldinger yontemi sik kullanilan perkiitan tekniklerdir. Perkiitan teknikle
yapilan islem daha iyi tolere edilir, daha kisa slirede PD’nin baglamasina olanak saglar, daha
kiiciik insizyon hatt1 ile yapilabilir ve lokal anestezi ile yapilabilmektedir. .

Cerrahi ve laparoskopik yondemde kateter yerlestirme isleminde hastaya genel anestezi
verilmesi gereklidir. Bu iki iglemde postoperetif agri ve immobilizasyon morbiditeyi
artirmaktadir.

Gerek perkiitan ve gerek cerrahi tekniklerin avantaj ve dezavantajlarinin olmasi nedeniyle
hangi yontemin tercih edilmesi gerektigi konusunda tam bir goriis birligi yoktur. Her iki
teknikle de PD kateter takilma isleminin gerceklestirildigi iinitemizde sadece perkiitan
teknikler kullanildi. .Olusan akut komplikasyonlarin geriye doniik olarak degerlendirilmsi
amaclandi.

GEREC ve YONTEM

Nefroloji klinigi periton diyaliz {initesinde son donem bdbrek yetmezligi tanisi almis ve PD
kateteri takilan 436 hastanin kayitlar1 dosyalarindan geriye doniik olarak incelendi. Hastalarin
verilerinden Kateter takilma yontemleri ve takildiktan sonraki ilk bir ay i¢inde olusan (erken
donem) komplikasyonlar tarandi ve kayit altina alindu.

Kateter takilma islemi Oncesinde tiim hastalarda tily temizligi, cilt temizligi ve lavman
uygulanarak da bagirsak temizligi saglandi. Tiim hastalara silikon ¢ift keceli Tenckhoff
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kateteri (Quinton Instrument Company, Seattle, WA, ABD) takildi. Hastalarin hepsine
operasyon oncesi profilaktik antibiyoterapi yapildi, PD kateteri, seldinger yontemi ile periton
diyaliz iinitesinde ayni nefroloji uzmani tarafindan takildi. PD kateteri takilan hastalarin
hepsine lokal anestezi altinda gobek alt1 2-3 cm’lik bolgeden16 G intraket vasitasiyla periton
zart gegilerek batin igerisine organlarin hareket kabiliyetini ve organ travmasini onlemek
amactyla yaklasik 1500-3000 ml (500U/L heparin ilaveli) %1,36/1,5 glukozlu diyaliz
sollisyonu verildi.

Periton soliisyonun batin i¢ine verilmesi sonrasinda 436 hastanin 248’1 median (gobek alt1),
150 ’si sol lateral (paramedian: rektus kasinin sol kenar1) ve 38’1 sag lateral (paramedian:
rektus kasmin sag kenar1) giris yeri olarak kabul edildi. Median PD kateteri takilmasinda
gobek alt1 2-3 cm’lik bolge, paramedian PD kateteri takilmasinda rektus kasinin sol veya sag
kenar1 gobek hizasindan 2-3 cm’lik alt1 giris yeri kabul edilerek lokal anestezi yapildi. Cikis
yeri belirlenerek tiinel boyunca lokal anestezi uygulandi. Median PD kateteri takilmasinda 3-4
cm uzunlugunda cilt — ciltalt1 kesisi sonrasi rectus kas fasyasina, paramedian PD kateteri
takilmasinda ise yine 3-4 cm uzunlugunda cilt-ciltalt1 kesi ile rektus kasina kasina ulasildi.
Seldinger ignesi, ile batin igine girildi. igne icinden kilavuz tel gonderildi ve ardindan
dilatatorle rektus kasi ve periton zari dilate edildi ve ardindan batin igine kateter yerlestirildi.
Kateter Douglas ¢ukurunda olacak sekilde batin igine yerlestirildi. Kateterin i¢ kecesi rektus
kasi icine yerlestirilerek kesi bolgesi dikildi. Sonrasinda acikligi asagiya bakan egri hat
olusturularak ¢ikis yeri batin sag veya sol alt kadranda Spina iliaca anterior superior
diizeyinde olacak sekilde ve dis kegenin ¢ikis yerinden 3 cm i¢inde kalacak sekilde kateterin
dis ucu olusturuldu ve bu esnada batin icine verilen solusyonun disa akisi da saglanarak
kateterin ¢alisip ¢calismadigi kontrol edildi.

PD kateteri takilan hastalara ayn1 giin i¢inde yatarak karin grafisi ¢ektirildi ve kateterin
lokalizasyonu belirlendi. Yatar pozisyonda karin grafisinde kateterin karin i¢inde pelvis minor
icinde olmas1 normal olarak degerlendirildi. Komplikasyon olmayan hastalara islemden 6-7
giin sonra yikama ve yara yeri pansumani yapildi. Kateterin takilma isleminden 6-7 giin sonra
haftada 3 kez olacak sekilde egitim ve yikama periyodlarina baslandi. Periton diyaliz
degisimlerine ortalama 3-6 hafta sonra, volimii hastanin yapisina gére 1-1,5 ve 2 L olarak
baglandi.

Kateter takildigi giinden sonraki bir aylik siire icinde hastalarda gelisen enfeksiyoz ve
mekanik komplikasyonlar kayit altina alindi. Kateter takilma islemi sonrasinda yikama
periyodlar1 sonrasi degisim islemine baslanmasi kateterin basarili girisimi olarak
degerlendirildi. Kateterin peroperatif donemde takilamamasi veya takildiktan sonra yikama ve
egitim donemleri esnasinda ¢calismamasi ise basarisiz girisim olarak kabul edildi.

Kateter cikis yeri enfeksiyonu, tiinel enfeksiyonu ve peritonit enfeksiydoz komplikasyonlar
olarak degerlendirildi. Kateter ¢ikis yerinde kizariklik, piiriilan veya seropiiriilan akint1 kateter
cikis yeri enfeksiyonu, ¢ikis tiineli boyunca hassasiyet ve kizariklik tiinel enfeksiyonu olarak
degerlendirildi. Karmn agrisi, bulanik yikama mayi, ve peritoneal mayii hiicre sayiminda
16kosit sayiminin >100/ml ve/veya %50 ve iizeri ndtrofil oran1 olmasi ise peritonit olarak
degerlendirildi.

Kateter ¢ikis yeri diyalizat sizintisi, kanamasi, kateter malpozisyonu, hemorajik diyalizat ve
perikateter hematom olusumu ise mekanik komplikasyonlar olarak degerlendirildi. Kateterin
ilk takildiginda ve bir aylik siire i¢ginde herhangi bir zaman diliminde drenaj kusuru olusan ve
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bu nedenle de yatarak karin grafisi ¢ekilen hastalarda kateterin pelvis minor disinda olmasi
durumu malpozisyon olarak degerlendirildi.

Hastalardan elde edilen veriler Exel Windows programina yiiklendi. Normal dagilim gdsteren
veriler ortalama + SD olarak verildi.

SONUCLAR

PD iinitesinde 292 erkek,144 kadin toplam 436 hastaya PD kateteri takildi. Hastalarin yas
ortalamalar1 56.0+18.4 yil olarak bulundu. PD kateteri takilan 27 hastanin 16’sinda (%3)
drenaj bozuklugu, 11’inde (%2.5) malpozisyon gelisti. Bu hastalardaki sorun periton diyaliz
merkezimizde lokal anestezi altinda kateter degistirilmeden kateter giris yerine yapilan
insizyonla kateteri yeniden yerlestirme islemi ile diizeldi. Seldinger yoOntemi ile kateter
yerlestirmede basarisiz islem olmadi.

Kateterlerin 82’sinde (%5.3) erken donemde komplikasyon saptandi. En sik rastlanan
komplikasyon 35 hastada kendini sinirlayan ¢ikis yerinde kanama oldu. Higbir hastamizda
erken donemde ¢ikis yeri enfeksiyonu ve peritonit izlenmedi. Tiim kateterlerde goriilen erken
donem komplikasyonlar Grafik 1’de verilmistir.

PD Unitemizde takilan 436 kateterin hepsi perkiitan yolla takildi. Hastalarm 70’iTenckhoff
trokar ile, 366’s1 seldinger yontemi ile takildi. Perkiitan teknikle yapilan islemde batina
verilen s1v1 miktari artik¢a islem daha kolay ve daha kisa siirdii. Islem daha iyi tolere edildi.

Intraabdominal kanama (hemorajik diyalizat) olusan 12 hastanin 8’i trokar ile takilan
vakalardi. Seldinger yontemi ile kateter takilan 366 hastanin sadece 4’inde hemorajik
diyalizat olustu. Perkiitan yolla yapilan islem batina verilen s1vi miktar1 artik¢a hem daha kisa
stirmekte hemde kateter malpozisyonu ve drenaj bozuklugu daha az izlenmektedir.

TARTISMA

Periton diyalizi (PD), son donem bobrek yetmezligi olan hastalarda alternatif tedavi
yontemlerinden birisidir.  Periton kapillerlerindeki kan ve diyalizat arasinda soliitlerin
diflizyonu ve hipertonik soliisyonlarin periton bosluguna ultrafiltrasyona yol agmalari,
peritonun bir diyaliz membrani olarak kullanilmasinin esaslarin1 olusturmaktadir. Periton
diyaliz sistemi temel olarak, peritona giris saglayan bir yol ile periton bosluguna diyalizatin
verilmesi, belirli bir siire tutulmasi ve bu siire sonunda bosaltilmasi seklinde olmaktadir (7).

Ser6z bir membran olan peritonun yiizey alani 1-2 m2 arasinda degisir ve yaklasik olarak
viicut yiizey alanina esit oldugu kabul edilir. Periton membrani, i¢ organlar1 kaplayan ve
visseral mezanter ile omentumu olusturan visseral periton ile karmn duvarmin i¢ yiizlini
kaplayan peritoneal peritondan olusur. Peritonun yaklasik % 80’ini visseral ve % 20’ sini
parietal periton olusturur. Periton membrani, visseral yiizeyinde mikrovilliislar bulunan tek
katli mezotel tabakasi ile bunun altinda uzanan interstisyumdan olusur. Jele benzeyen
yapidaki interstisyum i¢inde bag dokusu, lifler, lenfatikjler ve kapillerler bulunur. Bunlar
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icinde en Onemlisi kapillerlerdir. Peritoneal kapillerlerde soliit ve sivi transportunun
gergeklestigi baslica ii¢ tip por bulunur (8).

Periton diyalizinde (PD) basarinin anahtar1 peritoneal kaviteye giivenli ve kalic1 kateterin
takilmasi ile saglanabilmektedir. Periton diyalizinde komplikasyonlar1 en aza indirgemek
amaciyla farkli kateter tipleri, farkli kateter yerlestirme teknikler ve farkli yerlestirme
lokalizasyonlar1 (median, paramedian ¢ikigl) gelistirilmistir (1-6). En ¢ok kabul goren kateter
yerlestirme teknikleri seldinger (kilavuz esliginde korlemesine perkiitan) teknigi, Tenckhoff
trokar yardimli korlemesine perkiitan teknik, Laparoskopik teknikler ve cerrahi yerlestirme
teknikleridir. Tenckhoff trokar ve seldinger yontemi sik kullanilan perkiitan tekniklerdir.
Perkiitan teknikle yapilan islem daha iyi tolere edilir, daha kisa siirede PD’nin baslamasina
olanak saglar, daha kii¢iik insizyon hatti ile yapilabilir ve lokal anestezi ile yapilabilmektedir.
Cerrahi ve Laparoskopik yondemde kateter yerlestirme isleminde hastaya genel anestezi
verilmesi gereklidir. Bu iki islemde postoperetif agri1 ve immobilizasyon morbiditeyi
artirmaktadir.

Gerek perkiitan ve gerek cerrahi tekniklerin avantaj ve dezavantajlarinin olmasi nedeniyle
hangi yontemin tercih edilmesi gerektigi konusunda tam bir goriis birligi yoktur. Komplike
olgularda laparoskopik tekniklerin tercih edilmesi avantajli olabilir. 3Her iki teknikle de PD
kateter takilma isleminin gergeklestirildigi {initemizde sadece perkiitan teknikler kullanildi.
PD Unitemizde takilan 436 kateterin hepsi perkiitan yolla takildi. Hastalarm 70’iTenckhoff
trokar ile, 366’s1 seldinger yontemi ile takildi. Perkiitan teknikle yapilan islemde batina
verilen s1v1 miktari artik¢a islem daha kolay ve daha kisa siirdii. Islem daha iyi tolere edildi.

Kateter yerlestirme islemi sonrasinda erken dénemde hastalarda mekanik ve enfeksiydz
komplikasyonlar gelisebilmektedir. En sik gelisebilecek mekanik komplikasyonlar sizintilar,
malpozisyonlar ve buna bagli olusabilecek drenaj bozukluklaridir. Erken donemde olusan
sizint1 komplikasyonlar1 ¢ogunlukla ¢ikis yeri ¢cevresinde olusmaktadir. Bizim olgularimizda
mekanik komplikasyonlarin en aza indirmek igin batin igine 1500-3500 ml (500U/L heparin
ilaveli) %1,36/1,5 glukozlu diyaliz soliisyonu verildi. Batina verilen sivi artik¢a kateteri
yerlestirme isleminin daha kolay oldugu, hastanin batina girildiginde daha az agr1 hissettigi ve
intraabdominal kanamanin daha az oldugu izlendi. Bizim olgularimizin 82’sinde (%35.3) erken
donemde komplikasyon saptandi. En sik rastlanan komplikasyon 35 hastada kendini
siirlayan ¢ikis yerinde kanama oldu. Kor teknik olmasi nedeni ile Seldinger tekniginde ¢ikis
yeri kanama komplikasyonlarin1 daha fazla saptadik, bunun nedeni tiinel olusturulurken sivri
uclu metal bir aletle cilt alti gecilmekte ve bu esnada olusan kii¢lik damar yaralanmalarina
baglanmaktadir.

Erken donemde SAPD’ye hemen baglanmasi, biiylik voliimlerle degisimlere baglanmast
ve median kateter yerlestirilmesi durumunda erken donemde olusan sizintilara daha sik
saptandi. PD’ne baglamanin geciktirilmesi, (3-6 hafta bekleme siiresi) ve diisiik voliimlerle
degisimlere baslanmas1 erken donemde olusan sizintiyr 6nleyebilir (8). Seldinger teknigi ile
takilan kateterlerimizde erken donem sizinti komplikasyonunu vakalarm % 1.8 (8
hastada)’iinde saptadik. Sizintilarin tamami perikateter sizintis1 idi ve sorunsuz diizeldi.
Perkiitanoz kateter yerlestirme tekniklerinde erken donem sizint1 ¢alismalarda %2,6 ile %22
arasinda degisik oranlar verilmektedir (9-11). Smith ve ark. en yaygin erken komplikasyonun
sizint1 oldugunu (%13) bildirmislerdir (12), Swartz ve ark. ise erken donemde s1zint1 gelisme
oranini ise %21,6 gibi yiiksek oranda oldugunu saptamistir (13). Seldinger teknigi ile yapilan
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kateter implantasyonlarinda iilkemizden verilerde erken donemde sizinti oran1 %4,8 olarak
bulunmug ancak ayni seride hastalarda degisimlere erken baslandigi (6. giinde) belirtilmistir
(14). Baska bir ¢alismada ise 368 perkiitan kateter yerlestirme isleminin 18’inde (%4,9) erken
dénemde sizinti rapor edilmistir (15). Ozener ve ark. yaptiklar1 calismada perkiitan teknik
uygulanan vakalarda erken donem sizinti gelisme sikligint %0,7 gibi oldukca diisiik bir
oranda bulmuslardir (16).

Drenaj bozukluklar1 ve malpozisyonlar; kateter i¢i ptht1 veya fibrin olusumu, kateterin
tiinel i¢cinde kivrim yapmasi, omentumun kateteri sarmasi, pelvis i¢inden daha yukarilara,
batin i¢ine dogru yer degistirmesi gibi pek cok nedene bagli olusabilir ve en 6nemli kateter
cikarilma nedenleridir. PD kateteri takilan 27 hastanin 16’sinda (%3) drenaj bozuklugu,
11’inde (%2.5) malpozisyon gelisti. Bu hastalardaki sorun periton diyaliz merkezimizde lokal
anestezi altinda kateter degistirilmeden kateter giris yerine yapilan insizyonla kateteri yeniden
yerlestirme islemi ile diizeldi. Hi¢bir hastamizda seldinger yontemi ile kateter yerlestirmede
basarisiz islem olmadi. Ulkemizde yapilan bir ¢alismada, cerrahi teknik kullanilan hastalarda
malfonksiyon oranmi %12,63, Seldinger yontemi ile takilan kateterlerde ise %8,86 olarak
saptamiglar ve iki yoOntem arasinda anlamli farklilik bulamamiglardir (16). Bizim
calisgmamizda malfonksiyonun diisiik olmasi batina verilen sivi miktarinin fazla olmasi ile
ilgili olabilecegine bagli olabilecegine baglandi.

Erken donemde gelisebilecek enfeksiyoz komplikasyonlar kateter ¢ikis yeri, tiinel
enfeksiyonlar1 ve peritonitlerdir. Kilavuzlarda enfeksiy6z komplikasyonlar1 6nlemede standart
silikon Tenckhoff kateterlerden daha iistiin kateter tipi olmadig1 ve ¢ift keceli kateterlerin
daha istiin oldugu belirtilmistir. Kateter takilma islemi esnasinda profilaktik antibiyotik
kullaniminin enfeksiyon riskini azaltti1 saptanmaistir (7). Bizim ¢aligmamizda biitiin hastalara
islemden 2 saat Oncesi birinci jenerasyon sefalosporin verildi. Higbir hastamizda erken
donemde ¢ikis yeri enfeksiyonu, tiinel enfeksiyonu ve peritonit gelismedi.

Ozener ve ark. yaptiklari galismada Seldinger tekniginde, erken ddnemde enfeksiydz
komplikasyon gelisme oranini %3,16 olarak bulmuslar, ancak bu calismada tiim hastalara
islemden 2 saat Oncesi birinci jenerasyon sefalosporin verilmis oldugu goriilmiistiir (16).
Cerrahi ve laparoskopik tekniklerin karsilastirildigi ilkemizden bir ¢alismada erken donemde
peritonit ve KCY enfeksiyon orani sirastyla %38 ve %38 bulunurken bu oranlar laparoskopik
teknikte %9,5 ve %19 saptanmig (22). Baska bir ¢alismada, cerrahi teknik kullanilmis ve
erken donemde peritonit orant %12,5 olarak bulunmus, bu ¢alismada ¢ikis yeri sizintisi ile
iligkisi olabilecegi saptanmistir (20).

Perkiitan teknikler, kor teknik oldugundan az da olsa karin i¢i organlarda perforasyon
yapma riski bulunmaktadir. Daha Onceki perkiitan teknikle olan g¢alismalarda c¢ok diisiik
oranda (%0-1,3) perforasyon oldugu rapor edilmistir (9,12,21). Islem esnasinda veya hemen
oncesinde batin i¢i sivi ile doldurularak bu komplikasyon riski minimize edilmeye
calisilmaktadir. Klinigimizde takilan higcbir kateter islemi esnasinda da bu komplikasyon
goriilmemigtir.

Uluslararas1 Periton Diyaliz Dernegi (ISPD) 1988 raporuna gore cerrahi ve Seldinger
tekniklerinin higbirinin birbirine gore iistiin olmadig1 belirtilmistir. Ancak komite obez veya
intra abdominal adhezyonlar1 olanlarda Seldinger teknigini 6nermemektedir. Seldinger teknigi
daha az invaziv diger teknikler kadar giivenli daha ekonomik olmasi genel anestezi ve
ameliyathane odasina ihtiya¢ olmamasindan dolay1r oncelikle tercih edilebilecegi sonug
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almamayan batin i¢i yapisiklig1r olan ve obez hastalarda bunlara ilave herni vb sekonder
nedenleri olan vakalarda ise cerrahi teknigin diisiiniilmesi gerektigi kanisina varilmistir (23).
Yakin zamanda yapilan bir meta analizde kateter yerlestirme teknikleri arasinda higbirinin
digerine istiinliigli olmadigi saptanmistir (24). Seldinger teknigi diger tekniklerle diisiik riskli
olarak tanimlanan batin i¢i cerrahi operasyon gecirmemis, yapisiklik olmadigi diisiiniilen
hastalarda karsilastirildiginda daha giivenilir, basit, daha iyi tolere edildigi ve daha ekonomik
oldugu goriilmiistiir (21).

Sonu¢ olarak; Perkiitan yontemler daha az invaziv, ameliyathane ortami
gerektirmemekte, genel anestezi verilmemesi, buna bagli komplikasyonlarin olmamasi ve en
az diger yontemler kadar giivenilir olmasi nedeniyle 6ncelikle tercih edilebilir yontemlerdir.
Kor teknik olmast dolayisiyla periton igine girilememesi en biiylik basarisizlik nedenidir.
Ancak verilen sivi miktar1 arttikga basari oranin artigini ve mekanik komplikasyonlarin
azaldigim diistinmekteyiz. Gegirilmis cerrahi hikayesi olan, sorunlu hastalarda ve perkiitan
yontemlerin basarisiz oldugu durumlarda cerrahi yontemlerin denenmesi daha uygun olacagi
distiniilmektedir.
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S-06 - KRONIK BOBREK YETMEZLIGI HASTALARINDA
KIRILGANLIGIN NUTRISYONEL PARAMETRELERLE iLISKiSI

RECEP EVCEN;, MEHMET ZAHID KOCAK:, RENGIN ELSURER AFSAR:

ISELCUK UNIVERSITESI TIP FAKULTESI IC HASTALIKLARI BOLUMU, 2ABANT
[ZZET BAYSAL UNIVERSITESI TIP FAKULTESI iC HASTALIKLARI
BOLUMU, 3SELCUK UNIVERSITESI TIP FAKULTESI NEFROLOJi BOLUMU,

Kirilganlik, birden fazla organ sisteminin etkilenmesi sonucunda stresdrlere artmis
duyarhlikla karakterize yaslanma ile birlikte sikligin arttigir énemli bir sendromdur. Kronik
bobrek hastalarinda (KBH) kirilganlik birgok ¢alismada degerlendirilmistir. Fakat kirilganliga
etki eden malniitrisyon durumlar tizerinde yeteri kadar ¢alisma bulunmamaktadir. Bu ¢alisma
kirilganlik ile niitrisyonel parametreler arasindaki iligkiyi gdstermeyi amaglamistir.

Kesitsel nitelikteki bu ¢aligmaya 50 yas iizerindeki KBH olan 100 hasta alindi. Kirilganlik,
Tiirkiye’de gegerliligi ve giivenirligi kanitlanmis Edmonton Kirilganlik Skalasi (EKS) ve pek
cok hasta popiilasyonunda yiiksek gegerlilik ve giivenirligi olan ve Tiirk popiilasyonunda da
daha once kullanilmis olan Fried’s Kirillganlik Skalas1 (FKS) ile degerlendirildi. Hastalarin
rutin poliklinik muayeneleri sirasinda antropometrik ol¢timleri (boy, kilo, orta kol kas ¢evresi,
baldir ¢evresi, kaliper ile deri kivrim kalinliklar) yapildi. Ayrica, dinapeni i¢in dinamometre
ile el kavrama giicii Olciimii yapildi. Hastalarin beslenme durumlari, rutin laboratuar
testlerinden elde edilen parametrelerin yani sira (serum albiimin, kolesterol vb.), Tiirkiye’de
gegerliligi ve gilivenilirligi kanitlanan Mini Nutrisyonel Degerlendirme (MND) testi ile
degerlendirildi.

Calismaya katilan 100 hastanin 41’1 kadin, 59’u erkek idi. Yas ortalamalar1 65,349,3 idi.
MND‘ye gore malniitrisyon goriilen hasta sayist 22, malniitrisyon riskli hasta sayis1 63
saptandi. EKS'ye gore hastalarin 4’1 (%4) kirillgan degil, 11°1 (%11) goriiniiste incinebilir,
25’1 (%25) hafif kirilgan, 21°1 (%21) orta kirillgan ,39°u (%39) siddetli kirilgan idi. FKS'ye
gore hastalarin 6’s1 (%6) kirilgan degil, 30’u (%30) prekirilgan, 64’1 (%64) kirillgan idi.
EKS'ye gore hastalar gruplara ayrildi ve hastalarin laboratuar parametreleri ve antropometrik
olgtimleri karsilagtirildi. Hasta grubunda serum albiimin (p=0.003), total kolesterol (p=0.019),
LDL-kolesterol (p=0.025), demir (p=0.008) ve biseps deri kivrim kalinlig1 (DKK) (p=0.008),
triseps DKK (p=0.047), kas giicli (p<0.0001) anlamli olarak farkli oldugu tespit edildi.
FKS'ye gore hastalar gruplara ayrildi ve hastalarin laboratuar parametreleri ve antropometrik
Olciimleri karsilastirildi. Hasta grubunda hemoglobin (p=0.004), iire (p<0.0001), serum
kreatinin (p=0.032), potasyum (p=0.003), kalsiyum (p=0.041), serum albiimin (p=0.034), iirik
asit (p=0.028), vitamin D (p=0.018), glomertiler filtrasyon hizi(GFH) (p=0.012) ve orta kol
cevresi (p=0.009), biseps DKK (p=0.06), triseps DKK (p=0.011) 6lgiimlerinde anlamli olarak
fark oldugu tespit edildi. EKS ve FKS ile bagimsiz iligkili faktorlerin belirlenmesi i¢in ¢oklu
degiskenli lineer regresyon analizi yapildi. Hastalarin yas, cinsiyet, MND, hemoglobin,
trigliserid, albumin, transferrin, diyabetes mellitus, GFH(mI/dk/1.73 m2) parametreleri
degerlendirildi. EKS ile yas (Beta: 0,342, %95 CI. 0,021-0,066, p<0.0001), MND (Beta:
0,334, %95 CI: 0,309-1,000, p<0.0001), Serum albiimin diizeyi (Beta:-0,208, %95 CI:-0,885-
(-0,022), p=0.040) ve GFH (Beta: -0,232, %95 CI: -0,032-(-0,001), p=0.032) diger
faktorlerden bagimsiz bir iliskili saptandi. FKS ile bagimsiz iligkili faktorler; yas (Beta:0,232,
%95 CI: 0,004-0,026, p=0.007), MND (Beta:0,371, %95 CI: 0,202-0,538, p<0.0001) ve GFH
(Beta:-0,244, %95 CI:-0,016-(-0,002), p=0.008) idi.
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Bu ¢alisma KBH olanlarda kirillganlik ve niitrisyonel parametrelerin iligkisinin aragtirildigi
literatiirdeki ilk c¢alismadir. Calismamizda, KBH olan hastalarda malniitrisyon MND ile
degerlendirilerek kirilganlik ile bagimsiz olarak iligki saptanmistir. Sonu¢ olarak hem
kirilganlik, hem de malniitrisyon morbidite ve mortalite ile iliskili olup, her ikisi de KBH'da
sik goriilmesine ragmen, bu hasta gruplarinda kirilganligin niitrisyonel parametrelerle iliskisi
tam olarak bilinmemektedir. KBH'da erken evrelerden itibaren malniitrisyon taramalarimin
yapilmast ve uygun hastalarin tedavi edilmesi, gelismesi muhtemel kirilganligin
Onlenebilecegini diisiindiirmektedir.
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S-07 - KADIN HASTALIKLARI VE DOGUM BOLUMUNDEN
ISTENILEN iC HASTALIKLARI KONSULTASYONLARI

Tolga ATAKUL:

tAdnan Menderes Universitesi Tip Fakiiltesi Kadin Hastaliklar1 Ve Dogum AD,

Giris:

Kadin Hastaliklari ve Dogum Anabilim Dali hem obstetrihemde jinekoloji hastalarina
multidisipliner yaklasim ihtiyacinin sik oldugu bir disiplindir. Gebelikte sik karsilasilan
trombositopeni ve gestasyonel diyabet gibi sorunlar, preeklampsi gelisimi ve
komplikasyonlari ile beraber hali hazirda ek dahili problemleri olan hastalarin gebe kalmasi
ile obstetri poliklinigi ve servisinde hematoloji, nefroloji ve endokrinoloji kliniklerinden
konsiiltasyon istenebilmektedir.Jinekoloji poliklinik ve servisinde ise oOzelliklepreoperatif
hazirlik ve postoperatif takiplerde endokrinoloji, nefroloji ve hematoloji kliniklerinden sikg¢a
konsiiltasyon ile goriis ve yardim istenilebilmektedir. Onkoloji kliniginden ise hem servis hem
de poliklinigimizden adjuvan ve neoadjuvan tedaviler ile takip konusunda yardim
istenebilmektedir.

Ozellikle bizim gibi 3. basamak hizmet veren kuruluslarda ek dahili hastaliklar1 olan hastalar
ile takip-tedavi siirecinde dahili problemler ile kompike olan hastalarrefere edildigi icin
konsiiltasyon ihtiyact daha da sik olusabilmektedir. Bir kadin hastaliklar1 ve dogum
uzmaninin dahili branglar ile iletisimi ve koordine ¢alismasi hem hekim hem de hastas1 i¢in
¢ok faydali olacaktir. Ozellikle iiniversite hastanelerinde takiplerinde komplikasyon riski
yiiksek olan veya komplike olmus hastalar daha ¢ok yonlendirildigi i¢in bizim hastanemizdeki
gibi sistematik ve diizenli c¢alisan dahiliye kliniklerinin varligi giliciimiizii artiracak ve
komplikasyon riskini azaltacagi gibi olusan komplikasyon veya siireclerin daha uygun takip
ve tedavisine olanak saglayacaktir.

Sonuglar:

Kadin Hastaliklart Dogum Anabilim dalimizca 2017 yilinda endokrinoloji, nefroloji,
hematoloji ve onkoloji boliimlerinden 722 kez konsiiltasyon istenmisti. Bunlarin 283 tanesi
Servisten yatan hastalara, 439 tanesi ise polikliniklerimizden istenmistir.

181 kez servisten, 312 kez ise poliklinikten olmak iizere toplam 493 kez Endokrinoloji
konstiltasyonu istenmistir.

139 kez hematolojiden konsiiltasyon istenmis. Bu konsiiltasyonlarin 90’1 poliklinikten ve 49’u
ise servisten istenmistir.

Nefrolojiden 50 kez konsiiltasyon istenmis. 12 kez poliklinik 38 kez de servisten konsiiltasyon
istenmis.

Tibbi onkolojiden 40 kez konsiiltasyon istenmis. 15 kez sevisinden 25 kez ise poliklinikten
konsiiltasyon istenmis.
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Kadin Hastaliklari1 ve Kadmn Hastaliklar1 ve Toplam

Dogum Dogum  Servisinden

Polikliniginden Istenen Istenen

Konsiiltasyonlar Konsiiltasyonlar
Endokrinoloji 312 181 493
Hematoloji 90 49 139
Nefroloji 12 38 50
Tibbi Onkoloji 25 15 40

439 283 722

Adnan Menderes Universitesi Kadin Hastaliklar1 ve Dogum poliklinigine 23550 kez hasta
girisi olurken servisimize ise 3945 kez yatis olmus. Poliklinige bagvuran her 1000 hastanin
18’inden ve servisimize yatan her 1000 hastanin 71’inden bu 4 ana branstan konsiiltasyon
istenmis.

Nefroloji hari¢ tiim bdliimlerden poliklinikten istenen konsiiltasyonlar ¢ogunlakta iken
Nefroloji boliimiinden ¢ogu kez servisten yani yatan hastaya konsiiltasyon istenmistir.

Tartisma:

Ugiincii basamak hizmeti veren bir {iniversite hastanesi olarak calisan tiim kurumlara dahili
problemi gebeligin veya jinekolojik rahatsizligindan 6nce de var olan hastalar ve dahili
problem ile gebelik veya jinekolojik miidahele-tedaviler sonrasi komplike olmus hastalar
yonlendirilmektedir. Ayrica glinlimiizde egitim ve kariyer gibi nedenlerle ge¢ evlenmeler
sonucu gebelik yaslarmin ileri olmasi s6zkonusudur. Bu durum diyabet, hipertansiyon gibi
bazi hastaliklarin gebelige eslik etmesine neden olmaktadir. Ozellikle bizim iiniversitemiz
gibi tim bolgeye hitap eden bir merkez olunca endokrinoloji, hematoloji, nefroloji ve tibbi
onkoloji gibi 4 ana dahili bransa ayaktan basvuran hastalarin yiizde 1,8’i ve yatis yapilan
hastalarin ise yiizde7,1’1 gibi yiiksek bir konsiiltasyon oran1 karsimiza ¢ikmaktadir.

Endokrinoloji, Hematoloji ve Tibbi onkolojide konsiiltasyonlar cogu kez ayaktan istenmistir.
Sadece Nefrolojidekonsiiltasyonlarin ¢ogu yatan hastalara istenmistir. Bu durum ¢ogunlugunu
trombositopeni, trombofilinin olusturdugu hemtolojik hastaliklar, diyabet ve hipo-hipertiroidi
gibi endokrinoloji ile ilgili hastaliklar, adjuvan veya neoadjuvan tedaviler gibi tibbi onkoloji
ile ilgili durumlarda ve preoperatif hazirlikta da konsiiltasyonlar ayaktan yapilabilmektedir.
Ancak bobrek tutulumu ile komplike olmus hastalar gibi nefrolojiyekonsiilte edilen hastalarin
cogu kez yatirilaraktakip-tedavisi gerekmektedir.

Sonug olarak dahili branglar ile konsiiltasyon ihtiyacinin sik oldugu kadin hastaliklar1 ve
dogum boliimiinlin 6zelliklede 3. Basamak hizmeti veren hastanelerde endokrinoloji,
hematoloji, nefroloji ve tibbi onkoloji ile iyi bir uyum i¢inde ¢aligmasi esas haline gelmistir.
Uzun siiredir bolgesinin referans {liniversite hastanelerinden biri olarak hizmet veren Adnan
Menderes Universitesinde bu ana dahili branglarin diizenli ve etkin ¢alisma disiplini
boliimiimiiziin giicline gii¢ katmakta ve tiim bolgeye hizmet etmektedir.
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S-08 - ROMATOID ARTRITLI HASTALARDA EROZYON SIiDDETI
FONKSIYONEL DURUMUN BELIRLEYICiSI OLABILIR Mi?

Giilnur TASCI BOZBAS!, Omer Faruk SENDUR !

1 Adnan Menderes Universitesi Tip Fakiiltesi, Fiziksel Tip ve Rehabilitasyon AD,
Aydin

Giris: Romatoid artrit (RA); etyolojisi belli olmayan, kronik, inflamatuvar ve
multisistemik bir hastaliktir. Hastalik 6zellikle eklemlerin sinovyal membranlarinda kronik
inflamasyonla karakterizedir. Romatoid artritte sinovite bagli olarak eklem hasar
olugmaktadir. Bu eklem hasarinin, kartilaj yikimi ve eklem destriiksiyonu olmak iizere iki
komponenti vardir. RA etkin tedavi edilmedigi takdirde anatomik hasarin yani sira ciddi
disabiliteye, yasam kalitesinde bozulmaya ve erken mortaliteye yol acabilmektedir.Fiziksel
fonksiyonlar hastaligin seyri boyunca progresif olarak bozulmaktadir. Hastaligin
baslangicindan itibaren 10 yil i¢inde hastalarin yaklasik yarisinda mesleki calismasini
bozacak sekilde oziirliiliik ortaya ¢ikmaktadir. Gerek eroziv degisiklikler, gerekse fonksiyonel
kayip hastaligin uzun donem sonuglar1 arasindadir. Hastaligin tedavisinde amag, fonksiyonel
diizeyi koruyarak yasam kalitesini arttirmaktir. Calismamizda radyolojik degisikliklerin
fonksiyonel durum iizerine etki edip etmedigini ve etki eden diger faktorleri incelemeyi

amacladik.

Materyal-metod: Amerikan Romatoloji Birligi (ACR) kriterlerine gére RA tanisi
konmus olan 68 hasta ¢alismaya alindi. Hemipleji, MS gibi fonksiyonel diizeyi etkileyecek
norolojik bozuklugu olanlar ¢aligma dis1 birakildi. Hastalarin yas, cinsiyet, hastalik siiresi ve
kullandig1 ilaglar sorgulanarak kaydedildi. Sabah tutuklugunun siiresi, verbal agr1 skalasina
gore agriin siddeti ve gorsel analog skalasina (VAS) gore (0-100mm) tutuklugun siddeti
kaydedildi. Hastalik aktivitesini degerlendirmede DAS28 (hastalik aktivite skoru), ritch
artikiiler indeksi (RAI) kullamldi. Fonksiyonel durum Saglik Degerlendirme Anketi (HAQ)
ve Durudéz El Skalasi (DHI) ile degerlendirildi. Erozyonlarin degerlendirilebilmesi icin
hastalarin anteroposterior el ve ayak grafileri ¢gekilerek, grafiler Larsen metoduna (1995) gore
degerlendirildi. Erozyonlarin degerlendirilmesinde bu yodntemin gerek sensitivitesi
(SRM:0.88), gerekse giivenilirligi (ICC:0.90) oldukea yiiksektir.
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Bulgular: Hastalarin 59’u (%86,8) kadin ve 9’u(%13,2) erkekti ve tiimii hastaligi
modifiye edici ajan kullanmaktaydi. Calismaya alinan hastalarin ortalama yas1 54.30+£11.27
(25-76 araliginda) ve ortalama hastalik siiresi 8,4+6,4 yildi. Hastalarin klinik, radyolojik ve
fonksiyonel parametreleri tablo 1°de gosterilmistir. Romatoid artritli hastalarda Larsen skoru
ile HAQ ve DHI arasinda istatistiksel olarak anlamli bir korelasyon saptanmadi (p>0.05).
Ancak gerek HAQ, gerekse DHI ile sabah tutuklugunun siiresi ve siddeti, verbal agr1 skoru,

ritch indeksi ve DAS 28 skorlar1 arasinda anlamli korelasyon mevcuttu (p<0.05) (tablo 2)

Sonu¢: RA’l hastalarda radyolojik olarak saptanan erozyonlar fonksiyonel durumun
bir gostergesi olmayabilir. Bu nedenle RA’da tedavinin planlanmasinda ve takibinde sadece
radyolojik degerlendirmelerle sinirli kalinmayarak hastalarin fonksiyonel durumlarinin da

mutlaka diizenli takip edilmesi gerektigini diistinmekteyiz

Ortalama +Standart sapma
Tutukluk siire (dakika) 52.42 £72.71
Tutukluk siddet 3.51+3.23
Verbal agri 2,01 +1.38
Ritch indeks 9.85+10.21
DAS28 3,87 £1.18
HAQ 15,01 +£12.39
DHI 16,83+14.37
Larsen 15,01 £16.17

Tablol: Romatoid artritli hastalarda klinik ve laboratuar parametreleri, fonksiyonel durum ve
radyolojik skorlar1 (DAS28:Hastalik aktivite skoru; HAQ:Saglik Degerlendirme Anketi |,
DHI: Duruéz El Skalast)
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HAQ DHI
r p r p
Tutukluk siiresi 0,406 <0.001 0,331 0.006
Tutukluk siddeti 0,548 <0.001 0477 <0.001
Verbal agr skalasi 0,334 0.002 0,353 0.003
Ritch indeksi 0,439 <0.001 0,403 0.001
DAS-28 skoru 0,483 <0.001 0,440 <0.001
Larsen skoru 0,079 0.486 0,102 0.409

Tablo 2- Romatoid artritli hastalarda Saglik Degerlendirme Anketi(HAQ) ve Durutz
El indeksi (DHI) ile klinik ve radyolojik parametrelerin korelasyonu

Kaynaklar:

1) Navarro-Compan V, Landewe R, Provan SA, Odegard S, Uhlig T, Kvien TK, et al.
Relationship between types of radiographic damage and disability in patients with rheumatoid
arthritis in the EURIDISS cohort: a longitudinal study. Rheumatology (Oxford)
2015;54(1):83-90.

2) Aletaha D, Funovits J, Smolen JS. Physical disability in rheumatoid arthritis is
associated with cartilage damage rather than bone destruction. Ann Rheum Dis
2011;70(5):733-9.

3) Radner H, Smolen JS, Aletaha D. Comorbidity affects all domains of physical
function and quality of life in patients with rheumatoid arthritis. Rheumatology (Oxford)
2011;50(2):381-8.
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S-09 - BEHCET SENDROMLU HASTALARIN KAN GRUPLARINA
GORE DAGILIMLARI

Atul AVCIL:

1Kayseri EAH Dermatoloji,

Behget hastalarinin herhangi bir kan grubuna yatkinligi varligi veya yoklugunu arastirmak
amaciyla ¢alisma yapildi

Calisma Kayseri Egitim ve arastirma hastanesine 2005-2017 yillar1 arasinda bagvurmus olan
ve sistemde kayitli kan grubu olan 263 Behget sendromlu hastanin geriye doniik incelenmesi
yoluyla yapildi. Kontrol grubu olarak ayni sehirde herhangi bir sebepten kan grubu tayini
yapilmis 6068 hastanin verileri kullanildi.

Behcet sendromlu hastalarin kan gruplari, saglikli kontrollerin kan gruplariyla karsilagtirildi.
A kan grubu Behget sendromlu hastalarda % 48,7 (n=128), toplumda ise % 42,6 (n=2586)
oraninda goriilmekteydi (p=0,052). B kan grubu Behget sendromlularda % 12,5 (n=33)
toplumda ise %15,9 (n=965) oraninda goriilmekteydi (p=0,144). Calismadaki karsilagtirmalar
Tablo 1°de toplu olarak verildi.

Behget sendromunun belirli bir kan grubunda daha fazla goriildiigiine dair elimizde kanit
yoktur. Her ne kadar A grubu hastalar daha yatkinsa da, bunun istatistiksel kaniti
bulunmamaktadir.. O, O (+), B ve B (-) kan gruplar1 da Behget sendromlu hastalarda biraz
fazla goriilmekteydi.
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S-10 - OTiZM SPEKTRUM BOZUKLUGU OLAN COCUK VE
ERGENLERDE NOTROFIL LENFOSIT ORANI, PLATELET
LENFOSIT ORANI VE ORTALAMA TROMBOSIT HACMININ
BELIRLENMESI

Sibelnur AVCIL:

Adnan Menderes Universitesi T1p Fakiiltesi,

Otizm spektrum bozuklugu (OSB) sosyal iligski ve iletisim alanlarinda belirgin giicliikler,
yineleyici-siirli-olagan digi davranig ve ilgilerin oldugu nérogelisimsel bir bozukluktur.
OSB’nin nedeni halen net olarak bilinmemektedir fakat genetik, immiinolojik, metabolik ve
cevresel faktorlerin  etkilesimiyle olusan multifaktoriyel bir bozukluk oldugu
diisiiniilmektedir. Inflamasyonun OSB patofizyolojisinde rol oynayabilecegi ile ilgili
literatiirde giderek artan bir fikir birligi vardir. Kan nétrofil lenfosit oran1 (NLO), platelet
lenfosit oran1 (PLO) ve ortalama trombosit hacmi (OTH), basit, ucuz ve inflamasyonun
giivenilir gostergeleridir. Bu calismanin amaci; OSB ile NLO, PLO ve OTH arasindaki
iligkiyi incelemek ve eger bir iliski varsa bunun hastalik siddeti ile iliskisini aragtirmaktir.

(Calismaya yaslar1 2-10 yas araliginda olan DSM-V dlgiitlerine gére OSB tanis1 alan 35 ¢ocuk
ve yas ve cinsiyet bakimindan eslestirilmis 30 saglikli ¢ocuk dahil edilmistir. Bilinen her
hangi bir genetik, metabolik ve/veya norolojik hastaligi olan, akut enfeksiyonu olan, son {i¢
aydir ilag tedavisi alan olgular ¢alisma dis1 birakilmistir. OSB siddetini belirlemek i¢in
Cocukluk Otizmini Derecelendirme Olgegi (CODO) uygulanmistir. Tiim ¢ocuklardan alinan
kan orneklerinde 16kosit, nétrofil, lenfosit ve trombosit sayilar1 ve OHT gibi hematolojik
parametrelerin dl¢iimii yapilmustir.

OSB tanis1 olan ¢ocuklarda saglikli kontrollere gére NLO ve OTH istatistiksel olarak anlaml
diizeyde yiiksek (p=0.027, p=0.015, sirastyla) bulunmustur. PLO agisindan hasta ve saglikli
kontroller arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmamistir (p=0.539). Ayrica
NLO,PLO ve OTH ile CODO puanlar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir korelasyon
bulunmamustir.

Calismamizda; fiziksel olarak saglikli OSB hastalarinda NLO ve OTH fiziksel ve ruhsal
olarak saglkli katilimcilara gore yiiksek c¢ikmistir. Bu bulgular inflamasyonun OSB
etyolojisinde rol alabilecegini desteklemektedir. OSB ve inflamatuvar gostergecler arasindaki
iligkinin ortaya konmasi i¢in yapilacak ileri ¢aligmalara ihtiya¢ vardir.
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S-11 - AKUT ZEHIRLENME OLGULARININ RETROSPEKTIF
DEGERLENDIRILMESI VE CINSIYETLER ARASINDA
FARKLILIGIN INCELENMESI

Sel¢uk Yaylaci

Sakarya Universitesi I¢ Hastaliklar1 Anabilimdali

OZET

AMAC: Zehirlenme potansiyel olarak zarar verebilen herhangi bir kimyasal, fiziksel veya
organik maddeye maruziyet sonrasi organizmada bazi istenmeyen belirti ve bulgularin ortaya
cikmasidir.

Zehirlenme olgular1 gelismis lilkelerde hastane basvurularinda 6nemli yer tutmaktadir (%]1-
%5). Zehirlenme olgular1 demografik 6zelliklere, zehirlenme sekline ve yoOntemine gore
literatiirde bolgesel farkliliklar gostermektedir. Zehirlenme olgular1 kazayla veya suisid
amagli ortaya cikabilir.

Calismamiza Sakarya Egitim ve Arastirma Hastanesi Acil Servisi’nden I¢ hastaliklar1 klinigi
tarafindan yatirilarak takip ve tedavi edilen zehirlenme olgular1 dahil edildi. Zehirlenme
nedeniyle takip ve tedavi edilen hastalarin yas, cinsiyet, basvuru yakinmalari, yatis siiresi,
zehirlenme ¢esidi, zehirlenme sekli, 6zgecmis oOzellikleri, mevsim, hastane maliyeti,
uygulanan tedavi ve tedavi sonucunu retrospektif olarak incelemeyi ve ¢esitli parametrelerin
cinsiyete gore farklilik olup olmadigini incelemeyi amacladik.

YONTEM: Sakarya Egitim ve Arastirma Hastanesi I¢ Hastaliklari Klinigi tarafindan
01.01.2009-31.12.2011 tarihleri arasinda, zehirlenme tanisi ile izlenen 17 yas iizeri olgular
caligmaya alindi. Hastalarin yas, cinsiyet, bagvuru yakinmalari, yatis siiresi, zehirlenme ¢esidi
(ilag, gida ve mantar, alkol, fare ve bocek ilaci, korozif madde ve toksik gazlar), zehirlenme
sekli (intihar, kaza), 6zgecmis Ozellikleri (psikiyatrik hastalik, suisit girisimi), mevsim,
hastane maliyeti, uygulanan tedavi ve tedavi sonucu (sifa, tedavi reddi, sevk, Oliim)
parametreleri dosyalar geriye doniik taranarak kaydedildi. Cinsiyetler arasinda gesitli
parametreler arasinda farklilik olup olmadigi istatistiksel olarak analiz edildi.

BULGULAR: U¢ yillik dénemde I¢ Hastaliklar1 Klinigimiz tarafindan akut zehirlenme
nedeniyle takip edilen 412 hastanin yas ortalamasi 28+11 yil ve 288’1 (%69.9) kadn idi.
Zehirlenmenin en sik goriildiigii yas grubu 17-25 aras1 olup hastalarin %79.6’s1 35 yas altinda
idi. Zehirlenme olgularmin 382’si (%92.5) intihar amacl, zehirlenme nedeni olarak en sik
%88.1 ile ila¢ zehirlenmeleri ve bagvuru semptomu olarak en sik %80.8 bulant1 ve kusma
goriildii. Ilag zehirlenmeleri icerisinde en sik ¢oklu ilag kullanimi goriiliirken, antidepresan,
antipsikotik ve analjeziklerle zehirlenmenin sik oldugu saptandi. Zehirlenmeler %?29.1
orantyla en sik kis aylarinda goriildii. Ortalama hastane yatis siiresi 1.8+1.2 giin ve ortalama
hastane maliyeti 435+605 tiirk lirasiydi. Hastalarin 5’1 (%1.2) solunum yetmezligi nedeniyle
entiibe edildi. Tiim hastalara parenteral s1v1 tedavisi uygulandi, 408 (%99) hastaya mide lavaji
ve aktif komiir uygulandigi belirlendi. Hastalarin 372’si (9%90.3) sifa ile taburcu edilmisken,
mortal seyreden vaka goriilmedi. Cinsiyetler arasinda istatistiksel anlamlhi farklilik
saptanmadi. Bulgular Tablo ’da 6zetlendi.
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SONUC: Zehirlenmeler 6nemli bir saglik problemi olup, hastane maliyetlerini artirmakta ve
hastanelerde Oonemli Ol¢iide hasta yogunluguna sebep olmaktadir. Zehirlenmelerde intihar
girisimi 6n planda olup, gen¢ ve kadin populasyon yiiksek risk altindadir. En sik zehirlenme
nedeninin ilaglar oldugu, 6zellikle psikiyatrik ve analjezik ajanlarin kullanildigi saptanmuistir.
Bu ilaglara erisimin recete ile olmas1 ve psikiyatrik ilag yazilirken intihar riskinin géz 6niinde
bulundurulmasini 6neriyoruz.

GIRIS: Zehirlenme potansiyel olarak zarar verebilen herhangi bir kimyasal, fiziksel veya
organik maddeye maruziyet sonrasi organizmada bazi istenmeyen belirti ve bulgularin ortaya
cikmasidir (1).

Zehirlenme olgular1 hastane bagvurularinda énemli yer tutmaktadir. Yapilan bazi ¢caligsmalarda
acil servise zehirlenme nedeniyle basvuran olgularin oranlarinda farkliliklar oldugu
goriilmektedir (1, 2, 3, 4, 5, 6).

Calismamiza Sakarya Egitim ve Arastirma Hastanesi Acil Servisi’nden I¢ hastaliklar klinigi
tarafindan yatirilarak takip ve tedavi edilen zehirlenme olgulari dahil edildi. Zehirlenme
nedeniyle takip ve tedavi edilen hastalarin yas, cinsiyet, bagvuru yakinmalari, yatig siiresi,
zehirlenme c¢esidi, zehirlenme sekli, 6zge¢mis oOzellikleri, mevsim, hastane maliyeti,

uygulanan tedavi ve tedavi sonucunu retrospektif olarak incelemeyi amagladik.

MATERYAL VE METOT: Sakarya Egitim ve Arastirma Hastanesi I¢ Hastaliklar1 Klinigi
tarafindan 01.01.2009-31.12.2011 tarihleri arasinda, zehirlenme tanisi ile izlenen 17 yas iizeri
olgular caligmaya alindi. Hastalarin yas, cinsiyet, basvuru yakinmalari, yatis siiresi,
zehirlenme c¢esidi (ilag, gida ve mantar, alkol, fare ve bocek ilaci, korozif madde ve toksik
gazlar), zehirlenme sekli (intihar, kaza), 6zge¢mis Ozellikleri (psikiyatrik hastalik, suisit
girigimi), mevsim, hastane maliyeti, uygulanan tedavi ve tedavi sonucu (sifa, tedavi reddi,
sevk, Oliim) parametreleri dosyalar geriye doniik taranarak kaydedildi. Cinsiyetler arasinda
cesitli parametreler analiz edildi.

Istatistiksel analiz olarak; SPSS 18.0 software kullamildi. Kantitatif degiskenler aritmetik

ortalama + standart sapma, kalitatif degiskenler % olarak ifade edildi.

BULGULAR: Ug yillik dénemde I¢ Hastaliklart Klinigimiz tarafindan akut zehirlenme
nedeniyle takip edilen 412 hastanin yas ortalamasi 28+11 yil ve 288’1 (%69.9) kadm idi.
Zehirlenmenin en sik goriildiigli yas grubu 17-25 arasi olup hastalarin %79.6°s1 35 yas altinda
idi. Zehirlenme olgularmin 382’si (%92.5) intihar amagli, zehirlenme nedeni olarak en sik

%88.1 ile ila¢ zehirlenmeleri ve basvuru semptomu olarak en sik %80.8 bulanti ve kusma
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goriildii. ilag zehirlenmeleri icerisinde en sik ¢oklu ilag kullanimi gériiliirken, antidepresan,
antipsikotik ve analjeziklerle zehirlenmenin sik oldugu saptandi. Zehirlenmeler %29.1
orantyla en sik kis aylarinda goriildii. Ortalama hastane yatis siiresi 1.8+1.2 gilin ve ortalama
hastane maliyeti 435+605 tiirk lirasiydi. Hastalarin 5’1 (%1.2) solunum yetmezligi nedeniyle
entiibe edildi. Tiim hastalara parenteral siv1 tedavisi uygulandi, 408 (%99) hastaya mide lavaj
ve aktif komiir uygulandigi belirlendi. Hastalarin 372’si (%90.3) sifa ile taburcu edilmisken,

mortal seyreden vaka goriilmedi. Bulgular Tablo 1 ve 2’de 6zetlendi.

TARTISMA: Akut zehirlenmeler; morbidite ve mortaliteye neden olmasi ve saglik
harcamalarin1 artirmasi nedeniyle 6nemli bir saglik ve sosyoekonomik problemdir. Klinik
olarak akut zehirlenmeden siiphelenildiginde morbidite ve mortalite riski nedeniyle erken tani
ve tedavi yapilmalidir. Bunun i¢in etiyoloji ve demografik o6zelliklerin bilinmesi
gerekmektedir (2, 7, 8, 9).

Zehirlenme olgularinin geng yasta ve kadin cinsiyette daha sik oldugu rapor edilmistir (10).
Chan ve arkadaslarinin g¢aligmasinda olgularin %60’ 1 bayan ve en sik 21-30 yas arasi
zehirlenme oldugu raporlanmistir (2). Tufekci ve arkadaslar1 ¢aligmalarinda kadin erkek
oranin 3:1, ortalama yasin 27+12 ve %73.2 hastanin 30 yas alt1 oldugunu belirlendi (5). Koylii
ve arkadaslarinin ¢calismasinda %71.4 bayan ve olgularin %32.9’u 16-20 yas arasindaydi (7).
Kristinsson ve arkadasglarmin yaptigi ¢alismada kadin erkek orami 1.23 saptandi (11).
Calismamizda kadin cinsiyeti orant %69.9 idi. Zehirlenmenin en sik goriildiigii yas grubu 17-
25 arasi olup hastalarin %79.6’s1 35 yas altinda idi. Bu yonleriyle ¢alismamiz zehirlenmenin
en sik gen¢ kadin hastalarda oldugunu literatiir ile uyumlu olarak gostermektedir (tablo 1).
Zehirlenme olgularinda basvuru yakinmalart olan bir ¢alisma literatiirde tespit edilemedi.
Calismamizda en sik bulant1 kusma sikayetiyle (%80.8) basvuruldugu tespit edildi. (tablo 1).
Zehirlenme olgularinda intihar amagli zehirlenme kaza ile zehirlenmeye gore daha sik
gortldiigii rapor edilmektedir. Tufekci ve arkadaslarinin ¢aligmasinda zehirlenme olgulariin
%71’1, Islambulchilar ve arkadaslarinin c¢alismasinda %90.2°si ve Lee ve arkadaslarinin
caligmasinda %66.1°1 intihar amaclh zehirlenme oldugunu belirledi (5, 6, 12). Calismamizda
vakalarin  9%92.5’inde intihar amagli zehirlenme oldugu belirlendi. Ayrica hastalarin
%7.8’inde psikiyatrik hastalik olmast ve %1.5 oraninda 6zge¢miste suisit girisim olmasi
onemli olarak vurgulanmalidir (tablo 1).

[lag alim1 akut zehirlenmelerde en sik saptanan sebeptir. Calismalarda %69.37, %60.8 ve
%65.5 oraninda zehirlenmelerin ilag alimi ile oldugu bildirilmistir (5, 6, 7). Calismamizda

zehirlenme nedeni olarak en sik %88.1 ile ilag zehirlenmeleri tespit edilmistir ve literatiir ile
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benzer yiiksek oranda saptanmistir. Recetesiz ilag temininin bu orani artirdigini diisiiniiyoruz.
Koroziv madde i¢imi, mantar zehirlenmesi, pestisid zehirlenmesi ise daha ¢ok kaza sonucu
olusan zehirlenmeleri olusturmaktadir. Calismamizda %7.5 oraninda kaza ile zehirlenme
oldugu saptanmistir. Diger bir caligmada zehirlenme sebebi olarak %54.55 oraninda alkol
zehirlenmesi saptandi ve %25.95 oraninda medikal zehirlenme oldugu belirlendi (13). Bu
oranin literatiire gore farkli olmasi bolgesel farklilik olarak diistintildii.

Calismalarda zehirlenme olgularinda ila¢ gruplarindan en sik analjezik ve antidepresan
ilaclarin kullanildigr belirlendi. Bir ¢alismada %57.2 analjezik, %25.4 antidepresan ve %S5.7
bilinmeyen ilaglarla zehirlenme oldugu tespit edilmis (7). Diger bir ¢alismada %31.98
antidepresan ile zehirlenme oldugu saptanmistir (6). Farkli bir ¢alismada %72.5 oraninda tekli
ilag ile zehirlenme oldugu, bu ilaglarinda en stk %17.6 antidepresan ve %12.8 analjezik
ilaclarla zehirlenme oldugu tespit edilmistir (3). Calismamizda %35.7 oraninda ¢oklu ilag ile
zehirlenme saptanmis, %64.3 oraninda tek bir ilag ile zehirlenme oldugu belirlenmistir.
Literatiirle benzer olarak calismamizda da en sik analjezik ve antidepresan ilaglarla
zehirlenme tespit edilmistir (tablo 2).

Zehirlenme vakalarinin mevsimlere gore dagilimi bir ¢alismada yaz %31.7, kis %30.9,
ilkbahar %22.9 ve sonbahar %14.5 oldugu bildirimistir (5). Diger bir ¢alismada ilkbbahar
%28 ve yaz %27.5 aylarinda daha sik oldugu belirtilmistir (6). Calismamizda ise zehirlenme
olgularinin en sik kis (%29.1) ve ilkbahar (%26.7) mevsimlerinde goriildiigi tespit edilmistir.
Zehirlenme tedavisinde aktif komiir ve gastrik lavaj Onemli bir yer tutmaktadir (14).
Zehirlenme olgularimizin %99°u aktif kdmiir ve gastrik lavaj tedavisi almistir. Calismamizda
ortalama hastanede yatis siiresi 1.8+1.2 giin olarak tespit edildi. Karbamazepin zehirlenmesi
olan hastaya hemodiyaliz tedavisi, mantar zehirlenmesi nedeniyle penisilin, deli bal
zehirlenmesi nedeniyle atropin, tatula zehirlenmesi nedeniyle fizostigmin, organofosfat
zehirlenmesi nedeniyle pralidoksim ve parasetamol zehirlenmesi nedeniyle de asetilsistein
tedavisi gibi spesifik tedaviler uygulanan hastalarimiz oldugu tespit edildi. Zehirlenmelerde
hayati tehdit eden, yogun bakim tedavisi gerektiren, entlibasyon gerektiren ve uygulanan
tedavilere ragmen mortal seyredebilen vakalara rastlanabilmektedir (3,12,15). Calismalarda
organofosfat ve aliiminyum fosfit zehirlenmelerinde mortalitenin daha yiiksek oldugu ve %0-
27 mortalite oranlar1 bildirilmistir (4,7,9,17,18,19). Calismamizda %90.3 sifa, %9.2 kendi
istegi ile taburcu ve mortalite goriilmedi. Mortal seyreden vakanin goriillmemesi, hastalarin
erken bagvurmus ve erken tedavi edilmis olmasina bagli olabilecegi diisiiniildi.

Calismalarda zehirlenme nedeni ile tedavi edilen hastalarin ortalama maliyeti sirasiyla

erkeklerde 401+326 USD, bayanlarda 329+218 USD, 271+315 USD ve 1444+90.83 USD
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olarak bildirilmistir (9, 15,16). Calismamizda ortalama hastane maliyeti 435+605 tiirk lirasi=
1504208 USD (bayan 416+466, erkek 479+845) olarak tespit edildi. Vaka sayisinin tek
merkezde elde edilen rakamlar oldugu ve zehirlenme olgularinin hastaneye basvurma

sikliklar1 dikkate alindiginda, zehirlenmelerin iilke ekonomisine getirdigi yiik ortadadir.

SONUC: Zehirlenmeler énemli bir saglik problemi olup, hastane maliyetlerini artirmakta ve
hastanelerde gereksiz hasta yogunluguna sebep olmaktadir. Zehirlenmelerde intihar girisimi
on planda olup, gen¢ ve kadin populasyon yiliksek risk altindadir. En sik zehirlenme
nedeninin ilaglar oldugu, 6zellikle psikiyatrik ve analjezik ajanlarin kullanildig1 saptanmastir.
Bu ilaglara erisimin regete ile olmas1 ve psikiyatrik ilag yazilirken intihar riskinin géz 6niinde

bulundurulmasini 6neriyoruz.

Tablo 1: Demografik inceleme ve prognoz ézellikleri

Parametre Tiim hastalar n (%) | Kadinn (%) | Erkek n (%)
n (%) 412 288 (69.9) 124 (30.1)
Yas ortalamasi (y1l) 28+11 2749 32+14
Yas grubu

17-25 arast 207 (50.2) 153 (53.1) 54 (43.5)

26-35 arast 121 (29.4) 90 (31.3) 31 (25)

36-45 arasi 48 (11.7) 29 (10.1) 19 (15.3)

46-55 arasi 19 (4.6) 10 (3.5) 9 (7.3)

56 ve tistii 17 (4.1) 6 (2.1) 11 (8.9)
Zehirlenme sebebi

Kaza-yanliglik 31(7.5) 15 (5.2) 16 (12.9)

Intihar 382 (92.5) 273 (94.8) 108 (87.1)
Semptomlar

Bulanti-kusma 333 (80.8) 234 (81.3) 99 (79.8)

Biling bulanikligi 121 (29.4) 77 (26.7) 44 (35.5)

Bag donmesi 20 (4.9) 11 (3.8) 9 (7.3)

Carpintt 3(0.7) 2 (0.7) 1(0.8)
Mevsim

Ilkbahar 110 (26.7) 74 (25.7) 36 (29)

Yaz 78 (18.9) 58 (20.1) 20 (16.1)

Sonbahar 104 (25.2) 67 (23.3) 37 (29.8)

Kis 120 (29.1) 89 (30.9) 31 (25)
Ozgecmis

Psikiyatrik hastalik 32 (7.8) 18 (6.3) 14 (11.3)

Suisit oykiisii 6 (1.5) 6 (2.1) 0 (0)
Tedavi

Mide lavaji-aktif komiir 408 (99) 284 (98.6) 124 (100)

N acetil sistein 25 (6.1) 14 (4.9) 11 (8.9)

Hemodiyliz (karbamazepin) 1(0.24) 1(0.35) 0
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Tablo2: Zehirlenme sebebi ve ila¢ gruplarinin analizi

Zehirlenme nedeni

Tiim hastalar n (%)

Kadin n (%)

Erkek n (%)

Taglar 363 (88.1) 262 (91) 101 (81.5)
Besin ve mantar 22 (5.3) 13 (4.5) 9(7.3)
Koroziv madde ve toksik gaz | 2 (0.5) 2(0.7) 0 (0)
Alkol 5(1.2) 0 (0) 5 (4.0)
Fare zehiri ve pestisit 20 (4.9 11 (3.8) 9(7.3)
Ilac gruplan
Coklu ilag 147 (35.7) 110 (38.2) 37 (29.8)
Antidepresant-antipsikotik 83 (20.1) 67 (23.3) 16 (12.9)
Analjezik 49 (11.9) 26 (9) 23 (18.5)
Bilinmeyen 57 (13.8) 38 (13.2) 19 (15.3)
Diger (antihipertansif, 27 (6.6) 21 (7.3) 6 (4.8)
antidiabetik, antikoagulan,
antiepileptik, antibiotik, vb.)
Penisilin (mantar) 1(0.24) 1(0.35) 0
Atropin (delibal) 1(0.24) 0 1(0.8)
Fizostigmin (tatula) 1(0.24) 0 1(0.8)
Pralidokime (organofosfat) 2 (0.5) 0 2 (1.6)
Yatis siiresi (giin) 1.8+1.2 1.8+1.2 1.9+1.4
Maliyet (TL-USD) 435+605-150+208 416+466- 479+845-
143+160 165+291
Mekanik ventilator gereksinimi 5(1.2) 4(1.4) 1(0.8)
Sonug¢
Sifa ile taburcu 372 (90.3) 263 (91.3) 109 (87.9)
Kendi istegi ile taburcu 38 (9.2) 24 (8.3) 14 (11.3)
Bagka merkeze sevk (mantar 2(0.5) 1(0.3) 1(0.8)
zehirlenmesi, karaciger
yetmezligi? Akut pankreatit?
Mortalite 0 0 0
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S-12 - INDUKSIYON SIRASINDA VUCUDA SEVOFLURAN ALIMINA
AZOT PROTOKSITIN ETKILERIi

Varlik K EREL:, Feray GURSOY:, ibrahim KURT:, Ayse GUREL:

tADU TIP FAKULTESI ANESTEZIYOLOJI VE REANIMASYON A.D, ZBAYINDIR HASTANESI
ANESTEZIYOLOJI VE REANIMASYON,

OZET

HEDEF: Inhalasyon indiiksiyonu sirasinda azot protoksit gazinin (N20) sevofluranin
viicuda alinmasi stirecinin hizi ve kalitesi tizerindeki etkilerini arastirmak.

MATERYEL VE METOT: Jinekolojik miidahale yapilmasi planlanan ASA I-1l grubu
84 kadin hasta randomizasyonla iki gruba ayrildi. Tek soluk indiiksiyonu yontemi ile
anestetize edilen hastalarda birinci gruba (Grup SA) indiiksiyonda %8 sevofluran, %67 azot
protoksit ve %33 oksijen, ikinci gruba (Grup S) %8 sevofluran ve %100 oksijen uygulandi.
Indiiksiyon sirasinda oksijen, karbondioksit ve sevofluranin end-tidal ve inspiratuvar
yogunluklari, kirpik refleksinin kaybolmasina kadar gecen siire, gozlerin orta hatta gelmesi
icin gecen silire ve spontan solunumun baslamasi i¢in gegen siire kaydedildi. Hastalar
indiiksiyonun 5. dakikasinda entiibe edildi ve entiibasyondaki vital bulgulari, bispektral
indeks degerleri, entiibasyona verdikleri refleks yanit ve ek ilag gereksinimleri de kaydedildi.

SONUCLAR: Indiiksiyonun 2., 3., ve 4. dakikasinda Grup SA daki end-tidal
sevofluran konsantrasyonlari ve alveoler sevofluran yogunlugunun inspiratuvar sevofluran
yogunluguna oranlari, Grup S’ye gore daha yiiksekti ve aradaki fark istatistiksel olarak
anlamliydi. Grup SA’da kirpik refleksinin kaybolmasi i¢in gegen siire %25, ve gozlerin orta
hatta gelmesi i¢in gegen siire %13 oraninda kisalmis olarak bulundu. Entiibasyona refleks
cevabr olan hasta yiizdeleri Grup SA’da %25, Grup S’de %063.8, entiibasyona ek ilag
gereksinimi olan hasta yiizdesi Grup SA’da %13, Grup S’de %41.6 olarak saptandi.

TARTISMA: Bu bulgular, sevoflurana azot protoksit eklenmesinin maskeyle anestezi
indiiksiyonunun hizin1 ve kalitesini arttirdig1 goriisiinii destekler niteliktedir. Azot protoksitin
konsantrasyon ve ikinci gaz etkisine atfedilen bu yararlar anestezi indiiksiyonunun 2., 3. ve 4.
dakikasinda ve entiibasyonda belirgin hale gelmektedir.

Abstract

Objective: To determine the effects of nitrous oxide (N20O) on the speed and quality of
mask induction with sevorane in adult patients.

Material and Method: Eighty-four ASA I-11 patients undergoing gynecological
interventions were randomly assigned to receive an 8% sevoflurane mixture with either 67%
N20 plus 33% oxygen (Group SA) or 100% oxygen only (Group S). Both groups were
induced by a single-breath induction. End-tidal and inspiratory concentrations of respiratory
and anesthetic gases were continuously assessed during induction as well as time to loss of
eyelash reflex, time to cessation of eye movements, and time to initiation of spontaneous
breaths. Patients were intubated by the 5th minute of induction and their vital signs, bispectral
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indexes, reflex responses to intubation and additional drug requirements for intubation were
also recorded.

Results: End-tidal sevoflurane concentrations and the ratio of alveolar to inspiratory
sevoflurane concentrations (Fa/Fi of patients in Group SA recorded at the 2nd, 3rd and 5th
minute of inducton showed statistically significant increases when compared with patients in
Group S. Time to loss of eyelash reflex and time to cessation of eye movements were found
to be decreased in Group SA by 25 and 13%, respectively. Patients who presented with a
reflex response to intubation in Group S exceeded patients in group SA by 38.8% and patients
who required additonal medication for intubation in Group S exceeded patients in Group SA
by 28.6%.

Conclusion: The findings in this study support the view that administration of N.O
improves the rate and quality of mask induction with sevoflurane. The benefits provided by
N0 attributable to concentrating and second gas effects appear during the first few minutes
of induction (2nd, 3rd and 4th minutes) as well as during intubation when sevorane is used for
mask induction.

Giris

Azot protoksit maske indiiksiyonu sirasinda siklikla kullanilmaktadir. Konsantrasyon
ve ikinci gaz etkileri nedeniyle indiiksiyona azot protoksit eklenmesinin yararli oldugu
bildirilmistir (1,2,3,) Ikinci gaz etkisini ilk olarak Epstein ve ark (1) yaptiklar1 ¢alismada
tespit ederek tanimlamiglardir. Ayrica ¢ocuklarda maske indiiksiyonuyla yapilan ¢aligsmalarda
ikinci gaz etkisi gosterilmistir. Cocuklarda indiiksiyonda N2O eklenmesinin yararli oldugu bir
cok calismada saptanmistir (2,3,4). Ancak yetiskinlerde bu durum calismalarda ¢ok net
olarak gosterilememis ve yararli olmadig1 yoniinde yaymlar da mevcuttur (5,6,7). Biz de bu
caligmay1 yetiskinlerde inhalasyon indiiksiyonu sirasinda sevofluranla birlikte verilen azot
protoksit gazinin (N20) sevofluranin viicuda alinmasi siirecinin hiz1 ve kalitesi tizerindeki
etkilerini aragtirmak amaciyla planladik.

Gere¢ ve Yontemler

Adnan Menderes Universitesi Tip Fakiiltesi Etik Kurulu'ndan onay ve hastalardan
bilgilendirilmis onam alindiktan sonra jinekolojik miidahale yapilmasi planlanan ASA I-lI
grubu 84 kadin hasta calisma kapsamina dahil edildi. Hastalara preoperatif degerlendirme
sirasinda yapilacak calisma ve tek soluk yontemi ile anestezi indiiksiyonu hakkinda bilgi
verildi. Acil ameliyata alinan hastalar, 20 yasin altinda 60 yasin istiindeki olgular, kardiak
problemleri ve hipertansiyonu olan hastalar [sistolik arter basinci (SAB) 160 mmHg, diastolik
arteriyel basinci (DAB) 100 mmHg iizerinde], hipotansif hastalar (SAB 90 mmHg altinda),
kanama diatezi olan, mental retarde ve kooperasyon kurulamayan, nefesini tutamayacagini
belirten, klostrofobisi olan ve maske ile havalandirma siiresince havalandirmada giigliik
olacagi 6ngoriilen olan hastalar ¢alisma kapsamina alinmadi.

Tiim hastalara operasyondan 30 dakika once premedikasyon amaciyla 0.07 mg/kg
dozunda midazolam intramuskuler uygulandi. Sol el sirtindan 20G kaniil ile intravendz yol
acilarak hastalar ameliyathaneye alindi. Hastalarin EKG (DII derivasyonu), kalp atim hizi
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(KAH), noninvaziv arter basinci (NIAB), doku oksijen satiirasyonu (SpO2) ve anestezik gaz
monitdrizasyonu Datex Engstrom AS/3 (Helsinki, Finland) anestezi cihazi ve monitorii ile
yapildi. Anestezik gaz monitdrizasyonu hem inspirasyon hem de ekspirasyonda kizil Gtesi
spektrometri yontemi ile yapildi (sidestream yontemi).

Calisma sirasinda Datex Engstrom AS/3 (Helsinki, Finland) anestezi cihazi, anestezi
devresi, 2 litrelik anestezi balonu ve hastanin yiiziine uygun yiiz maskesi kullanildi. Maskeye
takilan dirsegin listiine hastanin ventilasyonu sirasinda alip verdigi gaz 6l¢timleri i¢in solunum
gaz Ol¢iim hatt1 (kapnometre hatti) yerlestirildi.

Hastalar, her hasta basinda yazi tura atilarak uygulanacak indiiksiyon yontemine gore
sevofluran ve azot protoksitin (N20) birlikte kullanildigi grup (Grup SA, n=44), yalnizca
sevofluranin kullanildigr grup (Grup S, n=40) olmak iizere ikiye ayrildi. Grup SA’da
sevofluran %8, N2O %67 (4 1t/dak), oksijen %33 (2lt/dak), Grup S’ye ise sevofluran %8 ve
oksijen %100 (61t/dak) agilarak sistem dolduruldu. Anestezi monitoriinde F; sevofluran % 8
olarak okundugunda sistem hazir kabul edildi,. Sistem doldurulurken hastaya iki kere oda
havasinda vital kapasite solunumu (derin bir nefes alip verme egzersizi) yaptirildi. Anestezi
baslamadan once kalp atim hizi1 (KAH), SAB, DAB, ortalama arter basinct (OAB), oksijen
saturasyonu (SpO2) ve bispektral index (BIS) degerleri kaydedildi. Anestezi maskesi kagak
yapmayacak sekilde hastanin yiiziine yerlestirilerek kronometreye basildi. Hastadan derin bir
nefes alarak tutmasi istendi. Yiiz maskesi yerlestirildikten sonra 10 saniyelik araliklarla kirpik
refleksi kaybolma siiresi (KRKS) ve gozlerin orta hatta gelme siiresi (GOHGS) kontrol
edilerek kaydedildi. Nefes tutma (apne) siireleri kaydedildi. Hastalarin spontan solunumlar1
baslayinca end-tidal karbondioksit (ETCO2)35-40mmHg olacak sekilde solunumlari
desteklendi. Solunumu 90 sn iginde gelmeyen hastalar ETCO2 35-40mmHg olacak sekilde
maske ve anestezi balonu ile solutuldu. Hastalarin KAH, SAB, DAB, OAB, SpO.,
inspirasyon havasindaki oksijen konsantrasyonu (FiO2), inspirasyon havasindaki azot
protoksit konsantrasyonu (FiN20), inspirasyon havasindaki sevofluran konsantrasyonu
(Fisev), end-tidal oksijen konsantrasyonu (ETO.), end-tidal azot protoksit (ETN-O), end-tidal
sevodluran (ETsev), end-tidal karbondioksit (ETCO2)ve BIS degerleri bir dakika ara ile
kaydedildi. Her iki grup hasta kendi gruplarina 6zgli gaz konsantrasyonlart ile 5 dakika
solutuldu. Besinci dakikada hastalar 7.5 mm ID endotrakeal tiip ile entiibe edildi.
Entlibasyonda entiibasyona verilen refleks cevap ve ek ilag gereksinimi kaydedildi.
Entiibasyona refleks cevap, KAH ve OAB’da en son dl¢iime gore %10’dan daha fazla bir artig
ve entiibasyon sirasinda hareket ve ikinma olarak kabul edildi. Bu cevabi olan hastaya 1
microgram/kg dozunda 1.v. fentanil uygulandi. Bu fentanil dozuna ragmen cevap
baskilanmazsa fentanil 1 microgram/kg ve lidokain 1,5 mg/kg iv uygulandi. Entiibasyon
sirasinda veya sonrasinda bronkospazm olan hastalara kas gevsetici (vekuronyum 0.1 mg/kg)
iv verildi. Ilk entiibasyondan sonra gereksinim duyularak yapilan diger ilaglar entiibasyona ek
ilag gereksinim olarak kaydedildi.

Istatistiksel analizler <’SPSS 9.0 For Windows>> (SPSS Inc., Chicago, Ilinois)
programi ile yapildi. Aragtirmanin basinda diizenledigimiz pilot ¢aligmanin verileri esas
alinarak G*Power 3 ile yapilan “’a priori’’ hesaplamalarda 2 grup arasinda 2. dakikada end-
tidal sevofluran konsantrastyonundaki %10’luk fark: hatasiz saptayabilmek i¢in (¢alisma giicii
%90) hasta sayisinin 64 olmas1 gerektigi belirlendi. KRKS i¢in gegen siireler arasindaki
%30’luk farki % 90 oraninda hatasiz saptayabilmek i¢in (¢alismanin giicii %90), denek
sayisinin en az 40 olmasi gerektigi saptandi (8).
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Bulgular

. Bu ¢alismaya jinekolojik miidahale yapilmasi planlanan ASA I-II grubu 84 kadin
hasta dahil edildi. Ancak bir hastada 2:1 cevapli ventikiiler ektrasistol, birinde bronkospazm
gelisti. Bir hastada SpO. degerinin %90’1n altina diismesi, bir digerinde de oksiiriik refleksi
gelismesi nedeniyle maske ile indiiksiyon gerceklestirilemedi. Bu sadece sevofluran verilen
gruptaki 4 hasta gereken miidahaleler yapilarak ¢alisma dist birakildi.

Hastalar arasinda yas ve viicut kitle indeksleri (BMI) acisindan istatistiksel olarak fark
saptanmadi (p>0.05, Tablo 1)

Tablo 1: Yas ve BMI agisindan gruplarin karsilastirilmasi

GRUP SA n=44 GRUP S n=36
YAS 41.1+£9.6 42.3+8.4
BMI 26.5+3.2 25.6+2.8

Veriler ortalama =+ standart sapma olarak gosterilmistir.
SA= Sevofluran ve azotprotoksit =~ S= Sevofluran BMI= Viicut kitle indeksi

KRKS ile GOHGS gruplar arasinda istatistiksel anlamli fark gosterdi (p<0.01). Kirpik
refleksi Grup SA’da 59.9+25.8 saniyede kaybolurken, Grup S’de 78.0+24.1 saniyede
kayboldu. Gozlerin orta hatta gelme siiresi GrupSA’ da 207.3+£52 saniye iken, Grup S’de
236.94+43.5saniye olarak saptandi (p<0.01). Apne siireleri agisindan iki grup arasinda
istatistiksel anlamli fark saptanmadi (p>0.05, Sekil 1)
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S 150 -

100 4 B GRUPSA

B GRUPS
50 -
0 -
KRKS GOHGS APNE SURESI
KRKS ile GOHGS ve Apne siireleri
SA=Sevofluranve Azot Protoksit S=Sevofluran

Sekil 1. Calisma gruplarinda kirpik refleksi kaybolma (KRKS) ve gozlerin orta hatta
gelme (GOHGS) ve apne siireleri, SA=sevofluran ve azot protoksit S=sevofluran * p<0.01

ET sevofluran konsantrasyonlari 1. dakikada Grup SA’da %3.5+0.74 Grup S’de
%3.3+0.62, , 2. dakikada Grup SA’da %4.1+0.59 Grup S’de %3.7+0.67, 3. dakikada Grup
SA’da %4.840.56 Grup S’de %4.3+0.71, 4. dakikada Grup SA’da %5.2+0.48 Grup S’de
%4.8+0.71, 5. dakikada Grup SA’da %5.8+0.5 Grup S’de %5.3+0.72 olarak saptandi. Birinci
ve 5.dakikalarda Grup SA lehine fark olmasina ragmen 2 grup arasinda sevofluran degerleri
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acisindan istatistiksel anlamli fark yoktu (p>0.05). Ancak 2.,3.,4. Dakikalarda iki grup
arasinda ET sevofluran degerleri acisindan anlamli fark saptandi (p<0.01, Sekil 2).
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Sekil 2. ET sevofluran- zaman grafigi * p<0.01

ETsev = ekspiryum sonu sevofluran konsantrasyonu SA=sevofluran ve azot protoksit,
S=sevofluran

Sevofluranin dakikalik Fa/Fi Ol¢timlerinin gruplar arasi karsilastirmasinda ETsev
karsilastirmalarina benzer sonuclar elde edildi. (Fasev olarak ETsev konsantrasyonlar1 kabul
edildi). Fa/Fidegerlerinde 2., 3. ve 4. dakikalarda azot protoksit eklenmis gupta eklenmemis
olana gore istatistiksel olarak anlamli artig saptandi (p<0.01). Birinci ve 5. dakikalarda
istatistiksel olarak anlamli olmasa da azot protoksit eklenmis grupta bu degerler daha yiiksekti
(p>0.05 Sekil 3).
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Sekil 3. Sevofluranin Alveolar konsantrasyonunda goriilen artis Fa/Fi = Alveolar
anestezik konsantrasyonunun, inspire edilen anestezik konsantrasyonuna orani * p<0.01

Iki grup arasinda BIS degerleri agisindan istatistiksel anlamli fark bulunamadi
(p>0.05, Tablo 2). verilertstandart sapma olarak gosterilmistir.

GRUP SA n=44 GRUP S n=36

BIS 0.dak 96+1.7 95+3.9

BIS 1.dak 89+12.3 87+12.1
BIS 2.dak 55422 .4 62+19.5
BIS 3.dak 41+17.7 45+17.4
BIS 4.dak 33+13.2 36+12.1
BIS 5.dak 35+13.1 36+11.9
BIS 6.dak 42+16.7 41+13.2

Tablo 2. BIS degerleri
BIS= Bispektral indeks SA=sevofluran ve azot protoksit S=sevofluran

Iki grup arasinda entiibasyona refleks cevap verme ve entiibasyona ek ilag¢ gereksinimi
acisindan Grup SA lehine istatistiksel anlamli fark saptandi (p<0.01, tablo 3).

GRUP SA n=44 | GRUP S n=36 Ki kare
Entiibasyona var 11 23 p<0.01
refleks cevap yok 33 13
Entiibasyona ek | var 6 15 p<0.01
ilag gereksinimi | yok 38 21

Tablo 3. Entiibasyona refleks cevap, entlibasyona ek ilag gereksinimi
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Her iki grup arasinda KAH, SAB, OAB, SPO; degerleri agisindan anlamli bir fark
saptanmamistir. Bu degerler stabil olarak izlenmistir.

Tartisma

Bu calismada sevofluran ile yapilan tek soluk indiiksiyonuna azot protoksit gazinin
eklenmesinin anestezi indiiksiyonunu hizlandirdigi, cerrahi anestezi evresine gegme siiresini
kisalttigi ve kas gevsetici verilmeden yapilan endotrakeal entiibasyonu kolaylastirdigi
saptandi.

N20 eklenen kirpik refleksi kaybolma siiresinin %25, gozlerin orta hatta gelme
stiresinin %13 oraninda kisalmis oldugu saptandi. Muzi M ve ark (9) yetiskinlerde yaptiklar
caligmada KRKS benzer siirelerde bulmuslardir. Yurino ve ark (10) azot protoksitin
indiiksiyon  siiresini %15  kisaltigim1  saptamiglar  ancak  istatistiksel  olarak
ispatlayamamiglardir. Hall ve ark (11) ise azot protoksitin eklenmesinin kirpik refleksi
kaybolma siiresi ve ¢ene gevseme siiresini kisaltmadigi sadece eksitatuar yaniti azalttifini
iddia etmiglerdir. Stan Lee ve ark.’nin (12) ¢ocuklarda tek soluk indiiksiyonu ile yaptigi
benzer bir calismada kirpik refleksi kaybu ile ilgili anlamli sonuglar tespit emislerdir.

Sevofluran’in ETsev konsantrasyonlari ve Fa/Fi oranlar1 2.3.4. dakikalarda ortalama
azot protoksit eklenmis grupta %6,3 daha yiiksek saptandi. Bu c¢alismada ETsev
konsantrasyonunun azot protoksit eklenmesiyle daha kisa siirede yiikselmesi bize indirekt
olarak beyindeki anestezik konsantrasyonunun da daha hizli yiikseldigi kanisin1 vermektedir.
Sarner ve ark’da (13) calismalarinda ETsev’nin %2 lik konsantrasyona ulagsma siiresinin
N20’lu grupta anlamli kisalmis olarak saptamislardir.

N20 eklenen grupta Fa/Fi  oranlarindaki yiikseklik sevofluran indiiksiyonunu
hizlandirdig1 anlamima gelmektedir. Anestezik maddenin inspiryumdaki konsantrasyonu (Fj),
alveoler konsantrasyonu (Fa) belirlemekte bu da anestezigin arteriyel konsantrasyonunu (Fa)
etkilemekte dolayisiyla beyin dokusundaki anestezik konsantrasyonunu belirlemektedir.
Ekspiryum sonu alveolar anestezik konsantrasyonuda beyindeki anestezik konsantrasyonun
bir gostergesidir (14). Ikinci gaz etkisi Epstein ve ark tarafindan ortaya atilmis (1) ve izleyen
calismada dogrulanmistir (15). Ancak Xing-guo ve Feng’in (16) ¢alismasinda enflurana azot
protoksit eklenmesi ile ilk 5 dakika da Fa/Fi oraninin ve arteriyel kan konsantrasyonunun
farklilik gostermedigini saptamis ve ikinci gaz etkisinin klinik olarak gecerli bir kavram
olmadigimi savunmustur. Mutah ve Nishumura (17), sevofluran ve isofluran verilen
kopeklerde azot protoksit verilen ve verilmeyen gruplar karsilastirdiklarinda azot protoksitin
maske indiiksiyonu kalitesini arttirmadigini, konsantrasyon etkisi ile ikinci gaz etkisinin
minimal oldugunu belirtmislerdir. Desfluran ile ilgili olarak Sharam ve ark (18) %65 ve %5
lik N20’un karsilastirmasinda desfluranin Fa/Fi oranim1 %7-8 daha fazla yiikselttigini
saptamiglardir. Koh-ichi ve ark larinin (19). N2O’nun oksijen iizerindeki ikinci gaz etkisini
arastirdiklar1 ¢alismalarinda EtO2 ve PaO, degerlerinde N2O ile birlikte artis saptamislar bu
durumun ikinci gaz etkisini dogruladigimi savunmuglardir. Swan ve ark (20) benzer bir
caligmada N20’nun halotan’in MAC degerini %40 oraninda diisiirdiiglinii saptamigslardir.
Dubois ve ark (21) N2O lu grupta biling kaybolma siiresi ve hareketlerin klaybolma siiresini
anlamli kisa saptamiglardir. Watanabe ve ark (22) nin ¢ift limenli tiip ile akcigerleri ayr1 ayr1
havalandirdig1 ¢alismada halotan ve azot protoksitin tek akcigere birlikte verilmesinin, iki
akcigere verilmesine gore halotan alinma oranini daha fazla arttirdigin1 saptamislardir. Bu
durumu supramaksimal ikinci gaz etkisi olarak tanimlamislardir. Ancak Chung-Yuan ve ark
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(23) ise supramaksimal ikinci gaz etkisinin var olmayan bir fenomen olarak elestirmekte
Watanabe ve ark calismalarmin tiimiiyle yanlis tasarlanarak verilerin  yanlis
degerlendirildigini iddaa etmislerdir. Calismada azot protoksitin tek ve ¢ift liimenli tiip ile
karsilastirmanin hatali oldugunu, azot protoksit verilen ipsilateral akciger ile azot protoksit
verilmeyen ipsilateral akciger ile karsilagtirllmasi gerektigini vurgulamislardir. Yine
Goldman’in (24) ¢ocuklarda maske indiiksiyonu ile yaptig1 bir ¢alismada N20O’nun ikinci gaz
etkisi ve konsantrasyon etkileri destekleyen sonuglar elde etmislerdir. H.O. Shea ve ark’nin
(25) yaptig1 yine benzer bir ¢aligmada ise iki grup arasinda indiiksiyon zamani agisindan
istatistiksel anlamli fark bulamamislar. Ancak bu ¢alismada sevofluran maske indiiksiyonu
0,5 den baglayarak kadameli 8 konsantrasyonuna getirilmis. Bu sekildeki indiiksiyon zamani
acisinda farki gormek icin biz hasta sayisinin daha yiiksek olmasimin gerektigini
diistinmekteyiz. Ayrica Fa/Fa konsantrasyonlarmin da o6l¢iilmemis olmasi ikinci gaz ve
konsantrasyon etkisini gérmemizi engellemis olabilir.

BIS degerleri karsilastirildiginda istatistiksel fark saptanmadi. Ancak 2.3. ve 4.
dakikalarda daha diisiik BIS degerleri 6l¢iildii. Calismanin BIS degerleri acisindan istatistiksel
giicli bu hasta sayilari ile yetersiz kalmistir. Hasta sayilarinin arttirildigi daha ileri ¢aligmalar
gerekmektedir. Literatiire baktigimizda yine BIS degerini degistirmedigini gosteren pek ¢ok
calisma bulunmaktadir (26,27,28,29,30,31,32). Bunun nedeninin N20’nun BIS’teki beta
oranini (¢ok yiiksek beta aktivitesinin yiiksek alfa ve beta aktivitesinin toplamina oranini)
degistirmesi ile ilgili oldugu yoniinde hipotezler bulunmaktadir (26).

Yine azot protoksit eklenmis grupta entiibasyona refleks cevabin %39, entiibasyona ek
ila¢ gereksinimininde %32 daha diisiik oldugu saptanmistir. Biz bu farkliligin azot protoksitin
hem indiiksiyonu hizlandiric1 etkisine hem de gii¢lii analjezik etkisine bagli oldugunu
diisiinmekteyiz.

Volatil ajanlarin viicuda alinmasini ventilasyon, kardiyak output, akciger kapasiteleri,
fonksiyonel rezidiiel kapasite, inspire edilen ve ekspire edilen anestezik konsantrasyonu,
arteriyel ve vOndz kan anestezik konsantrasyonu (Ca ve Cv) gibi pek c¢ok faktor
etkilemektedir. Bu parametrelerin hepsini sabit tutarak azot protoksitin ikinci gaz etkisini
degerlendirmek zordur.

Xing-guo ve Feng’in (16) ikinci gaz etkisini kabul etmedikleri ¢alismalarinda
ventilasyon parametreleri sabit tutulmamis ve azot protoksitin kardiyak etkileri goz ardi
edilmistir. Azot protoksitin kardiyovaskiiler sistem fonksiyonlarini iizerine etkisi sempatik
sinir sistemini stimiile ederek kalp hiz1 ve arteriyel kan basincini, dolayisiyla kardiyak outputu
biraz yiikseltmesidir. Bu etki yiiksek konsantrasyonlarda daha da belirginlesir (33). Xing-guo
ve Feng (16) deney grubunda yiiksek konsantrasyonlarda azot protoksit kullanmiglardir. Bu
caligmay1 elestiren Sharam ve ark (18) Xing-guo ve ark ‘nin ¢aligma gruplarinda ventilasyon
farkliliklarin1 engellemek ve solunum katsayisin1 (RQ) sabit tutabilmek i¢in ventilasyon
parametrelerinin  ETco. konsantrasyonunu sabit tutacak sekilde ayarlanmasi gerektigi
belirtilmektedir. Bu nedenle Xing-guo ve ark’nin (16)¢ yaptig1 ¢alismada, kardiak output ve
solunum parametreleri sabit tutulmadig1 i¢in, ikinci gaz etkisini reddetmeleri tartigmalidir.

Sevofluran indiiksiyonuna azot protoksit eklenmesi ile ilgili olarak aragtirmacilar iki
farkl1 goriis belirtmektedir. Indiiksiyon siiresini kisalttigini savunanlar, azot protoksitin bu isi
ikinci gaz etkisi ve daha onceden gosterilmis additif etkileri ile yaptigini ileri siirmektedir
(13,20,21,34). Karsit goriiste olan grup yaptiklar1 ¢aligmalarda azot protoksitin indiiksiyon
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stiresini  kisaltmadigin1 ve indiiksiyonda azot protoksit eklenmesinin gereksiz oldugunu
savunmaktadirlar (10,11,25). Ancak her iki goriisteki calismalarda da azot protoksit eklenmis
gruplarda eksitasyon ve hareket cevabinin daha az oldugu saptanmustir..

Hem indiiksiyonu kisalttigin1 belirten, hem de fark olmadigini belirten ¢aligmalarda
da hasta yaglarmin farkli olmasi (yetiskin, ¢ocuk, infant), kullanilan anestezi sistemlerinin
farklilig1 (halka sistem, mapleson A, B, D) akim farkliliklar1 (3 1t/dk ile 10 It/dk arasinda
degisen miktarlarda) olmasi (yani ventilasyon, kardiak output ve akciger kapasiteleri
acisindan tam bir standardizasyon yapilamamasi) bu kadar farkli sonuglarin alinmasinin bir
nedeni olabilir.

Bu calismada azot protoksit indiiksiyon i¢in tavsiye edilen dozunda %67 oraninda
kullanildi. Ayrica ventilasyon parametreleri ETCO2 konsantrasyonu sabit tutulacak sekilde
ayarlandi. Anestezik ajanin alimini etkileyecek sabit tutulamayan faktorlerin tiim calisma
gruplart i¢in ayn1 oranda etkili olmasina galigildi. Arteriyel anestezik konsantrasyonu teknik
yetersizliklerden dolayi dlgiilemedi.

Bizim ¢alismamizda ki veriler N2O ‘in indiiksiyon siiresini kisalttigini1 bildiren
caligmalar1 destekler nitelikteydi. Azot protoksit ilk ii¢ dakikada indiiksiyondaki avantajini 5.
dakikada kaybediyor gibi goziikse de yine de azot protoksitsiz grubun entiibasyonda daha
fazla ilaca gereksinim duymasi bize IV indiiksiyon yapilamayan 6zel ve sinirli bir grup
yetiskin hastada azot protoksitin bu etkilerinden yararlanilabilir oldugunu gostermektedir.

Bu calismanin sonuglari, azot protoksit eklenmesi ile sevofluran indiiksiyonunun
hizlandigini, kas gevsetici verilmeden yapilan entiibasyonun kolaylastigini gostermistir ve
bize eriskenlerde de azot protoksitin sevofluranin viicuda alinmasi (ikinci gaz etkisi)
stirecinde 6nemli rol oynadigini diigiindiirmektedir.
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S-13 - PALYATIF BAKIMA EVDEN GELEN KANSER HASTALARI
HASTANEDEN ALINAN HASTALARA GORE DAHA FAZLA
YASIYORLAR

Deniz AVCI:

'SBU KAYSERI EGITIM VE ARASTIRMA HASTANESI,

Bu caligmada palyatif bakim iinitesinde yatirilmis olan hastalarin palyatif servise gelis
yerlerine gore (evden ya da hastaneden) bazi sonlanimlarinda fark olup olmadigi incelendi.

Calisma Saglik bilimleri {iniversitesi Kayseri Egitim ve Arastirma hastanesine bagli olarak
calisan Palyatif Bakim Merkezinde tedavi gérmiis olan 65 kanser hastasinin bilgilerinin geriye
doniik incelenmesi yoluyla gergeklestirildi. Hastalarin yaslar1 ve cinsiyetleri, kanserlerinin
tirleri, PBM’ne nereden geldikleri (Evden veya hastaneden), hastaneden geldilerse hangi
servisten geldikleri (onkoloji, yogun bakim iinitesi, diger servisler) yatis siireleri, taburcu
oldularsa taburculuk sonrasi ne kadar yasadiklari, sonlanim tiirleri (taburcu veya eksitus), her
hastanin PBM yatis gilinlinden sonra ne kadar siire yasadiklart ve NRS-2002 skorlar
kaydedildi. Hastalar taburcu edildilerse taburculuktan sonra ne kadar yasadi diye resmi bilgi
sitelerinden gidisatlarina bakildi. Bunun yaninda hastalarin yatis giiniine ait total kolestrol,
LDL, HDL ve trigliserid degerleri de var ise kaydedildi.

Hastalar evden gelenler ve hastaneden gelenler olarak iki gruba ayrildiklarinda hastalarin
cinsiyet olarak istatistiksel anlamli farklar1 yoktu (p=0,225). Evden gelen hastalarin yatis
stirelerinin median degerleri olan 11 (2-42) giin ile hastaneden gelen hastalarin median yatis
stireleri olan 22 (2-180) giin arasinda istatistiksel olarak anlamli fark vardi (p=0,001). Benzer
sekilde, eger hastalar taburcu edilebilmislerse, taburculuk sonrasi sagkalimlari ev-kokenli
hastalar lehine daha fazlaydi. Evden gelen hastalarin taburculuk sonrasi sagkalim siireleri
median olarak 87,5 (2-323) giin iken, hastaneden devralinan hastalarda bu siire median olarak
9 (2-104) giin idi (p=0,017). Ev-kokenli hastalarin lipid parametreleri hastaneden
devralinanlarinkiyle karsilastirildiginda fark belirgindi, ama istatistiksel anlam yoktu. Evden-
kokenli hastalarin median LDL degerleri 93 (47-223) mg/dL iken, bu deger hastane-kdkenli
gelen hastalarda 71 (20-139) mg/dL idi (p=0,069). Ev-kokenli hastalarin median trigliserid
degerleri 174 (41-227) mg/dL iken, bu deger hastane orijinli hastalarda 110 (20-139) mg/dL
idi (p=0,083). Evden gelen hastalarin median HDL degerleri 22 (15-64) mg/dL iken, bu deger
hastaneden gelen hastalarda 27 (10-50) mg/dL idi (p=0,221). Evden gelen hastalarin ortalama
serum albumin diizeyleri 2,73+0,57 mg/dL iken, bu deger hastaneden devralinan hastalarda
2,57+0,56 mg/dL idi (p=0,266). Evden gelen hastalarin %29,5 (n=13/27) tanesi palyatif
bakim merkezinde 6liimle sonuclanmigken, hastaneden devralinan hastalarin palyatif bakim
merkezinde Oliimle sonuglanma oranlart %70,5 (n=31/37) idi. Bu iki oran arasindaki fark
istatistiksel olarak anlamliyd: (p=0,002). Evden gelen kanser hastalarinin median NRS-2002
skorlar1 olan 3 (1-5) il hastane servislerinden devralinan hastalarin degerleri olan 3,58 (1-5)
arasindaki evden gelen hastalarin NRS-2002 degerlerinin daha iyi olduguna dair farkin
istatistiksel anlami1 yoktu (p=0,675).

Palyatif bakim {iinitesine evden gelen hastalar 6lim dahil bazi1 sonlanimlarda hastaneden
alman hastalardan daha iyi durumda gibi goriinmektedir. Palyatif bakima evden gelen
hastalarin daha iyi performansta olmasi, hastaneden gelen hastalarin ise daha diiskiin durumda
olmalar1 bu sonucu doguruyor olabilir.
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S-14 - KORONER ARTER HASTAL1G1 NEDENIYLE OPERE OLAN
HASTALARDA NOTROFIL LENFOSIT ORAN1 ILE CERRAHI
SONRAS1 DONEMDEKI KOMPLIKASYONLAR ARASINDAKI ILISKI

Ahmet DOLAPOGLU: Eyiip AVCE

‘Balikesir Atatiirk Sehir Hastanesi/Kalp Ve Dmar Cerrahisi Klinigi, Balikesir Universitesi T1p
Fakiiltesi/Karditoloji AD,

Giris

Yapilan caligmalardasistemik inflamasyonun bir gostergesi olan nétrofil lenfosit oranin
kardiovaskiiler hastaliklarda mortalite ve morbidite i¢in bagimsiz bir prediktér oldugu
gosterilmistir. Bu ¢aligmamizda stabil koroner arter hastaligi nedeniyle koroner bypass
cerrahisi uygulanan hastalarda cerrahi Oncesi tam kandaki notrofil lenfosit oraninin
postoperatif komplikasyonlar ile arasindaki iliskiyi arastirdik

Yontemler

Calismamiza Agustos 2017 ile subat 2018 tarihleri arasinda Balikesir Atatiirk Sehir
Hastanesi’nde koroner arter hastaligi nedeniyle elektif olarak koroner bypass cerrahisi
uygulanan 70 hasta dahil edilmistir. Akut koroner sendromu, kronik bobrek yetmezligi,
malignite nedeniyle tedavi gormiisler, son 3 ay i¢inde kan transfiizyonu alanlar, disiik
ejeksiyon fraksiyonu (EF<40) olan, ciddi kapak patolojisi olan, aritmisi ve es zamanl ek
prosediir gereken hastalar ¢aligmaya alinmamistir. Tiim hasta dosyalar1 retrospektif olarak
taranmistir. Cerrahi Oncesi alinan tam kandaki nétrofil lenfosit orani hesaplanmis ve post-
operarif erken donemde goriilen yara enfeksiyonu/dehisansi, diisiik debi sendromu, vendz
tromboembolizm, aritmi, bobrek yetmezligi, solunum yetmezligi, inme gibi komplikasyonlar
ve hastanede kalis siireleri arastirilmistir.

Bulgular

Calismaya dahil edilen hastalarin 53 i erkek (% 75) olup ortalama yas 61.8 idi. Post-operatif
mortalite sayis1 bir olup, yapilan korelasyon analizinde hastalarin cerrahi sirasinda kullanilan
kardiyopulmoner bypass siireleri ile nétrofil lenfosit orani arasinda anlamli bir iliski
gozlenmemistir (p=0.223). Post-operatif erken donemde yara enfeksiyonu/dehisansi ve diislik
debi sendromu gelisen hastalar ile gelismeyen hastalar arasinda notrofil lenfosit orani
acisindan anlamli olarak fark izlenmistir (sirastyla p=0.008 ve p=0.004 ). Ayrica korelasyon
analizinde noétrofil lenfosit orani ile cerrahi sonrasi hastanede kalig siiresi arasinda pozitif
korelasyon bulunmustur (p=0.017).

Sonug¢

Notrofil lenfosit orani stabil koroner arter hastaligi nedeniyle koroner bypass uygulanan
hastalarda post-operatif donem komplikasyonlar1 gostermede yeni bir parametre olarak
kullanilabilir.
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S-15 - ST SEGMENT ELEVASYONU iLE BASVURAN HASTALARDA,
URIK ASIT SEVIYESININ NO-REFLOW (AKIMSIZLIK) FENOMENI
GELISIMI ILE ILISKiSi

ibrahim RENCUZOGULLARI:, Metin CAGDAS:

'Kafkas iiniversitesi Tip Fakiiltesi Kardiyoloji A.D, Kars, Tiirkiye

Amacg: ST segment elevasyonlu miyokard infarktiisii (STEMI) tanist konulan
hastalarda semptom baslangicindan sonraki ilk 120 dk i¢inde primer perkiitan koroner girisim
(PKG) onerilmektedir. Ancak PKG uygulanan hastalarin hepsinde kusursuz perfiizyon
saglanamamaktadir. No-reflow (akimsizlik) fenomeni STEMI’den sorumlu okliide damarin
mekanik olarak (balon/stent/balontstent) agilmasindan sonra, mikrovaskiiler obstriiksyona
bagli olarak koronerde akimin yavas olmasi veya olmamasi olarak tanimlanmistir. No-reflow
siklig1 ¢agimizda bile 9%5-50 arasindadir ve hem kisa hem de uzun doénem koétii prognozla
iliskilidir.

Urik asit (UA), endojen ve ekzojen purin metabolizmasimin son {iriiniidiir. UA' nin
proinflamatuar bir belirte¢ oldugu; interlokin-1B, interlokin-6, TNF-o ve Monocyte
chemoattractan protein-1'in (MCP-1) salimmini indiikledigi; ve oksidatif stresi, endotelyal
disfonksiyonu ve vazokonstriksiyonu uyardigi gosterilmistir. No-reflow etiyopatogenezinde,
serbest radikal kaynakli endotelyal disfonksiyon, endotelial diizeyde inflamasyon,
makroskobik ve mikroskobik aterosklerotik debris embolizasyonu, eritrositler ve ndétrofillerle
kapiller tikaniklik ve intramural hemoraji ile hiicresel ddem dahil olmak {iizere bir dizi
mekanizma suglanmistir. Ancak STEMI hastalarda bazal UA seviyesinin PKG sirasindaki no-
reflow ile iliskisi net degildir. Bu ¢alismanin amaci primer PKG uygulanan STEMI

hastalarinda bazal UA ile no-reflow gelisimi arasindaki iliskinin ortaya konulmasidir.

Yontem: Bu calismaya geriye doniik olarak, 2013-2016 yillar1 arasinda primer PKG
uygulanan 533 STEMI'li hasta dahil edildi. Tiim hastalarin hastaneye kabulde ve PKG
oncesinde, alinan tam kan sayimi ve UA dahil, kan biyokimyasal parametreleri not edildi. No-
reflow, spazm, trombiis, diseksiyon ve/veya belirgin rezidiiel lezyon yoklugunda hedef
damarda koroner akim azalmasi (thrombolysis in myocardial infarction [TIMI] akim
derecesinin <3 olmasi veya final miyokardiyal blush grade [MBG] <2 olmasi1 olarak

tanimlandi. Calismada no-reflow gelisen ve gelismeyen hastalar UA ve diger parametreler
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acisindan karsilastirildi. No-reflow agisindan anlamli bulunan parametreler multivariate

analizle belirlendi ve bagimsiz prediktorler tespit edildi.

Bulgular: Calismaya dahil edilen hastalarin ortalama yas1 58+13 yil ve %21.8i kadin
cinsiyetti. Hastalarin 163’iinde (%44) no-reflow gelisti. No-reflow gelisen hastalarda
gelismeyenlere gore serum UA diizeyi belirgin olarak daha yiiksekti (6.4+1.7 vs. 4.9+1.2;
p<0.001). Ayrica no-reflow gelisenler daha yasli, daha yiiksek sigara igiciligi, daha yiiksek
Killip sinifi, kalp hizi, aglik kan sekeri, kreatin kinaz MB, beyaz kiire ve notrofil orani ile
daha diisiik hematokrit ve lenfosit seviyesine sahipti. Ayrica No-reflow gelisen hastalarin e-
GFR ve LVEF’si daha diisiik; total iskemik siire, infarktla iligkili arterin LAD olmasi, bazalde
TIMI akiminin<3 olmasi, high—grade trombiise sahip olma ve uzun stent daha sik idi (Tablo
1). Multivariate analizde serum UA (OR: 2.009, 95%Cl: 1.622-2.489; p<0.001),
Notrofil/lenfosit oran1 (OR: 1.054, 95%CI: 1.006-1.105; p=0.028), pik kreatin kinaz-MB
(OR: 1.003, 95%CI: 1.001-1.004; p=0.003), high-grade trombiis varligi (OR: 2.627, 95%CI:
1.391-4.961; p=0.003) ve sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu (LVEF) (OR: 0.943, 95%CI:
0.906-0.981; p=0.003) no-reflow’un bagimsiz prediktorleri olarak izlendi (Tablo 2).

ROC egrisi analizinde no-reflow prediksiyonu i¢in, % 94.5 duyarlilik,% 47.6 6zgiilliikk
ile serum UA' nin en iyi cut-off degeri >4.6 olarak saptand1 (AUC: 0.778,% 95CI: 0.739-
0.816; p<0.001) (figiir 1)

Sonu¢: Bu calisma, daha once tanimlanmis risk faktorlerinin yaninda, bazal UA
seviyesinin STEMI hastalarinda da no-reflow ile iligkili oldugunu ortaya koydu. Bu bulgular
temelinde ve no-reflow’un prognostik etkileri géz 6niinde bulunduruldugunda preprosedurel

UA’ nin 6lgiilmesi, no-reflow’u predikte etme acisindan yararl olabilir.
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No-reflow (NR) gelisimi

NR olmayan hastalar NR gelisen hastalar ~ Tiim hastalar p
(n:370) (n:163) degeri
Yas (y1l) 56.7 +12.8 60.7 +£13.2 57.9 +13.0 0.001
Cinsiyet (Kadin), n (%) 73.0 (19.7) 43.0 (26.4) 116.0 (21.8) 0.087
Diyabetes mellitus, n (%) 91.0 (24.6) 46.0 (28.2) 137.0 (25.7) 0.378
Hipertansiyon, n (%) 160.0 (43.2) 83.0 (50.9) 243.0 (45.6) 0.101
Hiperlipidemi, n (%) 175.0 (47.3) 70.0 (42.9) 245.0 (46.0) 0.353
KAH aile 6ykiisii, n (%) 76.0 (20.5) 35.0 (21.5) 111.0 (20.8) 0.807
Sigara igiciligi, n (%) 196.0 (53.0) 71.0 (43.6) 267.0 (50.1) 0.045
Bagvuruda Killip Klas > 1, n 61.0 (16.5) 60.0 (36.8) 121.0 (22.7) <0.001
(%)
Sistolik kan basinci, mm Hg 133.3 +30.9 137.3 +45.7 134.5 +36.1 0.289
Kalp hizi, (vuru/dk) 77.3 +15.4 80.9 +19.8 784 +16.9 0.011
Bagvuruda aglik kan sekeri 125.0 104.0- 136.0 116.0- 129.0 108.0- 0.007
(mg/dL) 176.0 195.0 181.0
eGFR 90.3 +24.7 72.3 4265 84.8 =£26.6 <0.001
Hemoglobin (g/dL) 13.6 +1.8 135 2.1 13.6 +£1.9 .536
Platelet sayist 257.8 +62.1 262.3 +73.6 259.2 £65.8 0.550
(10000/microliter)
Beyaz kiire sayis1 (/1000) 12.2 +3.8 140 +4.5 128 +4.1 <0.001
Notrofil sayist (/1000) 9.5 +3.6 114 +4.1 10.1 +3.9 <0.001
Lenfosit sayis1 (/1000) 1.8 1.3-2.4 16 11-21 1.7 12-23 0.007
Notrofil/Lenfosit orani 4.9 3.4-7.8 7.1  4.2-10.8 54  3.6-8.9 <0.001
Bazal Urik asit, mg/dL 4.9 +1.2 6.4 +£1.7 54  #£1.6 <0.001
Pik kreatin Kinaz MB (ng/mL) 175.5 105.0- 361.0 234.0- 212.0 123.0- <0.001
274.0 476.0 367.0
LVEF (%) 47.1 +7.8 396 +£7.5 447 £8.5 <0.001
Total iskemik siire, dk 258.5 209.0- 310.0 241.0- 270.0 214.0- <0.001
337.0 384.0 358.0
Infarkt iliskili arter, n LAD 184.0 (49.7) 98.0 (60.1) 282.0 (52.9) 0.027
(%)
Infark iliskili arterde lezyonun 202.0 (54.6) 125.0 (76.7) 327.0 (61.4) <0.001
Proximal/ostial olmasi, n (%)
tic damar hastaligi, n (%) 44.0 (11.9) 29.0 (17.8) 73.0 (13.7) 0.068
Bazal TIMI flow 3, n(%) 52.0 (14.1) 20 (1.2 54.0 (10.1) <0.001
High-grade trombiis varligi, n 234.0 (63.2) 143.0 (87.7) 377.0 (70.7) <0.001
(%)
Stent uzunlugu, mm 21.7 +9.3 255 *11.2 22.8 +£10.1 <0.001

Tablo 1. Hastalarin klinik, laboratuar ve anjiyografik ozelliklerinin karsilastirilmasi. KAH:
Koroner arter hastaligi; eGFR: Tahmini glomerular filtrasyon hizi; LVEF: Sol ventrikiil
ejeksiyon fraksiyonu; LAD: Left anterior descending arter
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No-reflow’ un  Univariate No-reflow’ un Multivariate analizi

analizi

(?riﬂf 95% C.I. zegeri Odds orant 95% C.1. zegeri
iirik asit , mg/dL 2.188 ;ggg <0.001 2.009 %ggg <0.001
Notrofil/Lenfosit oram1 ~ 1.104 ﬂgg' <0.001 1.054 iggg 0.028
LVEF (%) 0.884 8:85138' <0.001 0.943 8:83?‘ 0.003
Eﬁ‘gl grade  twombls 4156 2007 <0.001 2627 S 0.003

Tablo 2. No-reflow gelisiminin bagimsiz prediktorleri. LVEF: Sol ventrikiil ejeksiyon
fraksiyonu

Baseline uric acid, mg/dL
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Figur 1: Urik asit’in no-reflow prediksiyonunu gésteren ROC curve analizi
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S-16 - PLATELET/ LENFOSIT ORANI KORONER ARTER
HASTALIGINDA DiAGNOSTiK AMACLI KULLANILABILIR Mi?

GUNDUZ YILDIZ:, MUCAHID YILMAZ:

ELAZIG EGITIM VE ARASTIRMA HASTANESI KARDIYOLOJi BOLUMU,

OZET

Amag: PLR (platelet/lenfosit orani)’nin bir¢ok inflamatuar hastalikta yiiksek oOlctildigi
bilinmektedir. Bu nedenle ile akut inflamatuar siireclerin diglandigi, kronik inflamatuar bir
sire¢ olan koroner arter hastaligt (KAH)’imda PLR’nin diagnostik amagli kullanilip

kullanilamayacagini analiz etmeyi hedefledik.

Ara¢ ve Gerecler: Calismaya daha Once hastanemizde koroner anjiyografi yapilan, yas
cinsiyet ve ateroskleroz risk faktorleri esitlenmis, anjiyografide normal koroner anatomi
(NKA) tespit edilen 50 hasta, en az bir koroner arterinde %50 ve iizeri lezyon tespit edilen 50
hasta ve yine klinik ve laboratuar verileri ile akut ST-Elevasyonlu miyokart enfarktiisii tespit
edilen 50 hasta olmak iizere toplam 150 hasta retroprospektif olarak alindi ve tiim laboratuar
ve anamnez bilgileri dosyalarindan tarandi. PLR ileSTEMI ve KAH arasindaki iligki

arastirildu.

Bulgular: STEMI grubunda Platelet/Lenfosit (PLR) degerleri , KAH ve NKA grubuna ait
degerlere kiyasla ( siras1 ile 191.20+£72.82, 115.08+£30.81, 124.56+37.441, P1<0.0001,
P2<0.0001, P3= 1) yiiksek gozlendi. KAH ve NKA gruplart , PLR degerleri acisindan
benzerdi (Tablo 1).

Sonug: Platelet/ lenfosit oraniISTEMI (ST Elevasyonlu miyokard infarktiisii) gibi akut bir
stire¢ varliginda belirgin olarak yiiksek gozlenmekte fakat koroner arter hastaligi gibi kronik
bir hadisenin varliginda, normal koroner anatomi (NKA) olgulart ile  benzerlik
gostermektedir. Bu bulgular PLR o6l¢iimlerinin  kronik seyirli koroner arter hastaliginda

diagnostik amagli kullaniminin dogru bir yaklasim olmayacagini akla getirmektedir.

Anahtar Kelimeler:Koroner arter hastaligi, STEMI (ST Elevasyonlu miyokard infarktiisii),

platelet/lenfosit orani.
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TABLO 2: Gruplar arasi laboratuar degerleri

DEGISKEN STEMI KAH NKA P1 P2 P3
Yas,(y1l) 63.04+8.55 64.60+£10.59 58.44+8.82 1 0.46 0.04
PLT,(10%mm3) 293.06+81.70 240.68+58.37 258.94+64.06 0.01 0.043 0.56
LYM,(103/mm?) 1.70+0.64 2.23+0.75 2.20+0.68 0.01 0.01 1
PLR 191.20+72.82 115.08+30.81 124.56+37.44 <0.0001 | <0.0001 1
WBC,(103/mm?) 11.15+£3.38 7.95+1.83 6.90£1.73 <0.0001 | <0.0001 | 0.95
Htc,(%) 40.85+5.25 41.80+4.91 40.45+3.88 0.95 1 0.46
Hb, (g/dI) 13.70£1.93 13.86+1.88 13.63£1.53 1 1 1
Glikoz,( mg/dl) 127.82+51.20 121.78+68.06 106.11+£21.75 1 0.14 0.28
Na,(mmol/L) 138.57£2.96 138.56+3.64 140.08+2.73 1 0.07 0.05
K,(meqg/L) 4.22+0.42 4.27+0.41 4.13+0.35 1 0.89 0.24
Ure,( mg/dI) 34.57+7.34 34.54+7.06 31.90+6.83 1 0.18 0.19
Kreatinin,(mg/dl) 0.73£0.12 0.67+0.14 0.68 £0.16 0.27 0.55 1
LDL,( mg/dI) 121.74+31.16 124.57+38.17 115.51+32.40 1 1 0.56

PLR: Platelet Lenfosit Ratio

(Platelet/Lenfosit Orani), PLT: Platelet, LYM: Lenfosit, HL: Hiperlipidemi, HT:

Hipertansiyon, DM: Diabetes mellitus, WBC: Beyaz kiire, Htc: Hematokrit, Hb: Hemoglobin, LDL: Diisiik dansiteli

lipoprotein, TG: Trigliserid, Na: Sodyum, K: Potasyum,

P1= STEMI ile KAH arasinda, P2= STEMI ile NKA arasinda, P3=KAH ile NKA arasinda
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S-17 - HEMODIYALIZ HASTALARINDA ABDOMINAL AORT
ANEVRIZMASI SIKLIGI VE RiSK FAKTORLERI

Altay KANDEMIR:, Gokhan NERGIZOGLUA:

tADNAN MENDERES UNIVERSITESI TIP FAKULTESI, 2ANKARA UNIVERSITESI TIP
FAKULTESI,

Son donem bobrek yetmezligi hastalarinda mortalite ve morbiditenin en sik nedeni olarak
kardiyovaskiiler hastaliklar gosterilmektedir. Ancak geleneksel risk faktorleri diyaliz
hastalarinda artmis kardiyovaskiiler mortaliteyi tam olarak agiklayamamaktadir. Yan1 sira, bu
hastalar voliim ytliklenmesi, anemi, yiiksek liremik toksin diizeyi, proteiniiri, malniitrisyon,
hipoalbiiminemi, inflamasyon, protrombotik faktorler, artmis oksidatif stres, anormal
kalsiyum-fosfor metabolizmasi, hiperparatiroidizm, arterio-vendz fistiil varligi ve vaskiiler
kalsifikasyonlar gibi ek risk faktorlerine sahiptir. Abdominal aort anevrizmasi ( AAA ) erigkin
erkeklerdeki 6liim nedenlerinin basta gelen nedenlerinden biridir. Asemptomatik ve riiptiire
AAA nin siklig1 ve yag-standartize mortalitesi son yillarda giderek artmaktadir. Ultrasonografi
gibi; kolay ve ucuz inceleme yontemlerin kullanima girmesi ve giderek artan ortalama yasam
stiresi bu duruma katkida bulunmaktadir. Altmis yas tizeri erkeklerde siklik % 4-9 olarak
bildirilmektedir. Avrupa'da altmis yas iizerindeki 6liimlerin % 2' sinin AAA'ma bagh oldugu
bildirilmektedir. Bu nedenle son zamanlarda AAA taramasinin degerlendirilmesine yonelik
caligmalarin sayist artmaktadir. Biz bu calismada hemodiyaliz tedavisi alan hastalarda
geleneksel risk faktorleri ve kronik bobrek yetmezligi ile iligkili risk faktorlerinin AAA
etiopatogenezinde de temel faktorler olmasi nedeniyle ultrasonografi (USG) ile AAA sikligim
saptamay1 amagladik.

Calismaya en az 3 aydir hemodiyalize giren, 40 yas iizeri 647 hemodiyaliz hastasi ve saglikli
kontrol populasyondan 40 yas iizeri 185 hasta dahil edildi. HD hastalar1 hemodiyaliz
isleminin ortasinda supin pozisyonunda B-mode gri skala ultrasonografik projeksiyon
kullanilarak infrarenal aorta ve suprarenal aortanin transvers ¢ap ve anterior-posterior ¢ap
Olctimleri yapildi. Abdominal aortanin ultrasonografi ile taramasinda 3,5 mHz problu portabl
ultrasonografi kullanildi (Hitachi EUB-405 plus). Hastalarda AAA sikligi ve bunun yas,
cinsiyet, diyaliz siiresi, viicut kitle indeksi, kan basinci, DM, sigara, hemoglobin, hemotokrit,
serum albiimin, CRP, homosistein, kalsiyum, fosfor, PTH, total kolesterol, TG, HDL ve LDL
kolesterol diizeyleri arasindaki iligki arastirildi.

Degerlendirmede AAA sikliginin, HD hastalar1 ile kontrol grubu karsilastirildiginda anlaml
olarak HD grubunda yiiksek oldugu saptandi ( p < 0.05). Caligmaya alinan bireyler cinsiyete
gore ayrildigin da ; Hemodiyaliz grubundaki erkeklerde AAA sikligi anlamli yiiksek saptandi
( p< 0.05). Univariate analizde hemodiyaliz hastalar1 ve ¢alisma parametreleri incelendiginde
yas, erkek cinsiyet, DM, hiperlipidemi ve PTH arasinda anlamli iligki gozlendi. Ancak
multivariate analizde bagimsiz degigkenler yalnizca yas, erkek cinsiyet ve DM olarak
saptandi. Hemodiyaliz hastalar1 ile kontrol grubu kiyaslandiginda, kardiyovaskiiler risk
faktorii olan homosistein, CRP diizeyleri anlamli olarak yiiksek saptandi, fakat anevrizma
gelisiminde homosistein ve CRP ile anevrizma arasinda iliski ortaya konulamadi.
Hemodiyaliz tedavisinin anevrizma gelisiminde riski arttirdigi gostermis olmasina ragmen,
hemodiyaliz siiresi ve anevrizma gelisimi arasinda iligki saptanmamustir.
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Bu c¢alisma, kronik hemodiyaliz uygulanan SDBY hastalarinda AAA sikliginin arttigini
gosteren ilk calismadir. Farkli hasta populasyonlarina sahip 8 hemodiyaliz merkezinde, 40 yas
iizeri 647 hastada portabl USG cihazi kullanilarak hastalarda AAA siklig1 arastirilmis ve
anevrizma gelisimi lizerine etkili faktorler degerlendirilmistir. Calismamiz da, hemodiyaliz
hastalarinda abdominal aorta anevrizmasi riskinin arttigini ve risk artisinda en temel faktorler
olarak ileri yas, erkek cinsiyet ve diyabet varliginin 6n plana ¢iktigini saptadik. Bulgularimiz ;
bu risk faktorlerine sahip hemodiyaliz hastalarinda diizenli tarama programlar ile AAA I
olgularin saptanarak gerekli girisimlerin yapilmasinin hastalarin yasam siirelerine katkida
bulunulabilecegini diisiindiirmektedir.
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S-18- PERKUTAN KORONER GIRISIM UYGULANAN AKUT
KORONER SENDROMLU HASTALARDA KAN URE AZOTUNUN SOL
VENTRIKUL EJEKSIYON FRAKSIYONUNA ORANI.

Tuncay KIRIS:, Eyiip AVCI:

Katip Celebi Universitesi,izmir Atatiirk Egitim Ve Arastirma Hastanesi, 2Balikesir
Universitesi Tip Fakiiltesi,

1. Kardiyoloji, Izmir Katip Celebi Universitesi, Atatiirk Egitim ve Arastirma Hastanesi,izmir

2:Kardiyoloji, Balikesir Universitesi T1p Fakiiltesi, Balikesir

Giris: Kan tire azotu (BUN) bobrek fonksiyonunun bir gostergesidir. Yiiksek BUN seviyesi,
akut dekompanse kalp yetmezligi hastalarinda kotii prognoz igin bir risk faktoridiir. Yiiksek
BUN seviyeleri; hipovolemi, renovaskiiler hastalik ve azalmig kardiyak outputtan
kaynaklanabilen renal hipoperfiizyon nedeniyle, renin-anjiyotensin-aldosteron ve sempatik
sinir sistemlerinin aktivasyonu ile iligkilidir. Béylece BUN, bozuk kardiyorenal fonksiyonu ve
ndrohormonal aktivasyonu yansitan genig kapsamli bir marker gorevi gorebilir. Akut koroner
sendromlu (AKS) hastada BUN ve mortalite arasinda bir iliski oldugu gosterilmistir. Onceki
caligmalar, sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonun(LVEF) AKS'li hastalarda mortalitenin
bagimsiz bir prediktorii oldugunu gostermistir. Biz bu ¢aligmamizda perkiitan koroner girisim
(PKGQG) ile tedavi edilen AKS hastalarinda BUN - LVEF oraninin (BUNEFr) prognostik
degerini arastirdik.

Yontemler: Calismaya toplam 1.476 AKS olan ve PKG uygulanan hasta dahil edildi.Hastalar
survivors ve nonsurvivors olarak iki gruba ayrildi. BUNEFr ve tiim nedenlere bagli uzun
donem mortalite arasindaki iligki analiz edildi. BUNEFr dogrulugunu test etmek icin BUNEFr
ile LVEF ve BUN"u karsilastirdik.

Bulgular: 1994 giinliik takipte 388 hasta 6ldii. Hastalarin temel klinik ve laboratuvar verileri
Tablo 1 de verildi. Coklu degiskenli regresyon analizinde yas, diyabet Oykiisii, Killip sinifi
>2, ACE / ARB ve BUNEFr ((HR: 2.267 [1.785-2.880], p <0.05 ) uzun donem mortalitenin
bagimsiz ongdrdiiriiciileriydi(Tablo 2). BUNEFt'in ayrimci performansi, tiim nedenlere bagl
mortaliteyi tahmin etmek i¢in tek basina BUN ve tek basina LVEF'den daha iyiydi (BUNEFr
vs BUN: AUC: 0.712 ile 0.672, z = 4.33, p <0.0001; BUNEFr ile LVEF: AUC: 0.712 ile
0.644,z =4.26, p <0.0001) (Figure 1)

Sonug¢lar: BUNEFr, PKG uygulanan AKS hastalarinda uzun dénem mortaliteyi gosteren
yeni, kullanigh bir belirteg olabilir.

Tablo 1. Calisma popiilasyonunun temel klinik ve laboratuvar o6zellikleri
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Survivors Non-survivors p - value

(n = 1088) (n = 388)
Yas (y1l) 59+11 68 £12 <0.001
Kadmn, n (%) 158 (23) 94 (33) 0.002
Diabetes mellitus, n (%) 243 (24) 145 (39) <0.001
Hypertension, n (%) 495 (49) 235 (64) <0.001
Sigara, n (%) 458 (47) 119 (33) <0.001
Stroke oykiisii, n (%) 29 (3) 28 (8) <0.001
Hyperlipidemia, n (%) 248 (25) 83 (23) 0.387
Eski KAH, n (%) 259 (26) 142 (38) 0.281
Killip > 2, n (%) 43 (4) 68 (18) < 0.001
LVEF (%) 493+ 10 437+ 12 < 0.001
Cok damar hastasi, n (%) 344 (32) 186 (48) <0.001
Infarktiisle iliskili arter 0.003
LAD, n (%) 486 (45) 148 (38)
CX, n (%) 187 (17) 52(13)
RCA, n (%) 335 (31) 155 (40)
Digerleri, n (%) 80 (7) 33(9)
Tirofiban kullanimi, n (%) 302 (28) 10 (26) 0.512
Taburculuktaki ilaglar
Beta-blockers, n (%) 984 (88) 304 (79) <0.001
ACE/ARB, n (%) 935 (87) 282 (74) <0.001
Statin, n (%) 910 (85) 310 (81) 0.035
Klinik sonuglar
Kalp yetmezligi, n (%) 22 (2) 47 (10) <0.001
Tekrarlayan stroke, n (%) 20 (2) 19 (5) 0.001
Myocardial reinfarction, n (%) 109 (10) 37 (10) 0.785
TVR, n (%) 137 (13) 35 (9) 0.060
BUN (mg/dl) 15 (13-20) 19 (15-27) < 0.001
Hemoglobin (mg/dl) 14+2 13+£2 <0.001
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Creatinine levels (mg/dl) 0.85 (0.76-1.00) 0.97 (0.82-1.30 <0.001
BUNEFr 0.32 (0.25-0.43) 0.46 (0.33-0.70) <0.001

KAH:Koroner Arter hastaligi, LVEF: Sol ventricular ejection fraction, LAD: Sol anterior
desending artery, Cx: Circumflex koroner arter, RCA:Sag koroner arter, ACE/ARB:
Angiotensin-converting enzyme inhibitors / angiotensin-reseptor blocker, TVR: Hedef damar
revaskiilarizasyonu, BUN: Kan iire azotu , BUNEFr:Kan lire azotu sol ventrikiil ejection
fraction orani.

Tablo 2.Toplam mortaliteyi tahmin etmek icin cok degiskenli analiz

Variables HR 95% ClI p-value

Hemoglobin 0.989 0.736

Kreatinin 1.013 0.614
0.927 —-1.055

Yas (yil) 1.047 0.965 ~1.063 <0,001

Kadin 1.027 1.034 -1.060 0.852

Hypertension 1.082 0.779-1.352 0.547
0.836 —1.401

DM 1.322 0.037
1.017 -1.720

CVvO 1.374 0.893 -2.116 0.148

IRA 0.941 0.854 -1.037 0.218
0.547 — 0.936

ACE/ARB 0.715 0.014

' 0.740 -1.301

STATIN 0.981 0.894
0.989 -1.111

BBLOKER 1.049 1.785 -2.880 0.109

BUNEFr 2 267 3.099 -5.627 <0.001

Killip Smif 4.176 0913 -1.491 <0.001

Cok Damar 1.167 0.217

ACE/ARB: Angiotensin-converting enzyme inhibitors, BUNEFr: Blood urea nitrogen left
ventricular ejection fraction orani, BBLOKER:Beta bloker, CVO:Serebro vaskiiler hastalik,
DM:Diabetes mellitus,IRA:Infarktiisle iligkili arter
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S-19 - POSTMENOPOZAL KADINLARDA OSTEOPOROZ VE
VISSERAL ADIPOZITE INDEKSI ARASINDAKI ILISKi

Halis ELMAS:, ibrahim GUNEY?, Zeynep BIYIK:, Ismet TOLU:, Cevdet
DURAN:

1Saglik Bilimleri Universitesi, Konya Egitim Ve Arastirma Hastanesi, I¢ Hastaliklar
Anabilim Dali, 2Saglik Bilimleri Universitesi, Konya Egitim Ve Arastirma Hastanesi,
Nefroloji Bilim Dal, 3Saglik Bilimleri Universitesi, Konya Egitim Ve Arastirma Hastanesi,
Endokrinoloji Bilim Dali, *Saglik Bilimleri Universitesi, Konya Egitim Ve Arastirma
Hastanesi, Radyoloji Bilim Dali,

Visseral obezitenin belirlenmesinde en iyi yontem bel ¢evresi goriinse de son yillarda tek
basma bel g¢evresi Ol¢iimil yerine; diger aterojenik risk faktorleri olan viicut kitle indeksi
(VKI), HDL-kolesterol ve trigliserit (TG) 6l¢iimlerini igeren visseral adipozite indeksi (VAI)
kullanilmast Onerilmektedir.Bu calismamizda kemik dansitometri Ol¢limiine gore normal
kemik mineral yogunluguna (MKY) sahip, osteopenik ve osteoporotik hastalarda VAI
diizeylerinin karsilastiritlmasini amagladik.

Calismaya 50-70 yas arasi postmenopozal 40 normal KMY’ye sahip, 40 osteopenik, 40
osteoporotik olmak {izere 120 hasta dahil edildi. Calismaya dahil edilen tiim hastalardan Total
kolesterol, TG, LDL, HDL-kolesterol, glukoz, insiilin ve iirik asit 6l¢timii i¢in kan 6rnekleri
alindi. Tiim hastalarin bel gevresi ve tansiyon dlgiimleri yapildi. Kadmlar igin VAI ; (Bel
cevresi/[36.58+(1.89xVKI)]) x [(TG(mmol/L)/0.81) x (1.52xHDL-kolesterol(mmol/L))]
formiiliine gore hesaplandi.

Normal KMY’ye sahip grubun VAI degerini 7,12 (2,28-30,06), osteopenik grubun VAI
degerini 6,03 (1,76-18,44), osteoporotik grup VAI degerini 4,34 (1,45-15,84) olarak tespit
ettik. 3 grup arasinda VAI degerleri agisindan anlamli bir fark mevcuttu (p= 0,009).
Osteoporozla iligkili olan faktorlerin belirlenmesi i¢in yapilan korelasyon analizinde
osteoporoz ile bel gevresi (r=0,383 p<0,001) trigliserid (r=0,241 p=0,008)ve VAI (r=0,255
p=0,005) ile pozitif, menopoz yasi (r=-0,221 p=0,015) ile negatif korelasyon tespit edildi.
Osteoporoz varlig1 i¢in bagimsiz risk faktoriinii belirlemek i¢in amaciyla lojistik regresyon
modelleri olusturuldu. Lojistik regresyon analizine gore VAI de ki artis osteoporoz igin
koruyucu iken menapoz yasindaki artis osteoporoz i¢in risk faktoriidiir.

Calismamizda daha 6nceki ¢alismalardan farkli olarak yas ve VKI’si benzer gruplar arasinda
VKI yerine visseral yag dokusunun gostergesi olan VAI yi kullandik. Sonug olarak KMY
artist ile VKi’nin degil VAI'nin iliskili oldugunu yani VAI yiiksekliginin osteoporozdan
koruyucu oldugunu tespit ettik.
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S-20 - ON CALISMA VERILERI: AKUT ST SEGMENT YUKSELMELI
MIYOKART ENFARKTUSU ILE BASVURAN VE PRIMER
PERKUTAN GIRiSIM YAPILAN HASTALARDA KAPI BALON
ZAMANININ DEGERLENDIRILMESI VE HASTANE iCi MORTALITE
UZERINE ETKISI

CEMIL ZENCIR:

IADNAN MENDERES UNIVERSITESI TIP FAKULTESI KARDIYOLOJi ANA BILIM
DALI,

Primer perkiitan koroner girisim (PKG), akut ST segment yiikselmeli miyokart enfarktiisii
(STYME) gegiren hastalarda hizli ve etkin koroner reperfiizyonun saglanmasinda ¢ok
onemlidir. Primer perkiitan koroner girisim kardiyovaskiiler morbitite ve mortalitede 6nemli
diisiisler saglar. Bu c¢alismada, acil servise ST segment yiikselmeli miyokart enfarktiisii
(STEMI) ile basvuran hastalarin primer perkiitan girisim tedavisinin gilincel kilavuzlara
uygunlugu arastirildi. Ayrica primer perkiitan girisim tedavisinin basarisini etkileyen kapi-
balon zamanin hastane i¢i mortalite {izerine etkisinin ortaya ¢ikarilmasi hedeflendi.

Hastanemiz acil servisine Ocak 2015 ile Aralik 2017 tarihleri arasinda STYME ile basvuran
hastalar retrospektif tarandi. Taramaya alinan ve verileri tam olan 80 hasta ¢aligmaya dahil
edildi. Hastanemiz acil servisinde balon anjiyoplasti baslama anina kadar gegen siire (kapi-
balon zamani) hesaplandi. Kapi-balon zamanin hasta i¢i mortalite {izerine etkisi
degerlendirildi. AHA STEMI 2013(1) ve ESC STEMI 2017(2) tedavi kilavuzuna gore kapi-
balon zamana siiresi karsilagtirildi.

Calismaya alman 80 hastanin 72’1 (%90) erkek, 8’1 (%10) kadindi. 80 STYME’ 1 hastanin
yas ortalamas1 63.3+12.3 idi. Hastane yatis siiresi 4.1 +1.9 giin olarak saptandi. Hastane igi
mortalitesi olan hastalarda median kapi-balon zamani 65.0(45.0-115.0) dk iken olmayanlarda
30.0(22.5-60.0) dk idi ve aralarindaki fark istatistiksel olarak anlamli idi (p=0.005). Acil
servisimize basvuran hastalarda ise kapi-balon zamani ortalama 44,6 dakika olarak

hesaplandi. Acil servisimize bagvuran hastalarda bu oranlar AHA kilavuzuna gore uygunlugu
%095 iken ESC kilavuzuna gore %72.5 idi.

Hastanemiz acil servisine gelip STYME tanisi konulan hastalarin primer perkiitan girisim
tedavisinde kapi-balon zamanin hedef siirede gergeklestirilmesinde gilinlimiiz kilavuzlarina
gore kabul edilebilir oranda uyuldugunu saptadik. Kapi-Balon zamaninin uzamasinin hasta
icin mortaliteyi anlamli olarak arttirdig1 saptadik.
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S-21 - ATRIAL FiIBRILASYONU OLAN HASTALARDA ON HiPOFiZ
HORMON DUZEYLERININ DEGERLENDIRILMESI

Revhan KOSE:, Derun Taner ERTUéRULZ, Biinyamin YAVUZ:, Esin
BEYAN:

! Adnan Menderes Universitesi Tip Fakiiltesi, Romatoloji Bilim Dal1, Aydin, 2Saglik Bilimleri
Universitesi Kegidren Egitim Ve Arastirma Hastanesi, Endokrinoloji Klinigi,
Ankara, *Medical Park Ankara Batikent Hastanesi, Kardiyoloji Boliimii, Ankara, *Saglik
Bilimleri Universitesi Kegiéren Egitim Ve Arastirma Hastanesi, Dahiliye Klinigi, Ankara,

Amag: Atriyal fibrilasyon (AF), en sik goriilen kardiyak aritmi olup genel populasyonun %]1-
2’sinde goriilmektedir. Yas, hipertansiyon, kalp yetersizligi, romatizmal kalp hastalig1,
hipertrofik kardiyomyopati, mitral valv prolapsusu ve tirotoksikoz AF i¢in risk faktorleridir.
Hastalarda iskemik inme riski 5 kat artmistir. Hipofiz bezi infarkti, Sheehan sendromu ve
hipofizer apopleksi 6n hipofiz bezi yetersizliginin vaskiiler bozukluklar1 arasinda yer
almaktadir. Bu ¢alismanin amaci, agikar inme klinigi olmayan AF tanili hastalarda, 6n hipofiz
hormonlarinda yetersizlik gelisip gelismediginin arastiriimasidir.

Yontem: Bu calismaya 50-85 yas arasinda kronik A veya paroksismal AF tanis1 konulan 65
hasta ile ritm bozuklugu olmayan 65 saglikli kontrol grubu alindi. AF tanis1t EKG veya 24
saatlik ritm holter ile konuldu. Hasta ve kontrol grubunda serum insiilin, C-peptid, TSH,
serbest T3, T4, ACTH, kortizol, total testosteron, estradiol, FSH, LH, SHBG, prolaktin, ve
HbAlc degerlendirildi. Verilerin normal dagilim analizi Kolmogorov Smirnov ile yapildi.
Normal dagilan veriler Student-t test, normal dagilmayan veriler Mann-Whitney U testi,
kategorik degiskenler i¢in Kikare testi ve korelasyon analizleri Pearson, Spearman ile yapildi.
p<0.05 istatistiksel olarak anlamli olarak kabul edildi.

Bulgular:Atriyal fibrilasyon gurubuna alinan 65 hastanin 16’si (%24,6) erkek, 49’u (%75,4)
kadindi. Kontrol grubuna alinan 65 olgunun 18’1 (%27,7) erkek, 47°s1 (%72,3) kadindi. Hasta
grubunun yas ortalamasi 68 £ 7, kontrol grubunun yas ortalamasi 67 + 6 idi. Cinsiyet ve yas
dagilimi arasinda istatiksel fark saptanmadi. AF grubunda hastalarin 31’1 (%47,7) wartfarin,
26°s1 (%40) asetilsalisilik asit (ASA), 3’1 (%4,6) klopidogrel kullaniyordu. Kontrol grubunda
ise warfarin kullanan hasta yoktu ve 5’1 (%7,7) ASA, 1’'i (%l,5) klopidogrel
kullantyordu.Serum IGF-1, ACTH ve kortizol diizeyleri AF’li hastalarda, kontrol grubuna
gore anlamli diisiik saptandi. AF grubunda SHBG diizeyi kontrol grubuna gore anlaml
derecede yiiksek ve LAD ile pozitif koreleydi. Serum sT3 diizeyi AF’li hastalarda kontrol
grubuna gore diisiik olarak bulundu.

Sonu¢: AF’da meydana gelen sessiz serebral emboliler, inme habercisi olmakla beraber,
klinik olarak inme belirtisi meydana gelmeden de serebral infarktlar gelisebilmektedir. Bizim
caligmamizda, hasta grubunda baglica IGF-1, ACTH ve kortisol diisiikliigli saptandi ve bunun
hipofizer iskemiye bagli bir biiyiime hormonu ve ACTH eksikligi olabilecegi diisiliniildii.
Hipopituitarizm geligen bireyler, saglikli bireylere gore daha yiiksek morbidite ve mortalite
riski tagimaktadir. Bulgularimiz AF’si olan ve serebrovaskiiler olay Oykiisii olmayan
hastalarda sessiz serebral iskemilerin pitutiter disfonksiyona yol agabilecegi diislincesini

desteklemektedir.
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Anahtar Kelimeler: atrial fibrilasyon, 6n hipofiz hormonlari, mikroemboli

GIRIS

Atrial fibrilasyon (AF) genel populasyonun %1-2’nde meydana gelen ve en sik
goriilen kardiyak aritmidir (1). AF iskemik inme riskinde 5 kat artisa yol agmaktadir ve tiim
inmelerin beste birinden sorumludur (2). Atrial fibrilasyonun gelismesine yol agan risk
faktorlerinin basinda yas, hipertansiyon, kalp yetersizligi, romatizmal kalp hastaligi,
hipertrofik  kardiyomyopati, mitral valv prolapsusu ve tirotoksikoz gelmektedir.
Epidemiyolojik ve klinik ¢aligmalarla AF’nin inme i¢in bagimsiz bir risk faktorii oldugu
gosterilmistir (2).Major tromboemboliler disinda AF hastalarinda mikroemboliye bagh
serebral enfarktlar tanimlanmistir (3,4).

Hipofiz bezi iyi kanlanan bir organdir ve bu organdaki hiicreler iskemiye ¢ok hassastir.
On hipofiz bezi yetersizligi, ‘hipopituitarizm’, bu bezde iiretilen bir veya birden fazla
hormonun yetersizligi sonucu gelisen klinik sendroma verilen isimdir. Biz, bu calismada
asikar bir inme klinigi olmayan AF’li hastalarda, 6n hipofizer hormonlarda yetersizlik gelisip
gelismediginin arastirilmasini amagladik.

MATERYAL VE METODLAR

Calismaya dahiliye klinigi poliklinigine bagvuran 50-85 yaslar1 arasinda hastalar
alindi. Hasta grubu, kronik AF tanis1 olan veya paroksismal AF atagi olup daha dnce ¢ekilen
elektrokardiyografi (EKG) veya 24 saatlik ritm Holter tetkiklerinde AF atagi gdsterilmis olan
hastalardan olusturuldu. AF’si veya bagka bir ritm problemi olmayan hastalar kontrol grubuna
alindi. Serebrovaskiiler hastalifi olanlar, malignansiler, akromegali, kronik karaciger
hastalig1, kronik bobrek hastalig1 olanlar ve glukokortikoid, oral kontraseptif (OKS) , estrojen
ve androjen kullanimi olan hastalar ¢alisma dis1 birakildi. Hasta ve kontrol grubundaki
kadinlarin tamami postmenopozal dénemdeydi.

Hastalarin tlimiiniin biyokimyasal testleri, lipid profili, tam kan sayimi, serum insiilin,
c-peptid, serbest trityodotiroksin (sT3), serbest tiroksin (sT4), TSH, Brain Natritiretik Peptid
(BNP), ACTH, kortisol, total testosteron (TT), FSH, LH, seks hormon baglayic1 globiilin
(SHBG), Insiilin benzeri biiyiime faktérii-1 (IGF-1), PRL, estradiol (E2), HbAlc, D-dimer
Olciimleri yapildi. Hastalardan 10-12 saatlik gece boyu aghigi takiben periferik vendz kan
ornekleri alindi. Bu kan ornekleri bekletilmeden sogutmali santrifiijde 3000 devirde 4 dakika
santrifiijlendi ve -80 0oC’de muhafaza edildi. istenmeyen varyasyonlarin meydana gelmemesi
icin O6rnekler ayn1 giinde ayni kitle ¢alisildi. Hastalara ekokardiyografi (EKO) dl¢timleri Vivid
3 kardiyak ultrason cihazi kullanilarak (GE Vingmed Ultrasound, Horten, Norway) ve 2.5 -
3.5-MHz prob ile yapildi.

Istatiksel analiz i¢in SPSS version 15.0 paket programi kullanildi. Normal dagilan
veriler igin gruplar arasi farklar Student-t testi ile normal dagilmayan veriler Mann-Whitney
U testi ile karsilastirildi. Normal dagilim analizi Kolmogorov Smirnov testi ile test edildi.
Kategorik degiskenler Kikare testiyle karsilastirildi. Korelasyon analizleri normal dagilan
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veriler i¢cin Pearson baglant1 analizi ile, normal dagilmayan veriler i¢in ise Spearman baglanti
analizi ile yapildi. Sonuglar %95’ lik giiven araliginda degerlendirildi, istatistiksel anlamlilik
i¢cin p<0.05 degeri kabul edildi.

SONUCLAR

Calismaya katilan 130 hastanin 34’1 erkek, 96’°s1 kadindi. Atriyal fibrilasyon grubunu
65 hasta, kontrol grubunu 65 hasta olusturmaktaydi. Cinsiyet, yas ve VKI her iki grupta
benzer bulundu. AF grubunda hastalarin 31°1 (%47,7) warfarin, 26’s1 (%40) asetilsalisilik asit
(ASA), 3’1 (%4,6) klopidogrel kullaniyordu. Kontrol grubunda ise warfarin kullanan hasta
yoktu ve 5’1 (%7,7) ASA, 1’1 (%]1,5) klopidogrel kullaniyordu. Hasta ve kontrol grubunun
ozellikleri Tablo 1’ de gosterilmistir.

Hasta ve kontrol grubuna ait hormon diizeyleri Tablo 2’de gosterilmistir. Her iki gruba
ait serum TSH, insiilin, FSH, LH, PRL, E2, TT diizeylerinde gruplar arasi anlamli farklilik
saptanmadi. Serum c-peptid, BNP, SHBG diizeyleri AF grubunda kontrol grubuna gore
yiiksek saptandi, aradaki fark istatiksel olarak anlamliyd: (p<0,0001). Serum sT3, ACTH,
kortisol, IGF-1 diizeyleri ise AF grubunda kontrol grubuna gére diisiik bulundu (p<0,05).
Ayrica serum BNP ile c-peptid diizeyleri (r=0,288, p:0,003) ve SHBG diizeyleri (r=0,305,
p:0,002) arasinda da anlamli pozitif korelasyon saptandi.

Hasta ve kontrol grubuna ait ekokardiyografi bulgulari degerlendirildi. iki gruba ait
sol atriyum cap1 (LAD) ile sol ventrikiil diyastol sonu ¢apt (LVEDD) AF grubunda daha
yiiksek oldugu gériildii (p<0,0001). Iki gruba ait sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu (LVEF)
degerine bakildiginda AF grubunda daha diisiik bulundu (p<0,0001). LAD ile BNP diizeyleri
(r=0,666, p<0,0001) ve SHBG

diizeyleri (r=0,406, p<0,0001) arasinda gii¢lii pozitif korelasyon saptandi.

TARTISMA

Atrial fibrilasyon, her on yilda bir ikiye katlanan sikligi ile gittik¢e yayginlasan,
onemli Ol¢iide morbidite ve mortalite nedeni olan bir aritmidir ve tiim iskemik inmelerin beste
birinden sorumludur (2, 5). Major tromboemboli disinda AF hastalarinda mikroemboliye
bagl serebral enfarktlar tanimlanmistir (3, 4). Bilindigi gibi, hipofiz bezi ¢ok kanlanan bir
organdir ve iskemiye ¢ok duyarhidir. Hiicrelerin iskemiye duyarliliklar1 en fazladan en aza
dogru sirasiyla; somatotroflar, gonadotroflar, kortikotroflar, tirotroflar ve laktotroflar
seklindedir. Calismamizda AF’li hastalarda serum IGF-1 diizeyleri kontrol grubuna gore
anlaml diisiik saptandi. Hastalarimizda karaciger fonksiyon bozuklugu yoktu ve AF grubu ile
kontrol grubunun karaciger fonksiyon testleri arasinda istatiksel olarak fark saptanmadi. Bu
nedenle IGF-1 distikligiiniin karaciger fonksiyon bozuklugundan ziyade hipofizer kaynakli
olabilecegi diisiiniildii. Bununla beraber ACTH seviyeleri ve kortisol seviyeleri hasta
grubunda diisiik saptandi. Salgilanma pulslarinin belirsiz olmasi ve yar1 dmriiniin kisa olmasi
sebebiyle, ACTH seviyesinde giin i¢inde belirgin degisimler meydana gelir, bu nedenle
rasgele ACTH olgiimlerinin degeri yoktur. Benzer sekilde kortisol da diurnal bir ritm gosterir
ve seviyeleri sabah erken saatlerde en yiiksektir, 6glenin ge¢ saatlerinde ve aksam en diisiik
seviyelere iner. Hastalarimizin sabah alinan serumlarinda hormon diizeyleri g¢aligilmistir,
ancak biliylime hormonu yetmezligi ve ACTH rezervini saptamak i¢in gold standart olan
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insiilin tolerans testi (ITT) gerekmektedir. AF hastalarinda ITT ¢ok riskli oldugu icin
kontraendikedir. Bu nedenle hastalarimiza ITT yapilamadi. Atriyal fibrilasyon
hastalarinda hiperkoagiilan bir ortam oldugu ve serebral mikroemboliler meydana geldigi
daha once yapilan bazi calismalarda gosterilmistir (6-8). Ancak AF hastalarinda hipofizer
mikroemboli ile daha once yapilmig bir caligma literatiirde bulunamadi bu nedenle
bulgularimizi bagka bir ¢alisma ile karsilastiramadik. Boehncke ve arkadaslarinin yaptigi
prospektif bir calismada iskemik inme sonrasi hastalarin takibinde, hastalarin %82’sinde
degisken derecelerde pituiter disfonksiyon gelistigi goriilmiis ve agirlikli olarak (%79,5)
biliylime hormonu yetersizligi ve sekonder adrenal yetmezlik (%14,6) gelistigi gosterilmistir
(9). Hastalarin %#4,3’iinde ise sekonder gonadal yetmezlik saptanmigtir. Ayrica pituiter
disfonksiyon inme sonrasi siireden, inme tipinden ve cinsiyetten bagimsiz bulunmustur (9).
Bu calisma sonucunda iskemik inme komplikasyonu olarak pituiter iskemi ve buna bagh
pituiter disfonksiyon gelisebilecegi gosterilmis ve bu nedenle inme gegiren hastalarda pituiter
fonksiyon testlerinin yapilmasini dnerilmistir. Ancak artik bilinmektedir ki, AF’da meydana
gelen sessiz serebral emboliler, inme habercisi olmakla beraber, klinik olarak inme belirtisi
meydana gelmeden de serebral infarktlar gelisebilmektedir. Bizim calismamizda da, benzer
sekilde, hasta grubunda baslica IGF-1, ACTH ve kortisol diisiikliigii saptandi ve bunun
hipofizer iskemiye bagli bir biiylime hormonu ve ACTH eksikligi olabilecegi diistintildi.

Kan dolagimindaki testosteron ve dstrojenin ¢ogu SHBG’e bagli olarak bulunur, total
seks hormonu konsantrasyonun ¢ok az bir kismi (%1 - %5) serbesttir ve biyolojik aktivite
serbest fraksiyonlar tarafindan olusturulur. Bu nedenle SHBG diizeyleri direkt olarak seks
hormonu biyoyararlanimini degistirebilir. Yakin zamanda yapilmis 3 genis Olcekli niifus
tabanli caligma, kardiyak endokrin fonksiyonlarda erkek seks hormonlarinin modiilator
olabilecegini gostermistir (10-12). Bu c¢alismalarda dolasan BNP ve N-terminal proBNP
diizeylerinin her iki cinste de serbest ve total testosteronla ters orantili oldugu, bunun yaninda
yine her iki cins adelosan ve eriskinlerde SHBG, BNP ve N-terminal proBNP diizeyleri
arasinda pozitif iliski oldugu gosterilmistir, dstrojenle ise anlaml bir iligki saptanmamustir.
Bu sonuglarin 1s1ginda, androjenlerin N-terminal proBNP’yi siiprese ettigi, bu durumun
natriliretik peptidlerin seks hormon iligkili farkliliklarin serbest testosteron diizeylerindeki
degisiklik ile agiklanabilecegi One siirilmiistiir (10-12). Bizim ¢alismamizda AF’li hastalarda
kontrol grubuna gore SHBG diizeyleri anlamli olarak yiiksek ve artan BNP diizeyleri ile
korele bulunmustur. Her iki grubun yas ortalamas: ve VKI arasinda anlamlh fark yoktu.
Yiiksek SHBG diizeyleri AF’li hastalarda dolasan serbest androjen diizeyinin kontrol grubuna
gore diisiik olabilecegini diisiindiirmektedir. AF ve kontrol gruplar1 arasinda sT4 ve TSH
diizeyleri arasinda anlamli fark saptanmazken, sT3 diizeyi AF grubunda kontrol grubuna gore
diistik bulunmustur, ancak hipotiroidi sinirlar1 i¢inde saptanmamistir. Bu durumun ‘6tiroid
hasta sendromu’ adi ile anilan klinik tablonun patogenezinde One siiriilen, ekstratiroidal
dokulardaki periferik metabolizmanin yetersizligi, kronik sistemik hastaliklarin siirecinde
salmman inflamatuar sitokinlerin, periferde T4’lin T3’e donilismesini saglayan ‘tip 1
deiyodinaz’ enzimini inhibe etmesi gibi mekanizmalar sonucu gelismis oldugu diisiiniildii.

Sonu¢ olarak, bulgularimiz AF’si olan ve serebrovaskiiler olay Oykiisii olmayan
hastalarda sessiz serebral iskemilerin pitutiter disfonksiyona yol acgabilecegi diislincesini
desteklemektedir. Serebral iskemi ile pituiter disfonksiyon arasindaki iliskinin patogenezi
halen agik degildir. Bilindigi gibi, hipopituitarizm gelisen bireyler, saglikli bireylere gore
daha yiliksek morbidite ve mortalite riski tagimaktadir. Asikar bir inme meydana gelmese de,

“3. Aydin i¢ Hastaliklari Gunleri”
13-15 Nisan 2018 / Selguk-lzmir



81

AF’li hastalarda pituiter disfonksiyon, siiphenilen durumlarda mutlaka arastirilmalidir. Bu tiir

Yas (y1l) 68 +7 67 £6 AD
Kadin Erkek Kadin Erkek

Cinsiyet(n(%0)) AD
49 (%75,4) 16 (%24,6) 47 (%72,3) 18 (%27,7)

HbAlc (%) 6,28 = 0,88 6,25 + 0,64 AD

VKi (kg/m2) 29,4+42 292+3,4 AD

Bel Cevresi (cm) | 88,15+ 7,13 86,95 + 6,13 AD

hastalara yerine koyma tedavisi, 6zellikle kortikotrof yetmezligi varsa, hayat kurtarici olabilir.

Tablo 1: Hasta ve Kontrol Gruplarinin Ozellikleri

*AD: Anlaml1 Degil

Tablo 2: Atrial Fibrilasyon ve Kontrol Gruplarinin Hormon Diizeyleri

ATRIAL FIBRILASYON | KONTROL P

Insiilin (uIU/ml) 13,75 + 14,13 11,48 + 6,39 AD
C-peptid (ng/ml) 4,53 £3,12 2,94+ 1,36 <0,0001
Serbest T3 (pg/ml) 2,65 +0,61 2,80 £0,41 0,039
Serbest T4 (ng/dl) 1,17 £ 0,37 1,14 +0,42 AD
TSH (uIU/L) 1,94+2,16 2,42 + 238 AD
BNP (pg/ml) 1600,76 + 1565,76 125 + 80,34 <0,0001
ACTH (pg/ml) 16,68 + 12,78 22,88 + 15,90 0,005
Kortisol ( ug/dl) 11,46 £5,18 13,48 + 5,60 0,023
TTest ( ng/ml) 0,93+ 1,45 1,44 +£1,97 AD
FSH (miU/ml) 49,09 + 30,39 52,88 £ 41,55 AD

LH ( mIU/ml) 20,19 + 13,21 2091 = 15,56 AD
SHBG (nmol/L) 59,77 £ 28,30 34,48 £ 15,87 <0,0001
IGF-1 (ng/ml) 88,83 + 36,19 109,64 + 55,92 0,048
PRL (ng/ml) 9,41 £ 5,90 7,58 + 3,94 AD

E2 (pg/ml) 22,87+ 19,11 29,83 + 24,88 AD

*AD: Anlaml1 Degil
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S-22 - POLIKISTIK OVER SENDROMLU KADINLARDA SERUM
ALARIN DUZEYI

Murat ALAN:

1Saglik Bilimleri Universitesi Izmir Tepecik Egitim-Arastirma Hastanesi,

Alarin yeni tanimlanan ve galanin ailesinin bir liyesi olan bir peptid yapida olan bir
hormondur. Erkek farelerde yapilan aragtirmada alarinin liiteinize hormone (LH)
sekresyonunu arttirdigi goriilmiistiir. Polikistik over sendromu (PKOS) iireme ¢agindaki
kadinlarda en sik goriilen endokrinolojik bir hastaliktir. PKOS’un etiyolojisi tam olarak
bilinmemektedir, artmis LH sekresyonunun fizyopatolojide ©nemli rol oynadigi
diisiiniilmektedir. Bizde aragtirmamizda PKOS’lu kadinlarda serum alarin diizeyini kontrol
grubundaki PKOS’u olmayan kadinlar ile karsilastirdik. Ayrica arastirmamizda alarin ile LH
arasindaki iligkiyi inceledik.

Arastirmamiza toplam 168 kadin1 dahil edildi, bu kadinlardan 84’iinde PKOS vardi. Kontrol
grubu olarak da PKOS’u olmayan benzer yas ve viicut agirligina sahip 84 kadin arastirmaya
alindi. PKOS tanisi igin Rotterdam 2003 tani kriteri kullanildi. Arastirmaya dahil edilen
bireylerin metabolik ve hormonal parametreleri degerlendirildi. Serum alarin diizeyi ise
ELISA yontemi ile 6l¢iildii.

Serum alarin diizeyi PKOS’lu kadinlarda kontrol grubundaki kadinlara gore istatistiksel
olarak anlamli daha yiiksek bulundu (PKOS: 6.11 + 1.91 ng/ml; Kontrol: 3.93 + 1.60 ng/ml, P
< 0.001). Alarin diizeyi ile insiilin direnci, viicut kitle indeksi, LH ve androjenler arasinda
pozitif yonde bir iliski saptandi. Ayrica insiilin direnci olan PKOS’lu kadinlarda serum alarin
diizeyi insiilin direnci olmayan PKOS’lu kadinlara gbore daha yiiksek bulundu. Logistik
regresyon analizinde ise alarin diizeyinin artis1 ile PKOS riskinin artig1 goriildii.

PKOS’lu kadinlarda alarin diizeyi yiiksek saptandi. Alarin ile LH arasinda ve diger metabolik
parametreler arasinda positif bir iliski bulundu.
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S-23 - POLIKISTIK OVER SENDROMLU KADINLARDA SERUM
INSL-5 DUZEYi VE METABOLIK, KARDIOVASKULER
PARAMETRELER iLE ILiSKiSi

Mehmet CALAN:

1Saglik Bilimleri Universitesi Izmir Bozyaka Egitim-Arastirma Hastanesi,

Insulin-like peptide 5 (INSL5) gastrointestinal sistemden salgilanan, glikoz metabolizmasinda
ve reprodiiktif sistem iizerinde onemli etkileri olan peptid yapida bir hormondur. Polikistik
over sendromu (PKOS) metabolik ve repordiiktif sistemi ilgilendiren iireme cagindaki
kadinlarda en sik goriilen endokrinolojik bir problemdir. PKOS hastalarinin % 70’e yakin
kisminda insiilin direnci bulunmaktadir. Bizde arastirmamizda PKOS’u olan kadinlar ile
olmayan kadinlarin serum INSL5 diizeyini karsilagtirdik. Ayrica INSL5 ile metabolik-
hormonal parametreler ve karotis intima media kalinlig1 arasindaki iliskiyi inceledik.

Arastirmamiza 82 PKOS hastasi kadin dahil edildi. Kontrol grubu olarak da PKOS’u olmayan
benzer yas ve viicut agirligina sahip 82 kadin aragtirmaya alindi. PKOS tanisi i¢in Rotterdam
2003 tami kriteri kullanildi. Arastirmaya dahil edilen bireylerin metabolik ve hormonal
parametreleri degerlendirildi. Karotis intima media kalinligit B-mode ultrason ile, serum
INSLS5 diizeyi ise ELISA yontemi ile 6l¢iildii.

PKOS’lu kadinlarda serum INSLS5 diizeyini kontrol grubundaki kadinlara gore istatistiksel
olarak anlamli yiiksek bulundu (PKOS: 27.63 + 7.74; Kontrol: 19.90 + 5.85 ng/ml, P <
0.001). Her iki grupta da INLSS5 diizeyi fazla kilolu/obez bireylerde normal kilolu bireylere
gdre anlamli olarak daha yiiksek saptandi. Insiilin direnci olan PKOS’lu kadimlarda ise INSL5
diizeyi insiilin direnci olmayan PKOS’lu kadinlara gére daha yiiksek bulundu. intima media
kalinligt PKOS’lu kadinlarda istatistiksel olarak anlamli yiiksek saptandi. Coklu regresyon
analizinde ise INSL5 diizeyi ile viicut kitle indeki, insiilin direnci, luteinize hormone ve free-
androgen indeksi arasinda positif ve diger degiskenlerden bagimsiz bir iliski saptandi. Intima
media kalinlig1 ile INSL5 diizeyi arasinda bir iliski saptanmadi.

Serum INSLS5 diizeyi PKOS’lu kadinlarda yiiksek bulundu ayrica INSL5 diizeyi ile hormonal
ve metabolik parametreler arasinda iligki saptandi.
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S-24 - TIROID PAPILLER KARSINOMLARI, NODULER HiPERPLAZI
VE MALIGNITE POTANSIYELI BELIRSIZ iYI DIFFERANSIYE
TUMORLERDE CK-19, HBME-1, GALEKTIN-3, COX-2 VE VEGF
EKSPRESYONU

BETUL DEMIRCILER YAVAS: CiGDEM TOKYOL:, FATMA AKTEPE:

IAFYON KOCATEPE UNIVERSITESI TIP FAKULTESI TIBBI PATOLOJI
AD, 2FLORENCE NIGHTINGALE HASTANESI PATOLOJI BOLUMU,

GIRIS:

Tiroid kanserleri endokrin sistemde en sik goriilen malign tiimoérlerdir. (1,2). Son
zamanlarda tiroid papiller kanserlerinde oldukga belirgin bir artis meydana gelmistir (3).
Gerek benign lezyonlarda gerekse malign tiimorlerde benzer histomorfolojik o6zelliklerin
varligi, ayirict tanida sorun yaratmakta ve bu durum patologlar arasinda tani uyusmazligina
yol agmaktadir. Bu nedenle histolojik taniya katki saglayict immunohistokimyasal
belirleyicilere ihtiyag duyulmakta ve bunlarin rutin uygulamada kullanilabilirlikleri halen
arastirilmaktadir (4).

Son yillarda en ¢ok arastirilan belirtegler sitokeratin 19 (CK-19), mezotelyoma
antikoru (HBME-1) ve galektin-3 olmustur. Bu ti¢ belirtecin papiller karsinomlarda (PK) daha
sik pozitif boyanma gosterdikleri ¢esitli caligmalarda gosterilmis ve taniyr desteklemek icin
kullanilabilecegi diistintilmiistiir (5).

Siklooksijenaz-2 (COX-2) ve vaskiiler endotelyal biiyiime faktoriiniin (VEGF) tiroid
papiller karsinomlarinda, benign tiroid spesmenlerine gore daha fazla eksprese edildigi, tani
zorlugu olan papiller tiroid karsinomlarinda faydali bir immunohistokimyasal belirleyici
oldugu c¢esitli ¢alismalarda gosterilmistir (6-8).

Calismamizin amaci1 nodiiler hiperplazi (NH), malignite potansiyeli belirsiz iyi
differansiye tiimér (MPBIDT), papiller mikrokarsinom (PMK), PK olgularinda CK-19,
HBME-1, galektin-3, COX-2, VEGF immunreaktivitelerini belirlemektir.

MATERYAL METOD:

Afyon Kocatepe Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Tibbi Patoloji Anabilim
Dali’nda Ocak 2002- Temmuz 2012 tarihleri arasinda tami almis 30 NH, 7 MPBIDT, 30
(klasik ve follikiiler varyant) ve 30PK (klasik ve follikiiler varyant) olmak iizere 4 grupta
toplam 97 olguya ait hematoksilen&eozin boyali preperatlar ile bloklar retrospektif olarak
yeniden gbézden gecirildi. Olgularin cinsiyet, yas, timor capi, tiimor tipi (klasik-follikiiler),
multifokalite, kapsiil invazyonu ve damar invazyonu durumlari belirlendi (Tablo I).
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Tablo 1. Klinik ve histopatolojik 6zellikler

OZELLIK NH MPBIDT PMK PK
OLGU SAYIS] | 30(%30,9) 7(%7.3) 30(%30,9) 30(%30,9)
YAS
ORTALAMAL | 56,1+2,3 56,3+6,7 45,7424 49,7427
ARI
CINSIYET
Kadin 19(%63,3) 6(%85,7) 23(%76,7) 24(%80)
Erkek 11(%36,7) 1(%14,3) 7(%23,3) 6(%20)
YAS
<40 5(%16,7) 2(%28,6) 11(%36,7) 8(%26,7)
>40 25(%83,3) 5(%71,4) 19(%63,3) 22(%73,3)
TiP
Klasik 23(%76,7) 20(%66,6)
Follikiiler 7(%23,3) 10(%33,4)
TUMOR CAPI
<2cm 7(%100) 30(%100) 20(%66,7)
>2cm - - 10(%33,3)
<4cm - - -
>4cm - - -
MULTIFOKA
LiTE

6(%85,7) o 21(%70,0)
m‘l t‘i’foalfal 1(%14.3) 30(%100) 9(%30,0)
KAPSUL
E‘;}(’AZYONU 30(%100) 20(%66,7)
Var - 10(%33,3)
DAMAR
E‘;}(’AZYONU 30(%100) 20(%96,7)

- 1(%3,3)

Var

NH: Nodiiler hiperplazi, MPBIDT: Malignite potansiyeli belirsiz iyi differansiye tiimér,
PMK: Papiller mikrokarsinom, PK: Papiller karsinom

NH vakalarindan birer blok, MPBIDT ler, PK’lar, PMK ’lardan ikiser blok (timérlii
alan ve karsit lob tiimorsiiz alandan) olmak iizere toplamda 164 blok secildi. Bloklar
secilirken, pozitif/negatif kontrol olusturmasi agisindan, timor alani ile birlikte, normal tiroid
dokusunu da bulunduranlar tercih edildi. Se¢ilen bloklardan 1,5 mikronluk kesitler alinarak,
bu bloklara ait Kkesitlere, indirekt immunperoksidaz (avidin-biotin  peroksidaz)
immunohistokimyasal yontemi ile CK-19, HBME-1, Galektin-3, COX-2 ve VEGF boyand:.

Degerlendirmede CK-19’da sitoplazmik, HBME-1’de hiicre membrani, galektin-3’de
niikleer/sitoplazmik, COX-2’de sitoplazmik/membrandz, VEGF’de sitoplazmik/hiicre yiizeyi
boyanmasi pozitif olarak kabul edildi. Kesitler CK-19, HBME-1, galektin-3, COX-2 ve
VEGF ile boyandiktan sonra, boyanma yogunlugu ve yiizdesine gore Tablo II’ye uygun
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sekilde derecelendirildi. Boyanma yiizdesi ve boyanma yogunlugundan elde edilen dereceler
toplanarak skorlandi (Tablo II).

Tablo 1. CK-19, HBME-1, GALEKTIN-3, COX-2, VEGF skorlamasi

BOYANMA YOGUNLUGU BOYANMA DERECESI

Boyanma yok 0
Hafif 1
Orta 2
Siddetli 3

BOYANMA YUZDESI

Boyanma yok
% 0-25

% 26-50

% 51-75

% 76-100

A w NN O

[statistiksel analizde “Windows XP” yazilimimda SPSS 18.00 versiyonu ile “Kruskall-
Wallis” testi, “Mann-Whitney” testi, “Wilcoxon Signed Ranks” testi uygulandi; “MedCalc”
paket programinda “Kruskall-Wallis” testi uygulandi, farklilig1 yaratan grup ya da gruplarin
belirlenmesinde c¢oklu karsilagtirma testlerinden “Conover” testi kullanildi. p<0,05 degerleri
anlamli olarak kabul edildi. Siirekli veriler ortalama + “Standart error of mean” (SEM) olarak
verildi.

BULGULAR:

Olgularm 30’u NH (%30,9), 7’si MPBIDT, (%7,3), 30’u PMK (%30,9) (20’si klasik
varyant, 10’u follikiiler varyant), 30’u PK (%30,9) (23’1 klasik varyant, 7’si follikiiler
varyant) tanis1 almisti.

Hastalarin 72’si kadin (%74,2), 25°1 erkekti (9%25,8). Tiim hastalarin yas aralig1 20 ile
81 arasinda degismekteydi, yas ortalamalar1 50,9+1,4 yil olarak saptandi. Olgularin cinsiyet,
yas, timor capi, timor tipi (klasik-follikiiler), multifokalite, kapsiil invazyonu ve damar
invazyonu durumlar1 belirlendi (Tablo I).

CK-19:

CK-19 ile normal tiroid epitel hiicrelerinde ve tiimor hiicrelerinde sitoplazmik
boyanma izlendi (Resim 1).

NH olgularinin ortalama CK-19 boyanma skoru 4,23+0,9 idi (Tablo III).

MPBIDT’lerde CK-19 boyanma skoru ortalamasi tiimoral alanlarda 6,14+0,46, timor
dis1 alanlarda 5,14+0,51 idi. MPBIDT lerde tiimér alanlar1 ve tiimor disi alanlar arasinda CK-

19 ile boyanma skorlar1 agisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark tespit edilmedi (p>0,05)
(Tablo 111).

PMK olgularinda CK-19 boyanma skoru ortalamasi tiimor alanlarinda 6,43+0,21,
timor dis1 alanlarda 3,90+0,18 idi. PMK’larinda tiim6r alanlar1 ve timor disi alanlar
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arasinda CK-19 ile boyanma skorlar1 agisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark vardi
(p<0,001) (Tablo II).

PK olgularinda CK-19 boyanma skoru ortalamasi tiimdr alanlarinda 6,67+0,13, timor
dis1 alanlarda 3,83+0,20 idi. PK’larinda tiimor alanlar1 ve timor disi alanlar arasinda CK-19
ile boyanma skorlar1 agisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark vardi (p<0,001) (Tablo I11).

MPBIDT, PMK, PK olgu gruplart CK-19 boyanma skorlar1 NH olgu grubu boyanma
skorundan yiiksekti ve istatistiksel olarak anlamli fark vardi (p<0,001) (Tablo Il1).

.""-;;'.f"' a1y o S . " A o
MPBIDT, (c) PMK, (d) PK (x200 CK-19)

<

R‘esim 1: CK19 ekspresyonlari (Q)NH, (b)

HBME-1:

HBME-1 ile normal tiroid epitel hiicreleri ve tiimdr hiicrelerinde membrandz boyanma
izlendi (Resim 2).

NH olgularinin ortalama HBME-1 boyanma skoru 0,80+0,18 idi (Tablo I1I).

MPBIDT’lerde HBME-1 boyanma skoru ortalamasi tiiméral alanlarda 3,71+1,02,
tiimor dis1 alanlarda 1,86+1,01 idi. MPBIDT’lerde tiimér alanlari ve tiimdr dis1 alanlar

arasinda HBME-1 ile boyanma skorlar1 agisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark tespit
edilmedi (p>0,05) (Tablo I1I).

PMK olgularinda HBME-1 boyanma skoru ortalamasi tiimor alanlarinda 6,63+0,19,
timor dis1 alanlarda 3,83+0,26 idi. PMK’larinda tiimor alanlar1 ve tiimor disi alanlar arasinda

HBME-1 ile boyanma skorlar1 acisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark vardi (p<0,001)
(Tablo I11).

PK olgularinda HBME-1 boyanma skoru ortalamasi tiimdr alanlarinda 6,07+0,31,
timor dis1 alanlarda 2,53+0,22 idi. PK’larinda tiimor alanlar1 ve tiimor disi alanlar arasinda
HBME-1 ile boyanma skorlar1 acisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark vardi (p<0,001)
(Tablo I11).

PK, PMK, MPBIDT olgu gruplart HBME-1 boyanma skoru, NH olgu grubu boyanma
skorundan yiiksektir ve aralarinda istatistiksel olarak anlamli fark vardir (p<0,001) (Tablo
).
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Galektin-3:

Galektin-3 ile normal tiroid epitel hiicreleri ve tiimor hiicrelerinde niikleer ve
sitoplazmik boyanma izlendi (Resim 3).

NH olgularinin ortalama galektin-3 boyanma skoru ortalamasi 3,63+0,16 idi (Tablo

1.

MPBIDT’lerde galektin-3 boyanma skoru tiiméral alanlarda 4,00+0,62, timor dist
alanlarda 4,29+0,57 idi. MPBIDT lerde, tiimdr alanlari ve tiimdr dist alanlar arasinda

galektin-3 boyanma skorlari agisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark tespit edilmedi
(p>0,05) (Tablo I11).

PMK olgularinda galektin-3 boyanma skoru ortalamasi tiimor alanlarinda 5,90+0,25,
tiimor dis1 alanlarda 2,53+0,21 idi. PMK’larinda tiimor alanlari ve tiimor disi alanlar arasinda
galektin-3 boyanma skorlar1 agisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark vardi (p<0,001)
(Tablo I11).

PK olgularinda galektin-3 boyanma skoru ortalamasi tiimdr alanlarinda 5,2340,32,
timor disi alanlarda 2,33+0,25 idi . Tiroid PK’larinda tiimor alanlar1 ve tiimor disi alanlar
arasinda galektin-3 ile boyanma skorlar1 agisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark vardi
(p<0,001) (Tablo I1).

PK ve PMK olgu gruplar galektin-3 boyanma skoru NH olgu grubu boyanma
skorundan yiiksektir ve aralarinda istatistiksel olarak anlamli fark vardir (Tablo I11).

b g x;g«-;"p’ a,‘ &' :‘-./'.'
: ' 4 ' ‘1‘ "

Resim 3: Galektln 3 ekspresyonlarl (a)NH, (b) MPBIDT (c) PMK, (d)‘ PK (x200
Galektin-3)

COX-2:

COX-2 ile normal tiroid epitel hiicreleri ve tiimor hiicrelerinde sitoplazmik boyanma
izlendi (Resim 4).

NH olgularinin COX-2 boyanma skoru ortalamasi 6,73+0,12 idi (Tablo III).

MPBIDT lerde COX-2 boyanma skoru ortalamasi tiiméral alanlarda 6,29+0,36, timor
dis1 alanlarda 7,00+0,00 idi. MPBIDT lerde, tiimér alanlar1 ve timor disi alanlar arasinda

COX-2 boyanma skorlar1 acisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark tespit edilmedi
(p>0,05) (Tablo I1I).

PMK olgularinda COX-2 boyanma skoru ortalamasi tiimor alanlarinda 6,90+0,06,
tiimor dis1 alanlarda 6,77+0,08 idi. PMK’larinda tiimor alanlar1 ve tiimor dis1 alanlar arasinda
COX-2 ile boyanma skorlar1 agisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark tespit edilmedi
(p>0,05) (Tablo III).
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PK olgularinda COX-2 boyanma skoru ortalamasi tiimor alanlarinda 6,60+0,11, timor
dis1 alanlarda 5,83+0,31 idi. PK’larinda tiimor alanlar1 ve tiimor disi alanlar arasinda COX-2
ile boyanma skorlar1 agisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark vardi (p=0,02) (Tablo I11).

NH, MPBIDT, PMK, PK olgu gruplari arasmnda COX-2 boyanmasi agisindan
istatistiksel olarak anlamli fark izlenmedi (p>0,05) (Tablo III)

Resim 4: COX-2 ekspresyonlar: (a)NH (b) MPBIDT, (c) PMK, (d) PK (x200 COX-2)

VEGF:

VEGF ile normal tiroid epitel hiicrelerinde ve tiimor hiicrelerinde sitoplazmik
boyanma izlendi (Resim 5).

NH olgularinin VEGF boyanma skor ortalama 1,03+0,23 idi (Tablo 111).

MPBIDT’lerde VEGF boyanma skoru ortalamasi tiiméral alanlarda 0,57+0,37, timor
dist alanlarda 1,00+1,00 idi. MPBIDT’lerde tiimér alanlari ve timor dist alanlar arasinda
VEGF ile boyanma skorlar1 agisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark tespit edilmedi

(p>0,05) (Tablo 111).

PMK olgularinda VEGF boyanma skoru ortalamasi tiimor alanlarinda 4,1340,35,
tiimor dis1 alanlarda 3,0040,20 idi. PMK’larinda tiimor alanlar1 ve tiimor disi alanlar arasinda
VEGF ile boyanma skorlar1 agisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark vardi (p<0,001)
(Tablo I1).

PK olgularinda VEGF boyanma skoru ortalamasi tiimor alanlarinda 4,90+0,47, timor
dis1 alanlarda 2,5040,26 idi. PK’larda tiimor alanlar1 ve tiimér disi alanlar arasinda VEGF ile
boyanma skorlar1 agisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark vardi (p<0,001) (Tablo I11).

PK ve PMK olgu gruplar1 VEGF boyanma skorlart NH olgu grubundan yiiksekti ve
istatistiksel olarak anlamli fark vardi (p<O0, 001) (Tablo III)

.2 s, & AN N |
v . VJ m"ﬁ.\ ‘{héj:‘:bk‘* P 3 : -
Resim 5: VEGF ekspresyonlar1 (a)NH, (b) MPBIDT (c) PMK (d) PK (X200 VEG F)

Tablo III. PMK, PK, MPBiDT, NH olgularinda CK-19, HBME-1, Galektin-3, COX2,
VEGF TA-TDA BS’lan
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PMK | PMK | PM | PK PK PK | MP | MPBIi | MPBI | NH MPBI
TAB | TDA | K TAB | TDA | icin | BID | DT DT BS DT,

S BS icin | S BS TA | T olgul | TA- ortala | PMK
ortala | ortala | TA- | ortala | ortala | - olgu | arind | TDA’ | mas1 | TA’lar
mast | mast | TD | mast | mas1t | TD larm | a lar +SE 1 ile
+SE +SE A’l [ +SE | £SE | A’la | da TDA | arasi M NH
M M ar M M r TA BS kiyasl arast
aras aras | BS ortala | amada kiyasla
1 1 ortal | masi+ | p mada p
kiya kiya | ama [ SEM | degerl degerl
sla sla S1ES eri eri
mad mad | EM
a p a p
deg deg
erle erler

rl I

CK- | 6,43+ | 3,90+ | p= | 6,67+ | 383 |p= | 614 | 514+ | p>0,0 | 4,23+ | p<

19 + + 5
0,21 0,18 0,04 | 0,13 0,01 0,51 0,9 0,001

0,20 0,46

HB | 6,63+ | 3,83+ | p< | 6,07+ | 253 | p< | 3,71 | 1,86+ | p>0,0 | 0,80+ | p<

+ +
ME 0,19 0,26 | 0,00 | 0,31 0,00 1,01 > 0,18 | 0,001

1 022 |1 1,02

Gal | 590+ | 2,53+ | p< | 523+ | 233 |[p< | 4,00 | 429+ | p>0,0 | 3,63+ | p<

ekti + + 5
n-3 0,25 0,21 0,00 | 0,32 0,00 0,57 0,16 0,001

1 025 |1 0,62

CO | 690+ | 6,77 | p> | 6,60+ | 583 |p= | 629 | 7,00+ | p>0,0 | 6,73+ | p>

X2 1006 |008 |005|011 |* 002 | o000 |° 012 | 005

0,31 0,36

VE | 4,13+ | 3,00+ | p= 4,90+ | 2,50 | p< 0,57 | 1,00+ | p>0,0 [ 1,03+ | p<

GF + + 5
035 020 |001|O047 0,00 1,00 0,23 | 0,001

026 |1 0,37

PMK: Papiller mikrokarsinom, PK: Papiller karsinom, MPBIDT: Malignite potensi belirsiz
iyi diferansiye tiimor, NH: Nodiiler hiperplazi, TA: Tiimoér alani, TDA: Tiimoér dist alan, BS:
Boyanma skoru

V-TARTISMA

Papiller tiroid kanseri insidansinda son zamanlarda belirgin bir artis meydana
gelmistir. Gerek benign gerekse malign epitelyal tiimorlerin histolojik tiplerinde benzer

“3. Aydin i¢ Hastaliklari Gunleri”
13-15 Nisan 2018 / Selguk-lzmir




92

morfolojik 6zelliklerin varlig1 ayirici tanida sorun yaratmakta ve bu durum patologlar arasinda
tan1 uyusmazligma yol agmaktadir (9-12). Iyi tanimlanmus kriterlere ragmen patologlar arasi
tan1 uyumunun kotii oldugunu sdyleyebiliriz.PK’un histopatolojisinde, ince kromatin yapili,
biiyiik ¢apli ve biiylik niikleollii, soluk boyanan, oval ya da elonge sekilli diizensiz sinirl1,
buzlu cam goriiniimlii niikleuslar, longitudinal yariklanmalar, intraniikleer psddoinkliizyonlar,
sitoplazmik invajinasyonlar, niikleer kalabaliklasma tanida kullanilan genel kriterlerdir. Bu
bulgularin biri veya bir kaginin beraberce diger tiroid lezyonlarinda da goriilmesi bu konuda
ek tanisal markirlara gereksinim oldugunu diisiindiirmektedir (9,13,14).

Giiniimiizde patolojik incelemelerde tiroid tiimorlerinin tanisinda altin standart halen
rutin H&E inceleme olmakla birlikte c¢ok sayida arastirmaci ozellikle benign-malign
ayriminin yapilmasinda, rutin H&E kesitlerin incelenmesi disinda taniya yardimci yontemler
arayisina gitmektedir. Son yillarda yapilan yayinlarda differansiye tiroid tlimorlerinin ayirici
tanist icin Ozellikle ii¢ immunohistokimyasal belirtec 6n plana g¢ikmaktadir. Sik olarak
kullanilan bu belirtegler CK-19, HBME-1 ve galektin-3’tiir. COX-2 ve VEGF’nin de tiroid
PK’larinda, benign tiroid spesmenlerine gore daha fazla eksprese edildigi cesitli calismalarda
gosterilmistir (3, 15, 16).

Karsinom olgularimizin cinsiyet yoniinden incelendiginde 53’iiniin kadin, 14’iiniin
erkek oldugu. (K/E: 2:1 ya da 4:1) ve literatiir bilgileriyle uyumlu olarak kadin vakalarin
erkeklere oranla fazla oldugu gozlendi.Karsinom olgularimizin %68 inin ilk tan1 aldig1 yas 40
ve lizeridir ve literatiir bilgileriyle uyumludur (17).

PK tanis1 acisindan problem yaratan olgularla yapilan ¢aligmalarda, papiller tiroid
karsinomu tanis1 koymak i¢in yeterli olmayan ancak histopatolojik incelemede papiller tiroid
karsinomu agisindan siiphe uyandiran niikleer bulgular papiller tiroid karsinomu igin sinirl
niikleer 6zellik olarak tanimlanmistir. Calismalarda bahsedilen papiller tiroid karsinomu i¢in
siirlt niikleer 6zellikler, belirgin niikleer membranlart olan iri niikleuslarin tiimdriin bazi
alanlarina sagilmis olmasi, neoplastik hiicrelerin {i¢te birinden azinda niikleer ¢entiklerin ya
da psoddoinkliizyonlarin bulunmasi veya zor secilen niikleer centikler ve nadir niikleer
inklizyonlarin goriilmesidir (3, 18). Olgularimiz arasinda niikleer degisikliklerin siipheli
oldugu, enkapsiile, follikiiler paternli nodiillere MPBIDT tanis1 verilmistir.

Literatiirdeki ¢alismalarda PK, PMK’larin CK-19 ile benign tiroid hastaliklarina goére
daha fazla boyandigi tespit edilmistir (5, 19). HBME-1 ve CK-19 kombinasyonunun PK tanisi
icin daha yiiksek sensitivite ve spesifiteye sahip oldugunu belirtmislerdir (20). Bazi
caligmalarda PK’larda PMK’lara gore galektin-3 ekspresyonunu anlamli olarak yiiksek
bulunmus, timdr boyutu arttik¢a galektin-3 ekspresyonunun arttigini belirtilmistir (19).

Buna karsilik bazi caligmalarda CK-19’un benign lezyonlar ile normal tiroid
dokularinda da yiiksek ekspresyon gosterdigi ve bu antikorun PK ayriminda
kullanilamayacag bildirilmektedir. CK-19 reaktivitesinin kismen giiclii bile olsa tek basina
PK tanist i¢in yeterli olmadigini, ancak PK siiphesini arttirdigini, bu lezyonlarin PK’un
niikleer ve diger 6zellikleri agisindan dikkatlice incelenmesi gerektigini vurgulanmistir (21).

HBME-1 ile ilgili yapilan ¢alismalarin bir kisminda HBME-1 ekspresyonunun PK’un
tanisinda faydali oldugu (20, 22, 23). Baz1 ¢alismalarda ise genel olarak tiroid neoplazilerinin
benign ve malign gruplarini ayirmada énemli oldugu soylenmistir (13).
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Galektin-3 ile PMK, PK olgularinin daha c¢ok boyandigi, buna karsilik benign
olgularda boyanmadigi veya fokal zayif boyanma oldugu bildirilmistir (13).

Bir metaanalizde HBME-1’in %77 sensitivite, %88 spesifite gosterdigini tespit edilmis
ve lizerinde ¢alisilan 3 immun markirin (CK-19, Galektin-3, HBME-1) malign-benign tiroid
lezyonlarinin preoperatif ve postoperatif —ayrimmi yapmada immunohistokimyasal ve
immunositokimyasal olarak %90 oraninda dogruluk gosterdigi, tanisal dogrulugu
arttirabilmek icin diger molekiiler markirlar i¢in de arastirma yapmanin gerektigi, ¢linkii hala
yanlis negatif ve yanlis pozitif test sonuglarinin devam ettigi sonucuna varilmistir (24).

Yapilan c¢aligmalarin biiylik cogunlugu PK ve PMK’larda CK-19, HBME-1 ve
Galektin-3 ekspresyonunun diger tiroid lezyonlarina oranla daha fazla oldugunu gostermistir.
Bizim bulgularimiz da CK-19, HBME-1, galektin-3 i¢in literatiir ile uyumlu idi.

Yirmidokuz MPBIDT olgusunu igeren bir seride ,bu lezyonlarin cesitli
immunohistokimyasal markirlar ile oldukca heterojen boyanma gosterdigi tespit edilmistir.
Bu calisma sonucunda MPBIDT lerde immunohistokimyasal incelemelerin morfolojik
kriterleri ancak desteklemek icin kullanilmasi gerektigi sonucuna ulagilmistir(1).

Calismanmizda 7 adet MPBIDT vakasi dahil edilmistir. MPBIDT olgularinda tiimoral
alanlar tiimor disi1 alanlardan yiiksek CK-19, HBME-1, galektin-3 ekspresyonlarina sahip
olmakla birlikte, istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmamistir. Sadece CK-19
ekspresyon skorlart MPBIDT’lerde NH’den yiiksek bulmamiz ise CK-19’un daha sensitif
oldugunu ve immunohistokimyasal incelemelerin morfolojik kriterleri ancak desteklemek igin
kullanilmas1 gerektigini bize diislindiirttii.

Immunohistokimyasal ve molekiiler ¢alismalarda COX-2’nin PK ve PMK'’larda,
benign lezyonlara gore daha yiiksek oldugu tespit edilmistir (25).Rusiecka ve ark.’lar1 ince
igne aspirasyon biyopsisi olarak orneklenmis 23’4 PK, 22’si benign tiroid lezyonu tanili
toplam 45 tiroid Orneginde molekiiler c¢aligmalar yapmis ve PK’lu vakalarda COX-2
ekspresyonunun, benign tiroid lezyonlarina gore belirgin olarak yiiksek oldugu tespit edilmis
ve COX-2’nin bu kanser tipinin patogenezinde rolii olabilecegini 6ne siiriilmistiir (15). Hatta
COX-2’nin invaziv ve metastatik potansiyeli artiran molekiiler mekanizmalardan biri
olabilecegi bildirilmistir (26).

Calismamizda NH, MPBIDT, PMK ve PK vaka gruplari arasinda COX-2 ekspresyonu
skoru agisindan istatistiksel olarak anlamli fark tespit edilmemistir. Ancak PK’larda tiimoral
alanlarda, tiimor dis1 alanlardan daha istatistiki olarak anlamli COX-2 ekspresyonu olmasi
ozellikle daha biiyiik lezyonlarda degerli olabilecegini diislindiirtmiistiir.

VEGF de tiroid karsinomlarinda ekspresyonu degerlendirilen bir diger markirdir. Bir
calismada PK’da yasla beraber VEGF-C ekspresyonunun belirgin olarak arttigini, dlen veya
uzak metastaz gelisen hastalarin tiimiiniin yash hastalar oldugunu ve aym vakalarin primer
operasyon sirasinda lenf nodu metastazlar1 oldugunu da belirtmislerdir. VEGF-C ve COX-2
ekspresyonlarinin korele olup olmadigini da kantitatif es zamanli PCR ve enzim immunoassay
yontemi ile arastirmiglardir. Yash PK’lu hastalarda COX-2 ekspresyonunun da yiikseldigini
ve COX-2 degerlerinin VEGF-C ile korele oldugunu tespit etmislerdir (27).

Bagka bir ¢alismada, PK ve papiller hiperplazide immunohistokimyasal olarak VEGF
ekspresyonunu degerlendirilmis, PK un %78.9, papiller hiperplazinin %25 oraninda boyanma
gosterdigi belirlenmistir. Lenf nodu metastazi olan PK’larda VEGF ve COX-2’nin lenf nodu
metastazi olmayan PK’lara gore daha yiiksek oldugunu saptanmis ve COX-2 ve VEGF-C’nin
PK’larda lenf nodu metastazinda kritik rol oynayabilecegi belirtilmistir (6, 7).
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VEGEF ekspresyonuna iligkin bulgularimiz benzer bir sekilde PK’larda benign tiroid
dokusuna ve nodiiler hiperplazilere gore daha yiiksek c¢ikmistir. VEGF PK tanisim
desteklemek i¢in kullanilabilir bir markirdir. Literatiirdeki cesitli ¢aligmalarda lenf nodu
metastazi ile VEGF ekspresyonunun iligkisi de arastirilmis ve pozitif korele bulunmustur.
Bunun i¢in lenf nodu metastazi da bulunan PK’lu daha genis vaka gruplart ile hem
immunohistokimyasal hem de molekiiler ¢calismalara ihtiya¢ oldugunu diisiiniiyoruz. Ozellikle
VEGF nin alt gruplar ile yapilacak ¢aligmalarin metastaz riski olan PK’larin tespiti agisindan
onemli olabilecegini diisiiniiyoruz.

MPBIDT’lerde VEGF ekspresyonu agisindan istatistiki anlamli bir bulgu tespit
etmedik. Literatiirde, daha agresif seyirli giden, lenf nodu metastaz1 yapan papiller tiroid
kanserlerinde VEGF ekspresyonunun yiiksek tespit edildigi belirtilmistir. MPBIDT ler iyi
sinirli, histomorfolojik bulgulart belirgin olmayan lezyonlar oldugu i¢in, VEGF’ nin bu gibi
vakalarda c¢ok faydali olamayacagi diisiincesindeyiz. Yine de vaka saymmizin sinirliligi
sebebiyle MPBIDT lerde daha ¢ok sayida vaka ile calismalar yapilmasimin faydali olacagini
diisiiniiyoruz.

SONUC:

CK-19, HBME-1, galektin-3, COX-2 ve VEGF, papiller karsinom ve papiller
mikrokarsinom tanisinda yardimei olabilecek immunohistokimyasal markirlar oldugunu
diisiiniiyoruz.

Malignite potansiyeli belirsiz iyi differansiye tiimorlerin CK-19 ve HBME-1
ekspresyonunu nodiiler hiperplaziden anlamli olarak daha yiliksek bulmamiz siipheli
nodiillerin ayiric1 tanisinda bu markirlarin daha ¢ok yardimci olabilecegini diistindiirmektedir.
Bu lezyonlarda immunohistokimyasal markirlarin, papiller karsinom ve papiller
mikrokarsinom tanisinda yardimci rol oynayabilecegi, ancak niikleer kriterler olmadan tek
bagina tan1 koyduramayacadi diisiincesindeyiz. Ancak malignite potansiyeli belirsiz iyi
differansiye timor grubunda vaka sayimiz az oldugu i¢in bu konuda daha fazla sayida olgu ile
ileri immunohistokimyasal, molekiiler ¢aligsmalara gereksinim vardir.
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S-25 - SERUM URIK ASIT SEVIYESININ PERKUTAN KORONER
GIRISIM iLE TEDAVI EDILEN KOMPLEKS KORONER ARTER
HASTALIGINA SAHIP BIREYLERDE SYNTAX SKORU II VE UZUN
DONEM MORTALITE ILE OLAN iLiSKiSI

Metin CAGDAS:

IKAFKAS UNIVERSITESI TIP FAKULTESI KARDIYOLOJI ANABILIM DALI,

Giris ve amac: Koroner arter hastaligi(KAH) eriskin bireylerde en sik 6liim sebebidir.
KAH’inda koroner aterosklerozun yayginligi mortalite ile yakindan iliskilidir. Klinik pratikte
bu amagla kullanilan en sik yontem SYNTAX skorudur. SYNTAX skoru(SS) koroner
anjiyogram ile tespit edilen lezyonlarin anatomik ve fonksiyonel etkileri dikkate alinarak
puanlanmasi1 ile elde edilmektedir. SS’na prognozla iligkili klinik ve laboratuar
parametrelerinin(yas, cinsiyet, kronik obstriktif akciger hastaligi(KOAH), periferik arter
hastalii(PAH), sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu(SVEF) ve glomeriiler filtrasyon
h1z1(GFR)) eklenmesi ile elde edilen SS II'nin SS’na gore daha iyi prognostik etkinlige sahip
oldugu tespit edilmistir. Endojen piirin metabolizmasinin bir iiriinii olan proinflamatuar {irik
asidin KAH siddeti ve istenmeyen kardivaskiiler sonlanimlarla iliskili oldugu gosterilmistir.
Calismamizin amaci perkutan koroner girisim ile tedavi edilen kompleks KAH’na sahip
bireylerde iirik asit seviyesinin, SS, SSII ve uzun donem mortalite ile iliskisini

degerlendirmektir.

Yontem: Klinigimizde ocak 2014 ve temmuz 2015 tarihleri arasinda basarili perkutan girisim

ile revaskiilarize edilmis kompleks KAH’na sahip stabil 290 hasta dahil edilmistir.

Bulgular: Hastalar medyan SSII degerine(32,9) gore diisiik SSII(n:145) ve yiiksek
SSII(n:145) gruplarma ayrildi. Yiiksek SSII grubuna dahil edilen hastalarda hipertansiyon
siklig1 ve serum iirik asit seviyeleri daha fazlaydi(5.53+1.95 vs. 6.07+1.88; p=0.001)(Tablo
1). Lojistik regresyon analizinde iirik asit(OR: 1,306 %95CI:1,119-1,525; p=0,001), viicut
kitle indeksi, hipertansiyon yiiksek SSII’nin bagimsiz prediktorleri oldugu saptandi. Serum
iirik asit diizeyinin 4,45’den biiyiik olmasi yiiksek SSII'nu %82 spesifite, %35 sensitivite ile
predikte etmekteydi(AUC: 0.604; 95%CI 0.538-0.670; p =0.001). hastalarin uzun dénem
mortalite oran1 %9,7’ydi(n:28). Uzun dénem mortalitenin bagimsiz prediktorlerini saptamak
icin COX regresyon analizi kullanildi. Univarite analizde mortalite ile iliskili parametreler
analize dahil edildi. SSII (HR: 1.042, 95% C.I: 1.007—-1.079; p=0.018) ve serum iirik asit
seviyesi(HR: 1.245, 95% C.I: 1.046—1.482; p=0.014) bagimsiz prediktor olarak saptandi. SSII
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ve lirik asit seviyesinin mortaliteyi ongordiirme performanslart ROC curve karsilagtirilmasiyla
analiz edildi. Serum iirik asit seviyesi, SSII ile benzer performansa sahipti(AUC: 0.650, 95%
Cl: 0.544-0.757 vs. AUC: 0.673, 95% ClI: 0.580-0.766)(Grafik 1).

Sonug¢: SSII KAH sahip bireylerde tiim klinik presantasyonlarda prognozla iliskili oldugu
saptamistir. Caligmamizda literatiire uyumlu bir sekilde SSII, uzun doénem mortalitenin
bagimsiz bir prediktorii oldugu saptanmigtir. Serum iirik asit seviyesi SSII ile iliskili olup,
mortaliteyi ongordiirmede SSII ile benzer perfomansa sahip oldugu goriildii. Bizler bu
sonucun serum tirik asit seviyesinin SSII’nin bilesenleri ile olan yakin iliskisinden
kaynaklandigini1 diisiinmekteyiz. Daha once yapilan ¢aligmalarda serum tirik asit seviyesinin,
SS, ileri yas, KOAH, PAH ve bozulmus bobrek fonksiyonlart ile iligkili oldugu gdsterilmistir.
Ayrica bizim ¢alismamizda yiiksek SSII grubunda hipertansiyonun daha sik gozlenmesi tirik

asit seviyelerindeki farkliligin bir sebebi olabilir.

SYNTAX skor Il tertilleri

Tim  hastalar

(n:290) SSII<32.9(n:145) SS11>32.9(n:145)
P Value

Age (years) 62 +11 58 +11 67 49 <0.001
Male Gender n (%) 233 (80.3) 136 (93.8) 97 (66.9) <0.001
Body Mass Index 27 +3 27 +3 28 +4 0.007
(kg/m2)
Diabetes mellitus n 68 (23.4) 33 (22.8) 35 (24.1) 782
(%)
Hypertension n (%) 128 (44.1) 46 (3L.7) 82 (56.6) <0.001
PAD n (%) 41 (14.1) 30 (2.1) 38 (26.2) <0.001
COPD n (%) 143 (49.3) 52 (35.9) 91 (62.8) <0.001
Smoking n (%) 94 (32.4) 54 (37.2) 40 (27.6) 0.080
ACEi or ARB n (%) 83 (28.6) 38 (26.2) 45 (31.0) 0.092
CCB n (%) 26 900 9 (6.2) 17 (11.7) 0.101
B-Blocker n (%) 21 (72) 8 (5.5) 13 (9.0 0.258
Statin n (%) 48 (16.6) 17 (11.7) 31 (21.4) 0.027
ASA n (%) 48 (16.6) 17 (11.7) 31 (21.4) 0.027
LVEF (%) 48 +10 49 +10 47 +11 0.155
Glucose (mg/dl) 115 +47 118 +48 112 +45 0.368
Creatinine (mg/dl) 1.02  +0.58 .85 +0.19 1.18  +0.76 <0.001
eGFR (ml/min) 88 +33 106 +29 74 +29 <0.001
Hemoglobin (g/dL) 144  +12.7 133 +2.6 154 5.7 0.018
WBC Count (10%/ul) 9.2 +3.1 9.1 +2.8 9.4 +3.4 0.961
Uric acid level (mg/dl) 5.80  +1.93 5.53 +1.95 6.07  +1.88 0.001
LMCA disease n (%) 15 (5.2) 13 (8.9) 2 (1.3) 0.004
Multivessel disease n 284 (97.9) 139 (95.9) 145 (100.0) 0.013
(%)
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Gensini score

Basal syntax score

Basal
score

syntax

59.84
31.78
PCl 34.09

+23.24 56.77
+13.19 26.66
+10.02 25.95

99

+22.72
+12.97
+4.59

62.91
36.89
42.23

+23.43
+11.32
+6.87

0.025
<0.001
<0.001

Tablo 1. Demographic, clinical, laboratory, and coronary angiographic characteristics of
patients with high SSII, patients with low SSlI, and all patients. Acronyms and their meanings
are: COPD: Chronic Obstructive Pulmonary Disease; PAD: Peripheral Arterial Disease;
ACEi: Angiotensin Converting Enzyme Inhibitor; ARB: Angiotensin Il receptor blocker;
CCB: Calcium channel blocker; ASA: Acetylsalicylic acid; LVEF: Left ventricle ejection
fraction; eGFR: Estimated glomerular filtration rate; WBC: White blood cell; LMCA: Left
main coronary artery;

100 =

Sensitivity

40 ==

20 =

= —— SS|1IAUC:0,673(0,580 to 0,766)
B —— Uric Acid AUC:0,650(0,544 to 0,757 )

100-Specificity

Grafik 1. ROC curves comparison to detect the best parameter in predicting long-term
mortality. A >5.7 cutoff value of SUA, with sensitivity of 85.71% and specificity of 40.46%
(AUC: 0.650 95% CI: 0.544-0.757) was found non-inferior to SSII >30.0, with sensitivity of
82.14% and specificity of 57.25% (AUC: 0.673 95% CI: 0.580-0.766); p=0.771
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S-26 - iIC HASTALIKLARI KLINiGINDE YATAN PNOMONI
HASTALARINDA DiYABET SIKLiGI VE DiYABET HASTALARINDA
PNOMONI SIKLIGI

Mahmut POLAT:, Muhammed KIZILGUL:, Miimtaz TAKIR:

1Saglik Bakanligi Istanbul Medeniyet Universitesi, Goztepe Egitim Ve Arastirma Hastanesi,
I¢ Hastaliklari Klinigi, Istanbul, Tiirkiye, 2Saglik Bakanlig: Kilis Devlet Hastanesi,
Endokrinoloji Ve Metabolizma Hastaliklar1 Béliimii, Kilis, Tiirkiye, 3Saglik Bakanlig
Istanbul Medeniyet Universitesi, Goztepe Egitim Ve Arastirma Hastanesi, Endokrinoloji Ve
Metabolizma Hastaliklar1 Boliimii, Istanbul, Tiirkiye,

Diabetes mellitus’lu (DM) olgularda infeksiyon, infeksiyona bagli hospitalizasyon ve
mortalite riski yiiksektir. Bu galismani amaci i¢ Hastaliklar1 kliniklerine DM tanisiyla yatan
hastalardaki pnomoni sikligin1 ve pndmoni tanisi ile yatan hastalardaki DM sikligini,
olgularin yatis siirelerini, mortalite, taburculuk ve yogun bakim iinitesi (YBU) gereksinimi
olan hasta sikliklarini belirlemek ve mortalite ile iligkili faktorleri saptamakti

I¢ hastaliklar1 Klinigine Haziran 2009 - Haziran 2013 tarihleri arasinda yatis yapilan toplam
9775 hasta dosyasi ardisik olarak degerlendirildi. Aspirasyon pnomonisi, ventilator iligkili
pndmoni, immunsupresif hastalii olan veya immiinsupressif tedavi alanlar ¢alisma dist
tutuldu. Pnomoni tanisi ile yatan 1100 hastadan ¢alismaya alinma kriterlerini karsilayan 409
hasta pndmoni grubunu (239 erkek,170 kadin, ortalama yas: 73+14), DM tanisi ile yatan 627
hastadan calismaya alinma kriterlerini kargilayan 399 hasta (170 erkek, 229 kadin) DM
grubunu olusturdu. Pndmoni grubundaki DM sikligi ve DM grubundaki pnémoni sikligi
belirlendi. Gruplardaki yatis siiresi, mortalite, taburculuk ve YBU gereksinimi olan hasta
sikliklar1 ve mortalite ile iliskili faktorler degerlendirildi

Pnémoni grubunda DM siklig1 %33 (136 olgu), DM grubunda pndmoni siklig1 %12 (48 olgu)
idi. Her iki grupta da en sik komorbidite hipertansiyondu (sirasiyla %31.8 ve %32.8).
Taburculuk, mortalite ve yogun bakima devir olan hasta sikliklari; pndmoni grubunda
sirastyla %80 (327 olgu), %7 (29 olgu) ve %13 (53 olgu), diyabet grubunda sirasiyla %92
(367 olgu), %4 (16 olgu) ve %4 (16 olgu) idi. Pndmoni grubunda kronik kalp hastaligi,
hipertansiyon, cinsiyet, CRP ve iire diizeyleri mortalite ile iliskili idi (tiimii i¢in p<0.05).
Pnémoni grubunda DM olanlar ve olmayanlar arasinda yatis siiresi, taburculuk, mortalite ve
yogun bakima devir olan hasta sikliklar1 benzerdi (tiimii i¢in p>0.05). DM grubunda
pnomonisi olan ve olmayanlar arasinda mortalite sikligi benzer (p>0.05), yatis siiresi ve
yogun bakima devir olan hasta sikliklar1 pnémonisi olan hastalarda daha yiiksekti (her ikisi
icinde p<0.05)

Bu ¢alismanin sonuglart pndmoni olgularinda diyabet sikliginin yiiksek bulundugunu ancak
diyabet varlifinin yatis siiresi, taburculuk, mortalite ve yogun bakima sevk siklig1 lizerinde
etkili olmadigini ortaya koymustur
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S-27 - ERKEN DOYMA VE BULANTI DiYABETIK GASTROPAREZISI
OLAN VE OLMAYAN TiP 2 DIABETES MELLITUSLU HASTALARDA
KOTU HAYAT KALITESININ BAGIMSIZ BELIRLEYIiCILERIDIR

Ozlem OZER CAKIR:

!Alanya Alaaddin Keykubat Universitesi Tip Fakiiltesi Gastroenteroloji Ve Hepatoloji Bilim
Dali,

Amagc: Biz diyabetik gastroparezi varligi ile demografik ozellikler, semptom ciddiyeti ve
hayat kalitesi arasindaki iligkiyi gdstermeyi amagladik.

Hastalar ve Yontem: Bu c¢alismaya Tip 2 Diyabetes Mellituslu (DM) hastalar alindi.

Hastalara yiiz yiize demografik profili, {ist gastrointestinal sistem bozuklari semptom ciddiyeti
(PAGI-SYM) ve hayat kalitesi (PAGI-QOL) hasta degerlendirilmesi ile ilgili sorular soruldu.

Bulgular: Bu ¢alismaya Tip 2 DM’li toplam 51 hasta alindi.Diyabetik gastroparezisi olmayan
ve olan Tip 2 DM’li hastalarin ortalama yaglar1 sirasiyla 53.35+46.98 and 57.04+9.41
(p=0.192). Diyabetik gastroparezisi olan ve olmayan hastalarin her ikisindede PAGI-SYM
skoruna gore en ciddi semptomu siskinlik idi (2.69+2.21 and 2.574+2.22). Calismamizda
bulantt PAGI-QOL temel alinarak kotii hayat kalitesi ile korele idi, fakat bulantt uzamisg mide
bosalma zamani ile korele degildi ( coef: 0.351, 95% CI: 0.035-0.667, p=0.030). Bulanti
skoru bozulmus hayat kalitesi ile korele idi (coef: 0.207, 95% CI: 0.085-0.330, p<0.001).
Erken doyma ve erken doyma skorunun her ikiside kotii hayat kalitesi ile gliglii korele idi
(coef: 1.061, %95CI:0.699-1.424, p<0.001 and coef:1.136, 95%CI:0.791-1.480, p<0.001).
Sonu¢: Erken doyma ve bulanti diyabetik gastroparezisi olan ve olmayan Tip 2 DM’li
hastalarda istatistiksel anlamli olarak kotii hayat kalitesinin bagimsiz belirleyicileridir.

Anahtar kelimeler: Diyabetik gastroparezi, hayat kalitesi, PAGI-SYM, PAGI-QOL.
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S-28 - ERKEN EVRE MEME KANSERI HASTALARINDA KOMORBID
HASTALILARIN SIKLIGI

Esin OKTAY !

! Aydim Atatiirk Devlet Hastanesi Tibbi Onkoloji Béliimii

Amag: Meme kanseri tiim diinyada kadinlarda en sik goriilen kanser tiiriidiir'. 40 yas ve
iistiinde daha sik griiliir’. Meme kanserinin etyolojisi kesin bilinmemekle birlikte bir ¢ok risk
faktori de tanimlanmustir. Obezite, alkol ve sigara kullanimi Ozellikle postmenapozal
kadinlarda meme kanseri ile iliskilendirilmistir®.Bu ¢alismada meme kanseri hastalarmdaki
obezite disinda diger komorbit hastaliklarin siklig1 incelendi.

Gerec ve Yontemler: 2012 ile 2014 yillar1 arasinda Aydin Atatiirk Devlet Hastanesi onkoloji
poliklinigine bagvuran erken evre meme kanseri tanisi almisg 103 hastanin verileri retrospektif
olarak derlendi. Yas, evre ve komorbit hastaliklart IBM SPSS istatistik programina
kaydedildi. Bu verilerin birbiri ile iligkisi ve siklig1 incelendi.

Bulgular: 103 hastanin verileri incelendiginde median yas 54’tii. Hastalarin %49,5(51)’inde
komorbid hastalik oldugu tesbit edildi. Komorbid hastaliklarin siklig1 degerlendirildiginde
Diyabetes Mellitus Tip2’nin %?22,3, Hipertansiyonun %34, Koroner Arter Hastaliginin
%4,9,ve Hipotiroidinin %4,9 oldugu hesaplandi. Hastalar yas gruplarina gore 35 yas ve alti,
35-65 yas aras1 ve 65 yas istii seklinde siniflandirildi. Komorbid hastaliklarin en sik 35-65
yas arasinda oldugu tesbit edildi. Alt gruplara bakildiginda Hipertansiyonun 65 yas iistii
hastalarda daha sik oldugu ve sadece Hipertansiyon ile yas arasinda istatistiksel anlamlilik
oldugu goriildii (Tablol). Hastalar evrelerine gore de ek hastaliklar1 agisindan siniflandirildi.
Ancak hastalik evresine gore de istatistiksel bir fark olmadig: tesbit edildi(Tablo2).

Sonug: Calismamizda meme kanserli hastalarinin toplumda sik goriilen hastaliklar agisindan
demografik degerlenmesi yapildi. 2010 yilinda yapilan ulusal TURDEP II ¢aligmasinda
hipertansiyon prevalansi %32.3, diyabet prevalanst %13,7 olarak bulundu®. Tiirkiye’de
Koroner Arter Hastalig1 prevalansi kadinlarda %3,5, Hipotiroidizm 2,42°dir>®. Caligmamizda
literatiir ile uyumlu olarak meme kanseri hastalarinda Diyabetes Mellitus tip2 ve
Hipotiroidi’nin normal popiilasyona gore daha sik oldugunu tesbit ettik. Diyabetes Mellitus
tip2’nin obezite ile birlikteligi, postmenapozal donemde fiziksel aktivitenin azalmasi,
hormonal tedavilerin kullanilmasi ve alkol aliminin artmasi sebebiyle meme kanseri ile iligkili
olabilecegi diisiiniilmektedir’. Meme kanserinde hipotiroidizm sikliginin mekanizmasi igin
hem tiroid dokusunda hem de meme dokusunda bulunan iyot bagimli membran transport
mekanizmalari, yag dokusunda bulunan TSH reseptorleri ve tiroid dokusundan salgilanan
cesitli endokrin uyarilarin normal meme dokusunu aktive ettigi ayrica tiroid antikorlarinin
meme kanseri dokusundaki reseptorleri araciligi ile etkilesime ge¢mesinin sorumlu
olabilecegi diisiiniilmektedir®.

Normal populasyonda komorbid hastaliklarin siklig1 ileri yaslarda artig gosterirken erken evre
meme kanseri hastalarinda sadece Hipertansiyon sikliginin yas ile arttigi goriildii. Ancak
Hipertansiyon siklig1 evre ile iligkili degildi. Evre ve yas ile diger komorbid hastaliklar
arasinda istatistiksel iliski yoktu. Bu bulgular1 dogrulamak i¢in biiyiik prospektif caligmalar
gerekmektedir.
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Tablo 1. Hastalarin Yas Dagiliminin Komorbit Hastaliklar ile Iliskisi

Hasta % p
Sayisi(n)
Komorbit Hastaliklar
Tum Hastalar 49 476 0,06
<35 yas 0
35-65yas 29
> 65 yas 20
Hipertansiyon 34
Tum Hastalar 35 0,001
35-65yas 16
> 65 yas 19
Koroner Arter Hastaligi 4.9
Tiim Hastalar 5 0,62
35-65yas 3
> 65 yas 2
Hipotiroidi 4.9
Tium Hastalar 5 0,66
35-65yas 4
> 65 yas 1
Tip2 Diabetes Mellitus 22.3
Tiim Hastalar 23 0,80
35-65yas 16
> 65 yas 7

“3. Aydin i¢ Hastaliklari Gunleri”
13-15 Nisan 2018 / Selguk-lzmir



104

Tablo 2. Hastalik Evresinin Komorbit Hastaliklar ile fliskisi

Hasta p
Sayisi(n)
Tiim Hastalar
Evre | 12 0,73
Evre Il 23
Evre Il 14
Hipertansiyon
Evre | 10 0,97
Evre Il 16
Evre 11 9
Koroner Arter Hastalig1
Evre | 2 0,82
Evre Il 2
Evre 111 1
Hipotiroidi
Evre | 0 0,35
Evre Il 3
Evre Il1 2
Tip2 Diabetes Mellitus
Evre | 6 0,91
Evre Il 10
Evre 111 7
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S-29 - KOLON POLIPLERI: LOKALIZASYON, HISTOLOJI, BOYUT -5
YILLIK KOLONOSKOPIK DEGERLENDIRME

YASIN SAHINTURK:

1ISAGLIK BILIMLERI UNIVERSITESTI ANTALYA SAGLIK UYGULAMA VE
ARASTIRMA MERKEZI iIC HASTALIKLARI KLINiGi,

Kolon polipleri konusunda hasta sayisi fazla olan bir ¢alisma yaparak prevelans, histoloji,
boyut ve lokalizasyon konusunda literatiirde bulunan ¢eliskili bilgilere katki yapmak.

2012-2017 yillar1 arasinda kolonoskopi yapilan 2512 hasta kolon polip prevelansi, histolojisi
(hiperplastik, adenomatdz, serrated), boyutu (<I cm ve >1 cm) ve lokalizasyonuna (rektum,
sigmoid kolon, inen kolon, transvers kolon,¢ikan kolon,cekum) gore degerlendirildi.

Calismaya alinan 2512 hastanin 876 (%34,9)'sinda polip saptandi. 104 (%11,9)'linde
hiperplastik polip saptanirken, 10 (%]1,1) hastada serrated polip, 650 (%74,3) hastada
adenomat6z polip saptandi. Saptanan poliplerin 696 (%79,4) tanesi 1 cm'den kiigiikken, 180
(%20,6) tanesi 1 cm'den biiyiiktii. Yerlesim bolgeleri incelendiginde en sik rektal bolgede 323
(%36,9) polipler saptanitken proximal kolon kesimlerinde polip goriilme yiizdesi
azalmaktaydi. Yas arttikca polip goriilme siklig1, adenamat6z histoloji varligi ve polip boyutu
artmaktaydi. Erkeklerde polip saptanma ylizdesi, kadinlarda ise >1cm polip saptanma siklig
daha fazlayda.

Calismamiz literatiire gore yiiksek hasta sayisi icermesi nedeniyle degerli sonuglar
icermektedir. Ozellikle literatiir verilerine gore saptadigimiz yiiksek polip prevelansi tim
klinisyenler i¢in uyarici nitelikte olmali, tarama programlar: modifiye edilerek hastalar tarama
programlari hakkinda ayrintili bilgilendirilmelidir.
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S-30 - KOLOREKTAL KANSERDE VUCUT KIiTLE INDEKSIi VE
PROGNOZ ARASINDAKI ILiSKi

Siilevman SAHIN:, Fatih KARATAS:

'TC SB SBU VAN EGITIM VE ARASTIRMA HASTANESI, Karabuk Universitesi Egitim Ve
Arastirma Hastanesi,

Giris: Kolorektal kanser (KRK), diinyada en ¢ok goriilen kanserlerden birisidir. KRK
prognozu ile Viicut Kitle Indeksi (VKI) arasindaki iliski ise net degildir. Mevcut klinik
caligmalarda, sag kalim ve KRK prognozu ile VKI arasindaki iliski tizerine celiskili sonuglar
mevcuttur. Muhtemel kanser progresyonu iliskili kilo kaybina bagli olarak, diisiik kilolu
olmanin artmis 6liim riski ile iliskili oldugu yapilan ¢alismalarda agikca gosterilmistir. Ancak
kilolu olmak ile mortalite riski arasindaki iliski ise daha az nettir. Bu ¢alismada, KRK'li
hastalarda tan1 anindaki VKI ile sag kalim arasindaki iligki incelenmistir.

Hastalar ve Metod: Calismaya merkezimizde KRK tanisi alan ve tan1 aninda VKI datasi ile
beraber sag kalim verileri mevcut olan toplam 61 hasta dahil edilmistir. Vaka sayis1 az
oldugundan dolay1 hastalar VKI'ne gore; VKI <25 kg/m2 ve VKI >25 kg/m2 olarak 2 gruba
ayrildi. Hastalarin klinikopatolojik 6zellikleri (yas, VKI, tan1 anindaki evresi, operasyon,
timor boyutu, timor yerlesim yeri, lenf nodu tutulumu, lenfovaskiiler invazyon, perindral
invazyon, cerrahi smir, uygulanan tedaviler, tedavi yanitlar1) ve sag kalim ozellikleri
retrospektif olarak incelendi. Kaplan Meier ve Cox-regression analizi, sag kalim datalar1 ve
sag kalimi etkileyen bagimsiz faktorleri belirlemek i¢in kullanildi.

Sonuglar: Calismaya dahil edilen toplam 61 hastanin; 33'0 erkek, 28'1 kadindi, hastalarin
median yas1 57 olarak saptandi. Median 19.8 (5.6-82.6) aylik takip siiresince, VKI< 25 kg/m2
olan hastalar ile VKI> 25 kg/m?2 olan hastalar sag kalim stireleri agisindan kiyaslandiginda,
istatistiksel olarak anlamli bir sag kalim farki saptanmadi. Ancak, VKI<25 kg/m2 olan
hastalarda istatistiksel olarak anlamli olmaya yakin azalmis bir sag kalim trendi goézlendi
(P=0,06). VKI<25 kg/m2 hastalardaki azalmis sag kalim trendi, ¢ok degiskenli regresyon
analizinde sag kalimi etkileyen bir faktor olarak saptanmadi (P=0.20, HR=1,56, CI 0.781-
3.152). Multivariate analizde sag kalimi etkileyen bagimsiz faktorler, metastazektomi
(P=0.03, HR=2.76, ClI 1.067-7.140) ve ikinci basamak kemoterapinin verilmis olmasi
(P=0.008, HR=2.96, CI 1.327-6.609) olarak saptandi. VKI'ne gére hastalarin progresyonsuz
sag kalim siireleri incelendiginde, istatistiksel olarak anlamli sag kalim farki saptanmadi
(P=0,7)

Tartisma ve Sonug: VKI ile KRK prognozu arasindaki sonuglar ¢ekiskili olsa da, diisiik kilolu
yada obez KRK'li hastalarda kanser spesifik mortalitenin artmis oldugu yapilan meta
analizlerde gosterilmistir. Calismamizda vaka sayisi az olsa da, VKI<25 olan hastalarda
istatistiksel olarak anlamli olmaya yakin azalmis sag kalim farkinin saptanmasi da literatiir
bilgisini destekler niteliktedir. Ancak sonuglarin, daha fazla sayida hasta igeren biiyiik
caligmalar ile konfirme edilmesi gerekmektedir.

Anahtar Kelimeler: viicut kitle indeksi, kolorektal kanser, prognoz
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S-31 - GASTROINTESTINAL STROMAL TUMORLERDE Ki-67,
WWOX VE FHIT PROTEIN EKSPRESYONU VE PROGNOZLA
ILiSKiSI

HAVVA SOLAK OZSEKER:, BILGE CAN;, BURAK OZSEKER:, GAYE
GULER TEZEL:, CENK SOKMENSUER:

Mugla Sitk1 Kogman Universitesi EAH Patoloji Boliimii, 219 Mayis Universitesi Tip
Fakiiltesi Patoloji ABD, *Mugla Sitki Kogman Universitesi EAH Gastroenteroloji Bilim
Dal1, “Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Patoloji ABD,

OZET

Solak Ozseker, H. Gastrointestinal stromal tiimdrlerde Ki-67, WWOX ve fhit protein
ekspresyonu ve prognozla iliskisi. Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Patoloji Tezi,
Ankara, 2009. Gastrointestinal Stromal Tiimérler (GIST) insanda goriilen en sik
gastrointestinal mezankimal tiimor olarak kabul edilmektedir. 1994 yilinda Van de Rijn ve
ark. ile Monihan ve ark. Gastrointestinal (GI) mezankimal tiimorlerin biiyiik bir kisminda
CD34 ekspresyonunu gostermiglerdir. 1995 yilinda Miettinen ve ark. tipik leiomyom veya
schwannoma 6zellikleri tasimayan GI mezankimal tiimorlerde yiiksek oranda CD34 pozitifligi
saptamiglardir. 1998 yilinda Selichi Hirota ve ark. c-kit tarafindan kodlanan bir reseptor
tirozin kinazi (TK) olan KIT’in, GI mezankimal tiimorlerin bir boliimiinde pozitif oldugunu
gdstermis ve bu grup tiimérler de GIST olarak adlandirilmistir. Iimmiinhistokimyasal profilleri
literatiirdeki caligmalarla ortaya konmaya calisilan GIST’lerin prognostik parametreleri de
literatiirde halen tartisilmaya devam etmektedir. Tiimor nekrozu, mitotik aktivite, tiimor capi,
proliferasyon indeksi gibi Olgiitler kotii prognostik parametreler olarak kabul edilmistir.
Ancak malignite potansiyeli acgisindan riskli hastalar1 daha 1y1 belirleyecek kriterlere ulasmak
icin caligmalar siirdiiriilmeye devam etmektedir. Yakin zamanda yapilan ¢alismalar, sindirim
kanalint da igeren tiimorlerde frajil bolge iliskili genlerin Onemli rolii oldugunu
gostermektedir. Bizim g¢alismamizdaki amaglardan biri GIST’lerin malignite potansiyelini
daha iyi ortaya koyacak bir skorlama sistemini olusturmaya calismak olup diger amacimiz
immiinhistokimyasal olarak Fhit ve wwox olarak adlandirilan frajil bolge iliskili genlerin
GIST patogenezine olan etkisini arastirmaktir: Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Patoloji
Anabilimdali’nda tan1 almis 102 olgu ¢alisma kapsamina alinmistir. Bu olgulardan en az 6 ay
takibi bulunan 60 olguya morfolojik prognostik parametreler ile skorlama yapilmistir.
Olgularin aldig1 toplam skor ile metastaz/rekiirrens arasindaki iligki aragtirilmistir. Ayrica bu
olgularin fhit ve wvox protein ekspresyonu da degerlendirilmistir. Morfolojik skorlamada 7
ve lizerinde toplam skoru olan olgularin metastaz ile iligkisi oldugu bulunmustur (p<0.01).
Olgulari skorlar1 6 ve altinda ve 7 ve ilizerinde olmak tizere gruplandigi takdirde metastaz ya
da rekiirrens tayininde sensitivitesi %70, spesifitesi %84 olarak bulunmustur. 102 olgunun
%27,5‘inde fhit protein, %22’sinde Wvox ekspresyon kaybi degisen derecedegdstermistir.
Fakat bu kayip olumsuz prognostik parametre olarak anlamli bulunmamistir. Ki-67
isaretlenme indeksi anlamli prognostik parametre olarak bulunmustur. Morfolojik
degerlendirmeyi esas alarak yaptigimiz skorlama sistemi ile risk degerlendirmesinin somut
avantajl c¢ok sayida hastanin tasidiklar1 risk agisindan birbiri ile kiyaslanmasini
kolaylastirmaktir. Anahtar Sézciikler: GIST, Wwox, FHIT, prognoz. Destekleyen kurum:
HUBAB(09D09101001)
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ABSTRACT

Solak Ozseker, H Expression of Ki-67, WWOX ve fhit protein and its correlation with
prognosis in Gastrointestinal Stromal Tumors. Hacettepe University, Faculty of Medicine,
Department of Pathology, Ankara, 2009. Gastrointestinal stromal tumors (GIST) are
considered to be the most common gastrointestinal (GI) mesenchymal tumor in humans. In
1994, Van de Rijn et al. and Monihan et al. reported that expression of CD34 was observed in
a large proportion of Gl mesenchymal tumors. In 1995, moreover, Miettinen et al. also
reported high positivity of CD34 (49/67, 73%) In 1998 Selichi Hirota et al. found that KIT, a
receptor tyrosine kinase (TK) encoded by protooncogene c-kit, was expressed by a particular
group of GI mesenchymal tumors, that is, GIST. Prognostic profiles of GIST’s are still being
discussed as their immunohistichemical profiles in the literature. The measures like tumor
necrosis, mitotic activity, tumor diameter, proliferation index are poor prognostic factors. But,
to identify new criterias for the malignancy potential of high risk patients, studies are going
on by some authors. In this study, our aim is to identify the role of the fragil site genes, Fhit
and Wwoyx, in the pathogenesis of GIST, immunohistochemically. Also we aimed to design a
scoring system to determine better the malignancy potential of GIST. Recent studies indicate
that these fragile-site-related genes play an important role in the process of malignant
transformation in human malignancies, including digestive tract cancers. In our department,
102 patients with GIST were analyzed for this study. Scoring ,based on the morphological
prognostic factors, was performed in 60 patients who had at least 6 months of follow up
period. The relation between the scores and metastasis and/or recurrences were analyzed.
Also Fhit and Wwox expression of the tumoral cells were analyzed. The patients with a score
of seven and above were found to have higher rates of metastasis, statistically. 27.5% of 102
patients had Fhit protein expression loss and 22% had Wwox expression loss. But this was
not found to be statistically significant. Ki-67 proliferation index was found to be a
statistically significant prognostic factor in this study. The advantage of the scoring system we
recommended, based on mophologic prognostic factors, is the possibility to compare different
patients and predict the prognosis. Key WordsGIST, Wwox, FHIT, prognosis.

GIRIS

Gastrointestinal kanalin mezenkimal tiimorleri epitelyal neoplazmlara goére daha az
gorliilmesine ragmen nadir tiimorler degildir. Gastrointestinal mezenkimal tiimorler iki ana
grub altinda incelenmektedir. Kiiciik bir kismini olusturan birinci grupta yumusak dokuda
goriilen lipom, lelomyom, hemanjiom gibi histolojik 6zelliklere ve benzer tani kriterlerine
sahip tiimorler bulunmaktadir. Diger daha genis olan grup heterojen olup gastrointestinal
stromal tiimérler (GIST) olarak adlandirilir. Bunlar gastrointestinal (GI) kanalda herhangi bir
yerden koken alabilirler ve koken aldiklar1 bolgeye has histolojik ve klinik o6zelliklere
sahiptirler.

GIST’de onkojenik kinaz mutasyonlarnin saptanmasi ile kinaz inhibitér tedavilerinin
kullanilmaya baglanmasi hemen hemen ayni donemlerde olmustur. Bu da bu tiimorlerin
biyolojik 6zellikleri ile ilgili bilgilerde hizli gelismelere yol agmustir.

Diger tiimorlerde oldugu gibi gastrointestinal stromal tiimoérlerin de biyolojik davranislarini

onceden tahmin edebilmek, uygun tedavinin se¢ilmesinde ¢ok onemlidir. Klinik davranisin
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tahmininde GIST i¢in {izerinde goriis birligine varilmis olan en nemli prognostik parametre,
timore tan1 kondugu siradaki yayginlik derecesidir [1-2]. Morfolojik parametrelerin
prognostik degerini belirmeye yonelik ¢ok sayida ¢aligma yapilmistir. Timor ¢api, seliilarite,
hiicresel pleomorfizm, organoid biiylime paterni, mitoz sayisi, mukozal invazyon, timor
nekrozu ve Ki-67 proliferasyon indeksi literatiirde bahsedilen kotii  prognostik

parametrelerdir.

1981-2009 yillar1 arasinda Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Patoloji Anabilim dali’nda
tan1 almis 102 GIST olgusunu kapsayan bu retrospektif arastirmanm amaglarindan biri,
morfolojik kriterler 1s1ginda malignite risk analizi yapilmasidir. Ayrica daha once farkli
timorlerde denenmis olan immiinhistokimyasal belirteglerin (FHIT, WWOX ve Ki-67)

GIST’teki durumunu arastirmak da amaglanmustir .

GENEL BILGILER VE KLINIK OZELLIKLER

GIST*in morfolojileri olduk¢a degiskendir. 1950°1i yillarda bu tiimérler igsi hiicre morfolojisi
gostermesi ve muskiilaris propria ile iliskileri nedeniyle diiz kas tiimorleri altinda
siiflanmaktaydi. Elektron mikroskopi ve immiinhistokimyanin kullanimu ile birlikte GIST’in
ayr1 bir antite oldugu kabul edilmeye baglandi. 1983 yilinda Mazur ve Clark bunlar1 stromal
timor olarak adlandirmayi 6nermistir [3]. Bu 6neriden on y1l sonra bu tiimérlerin benign yada
malign olup olmadiklar: tartigmali olmasina ragmen CD34 pozitif olmalarinin tespit edilmesi
ile bu tiimorlere dair yeni bir klasifikasyonun olmas: genis kabul gormiistiir. 1990’1 yillarda
bir grup arastirmaci GIST ile gastrointestinal duvardaki Cajal’in interstisyel hiicreleri arasinda
benzerlik tespit etmislerdir. Intertisyel Cajal hiicreleri gastrointestinal kanalda peristaltik
kontraksiyonlar igin pacemaker gorevi gormektedir. Ayn1 donemler igersinde intertisyel Cajal
hiicrelerinin (ICC) KIT tirozin kinaz (CD117) eksprese ettikleri gézlemlenmistir [4]. Bunun
lizerine 1998 yilinda, iki farkli grup tarafindan, GIST lerin siklikla CD117 eksprese ettikleri
yoniinde ¢aligmalar yayinlanmistir [5-6]. Artik CD117’nin bu tiimérlerin %95’inde pozitif
oldugu ve tek spesifik marker oldugu bilinmektedir.

Giiniimiizde GIST’ler, GI traktin herhangi bir yerinde ortaya ¢ikabilen ve spesifik ve tipik
olarak kit (CD117)-positive ve KIT ya da platelet-derived growth factor receptor alpha
(PDGFRA) mutasyonu gosteren mezenkimal tiimorler olarak tanimlanmaktadir [7-9].
GIST ler relatif olarak nadir tiimérlerdir. Ornegin Isveg’te yillik insidansi yilda 14,5 /milyon
olarak tahmin edilmektedir [10]. Yine Amerika birlesik devletlerinde yilda yaklasik 4000 yeni
vaka oldugu tahmin edilmektedir [9]. Bu tiimorler genellikle orta yas ve ileri yas grubunda
ortaya ¢ikmakla birlikte bazilar1 konjenital olarak ya da cocuklarda gelisebilmektedir. Bu
tiimorler cinsiyet ayirimi gostermemektedir. En sik midede (%60), daha az olarakta jejunum
ve ileum (%30), duodenum (%5) ve kolorektal bolgede (%5’in altinda) goriliirler [8-9].
Nadiren 6zefagus ve apendikste de tanimlanan vakalar mevcuttur [11-13]. Ayrica retroperiton
veya karmn boslugunda da (omentum veya mezenter) primer GIST goriilebilmekte ve ekstra
GI stromal tiimérler olarak adlandiriimaktadir [14-15].

Baslangic semptomlar1 tiimdriin lokalizasyonuna, boyutuna ve bagirsak duvarinin ne
kadarinin tutulduguna baglidir. Benign tiimorlerin biilyiik bir kismi asemptomatik olup farkli
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nedenlerle yapilan cerrahi islemler sirasinda tesadiifen saptanir. Ancak benign tiimdrler
gastrointestinal kanama veya karin agrisina neden olabilmektedirler. Ayrica bu tiimdrler
bulanti, kusma, kilo kayb1 veya karinda kitleye neden olabilirler. Malign tiimdrler ise nadiren
asemptomatiktirler. Belirti ve bulgular ¢ogunlukla endoskopi ve biyopsi ile sonuglanir. Bazi
vakalarda GIST histolojik tanis1 derin biyopsi alindiginda veya neoplazm mukozal tabakayi
infiltre ettiginde konabilir. Mukozal infiltrasyon c¢ogunlukla malignite gostergesi olmakla
birlikte endoskopik olarak veya frozen orneklerinde benign-malign ayrimi her zaman
miimkiin olmamaktadir. Baryumlu grafiler, tomografi ve endoskopik USG’de siklikla tanida
kullanilmaktadir [16-17]. Ek olarak bazi tiimorlerde ince igne aspirasyon sitolojisi taniya
yardimci olabilmekte ancak bu teknikle genellikle benign- malign ayrimi yapilamamaktadir
[18].

GIST’in ¢ogu sporadik olmasina ragmen yaklasik %5’inde ndrofibromatozis tip 1 (NF1),
Carney triad1 ve ailesel GIST sendromuna eslik edebilmektedir. NF1 vakalarindaki GIST ler
NF1 de goriilen en sik gastrointestinal tiimorlerdir [9].  Yapilan bir ¢alismada NF1°li
vakalarda duodenal GIST riski, normal popiilasyona gore 180 kat fazladir [19]. Bu sendromda
genellikle ince barsakta ve multipl olma egilimindedirler [20-21]. NF1 ile iliskili GIST’ler
kiigiik, sitolojik olarak sakin, mitotik olarak inaktif ve silik klinik seyir gdsterirler. Ince
barsakta multiple kii¢iik GIST olgular1 saptandiginda NF1 mutlaka akla gelmelidir. ICC deki
difiizhiperplazi ¢ogunlukla bu tiimorlere komsu myenterik pleksusta gozlenir. NF1 ile iliskili
GIST’lerin patogenezi sporadik GIST’lerden fakli gibi gériinmektedir. Bazi galigmalar bu
tiimorlerde KIT veya PDGFRA mutasyonlarinin oldukga seyrek oldugunu gostermistir [20,
22-24].

Gastrik GIST, paragangliom ve pulmoner kondrom’dan olusan Carney triadinda GIST
genelde midede olmaktadir [25-26]. Daha geng yaslarda ve kadinlarda belirgin olarak daha
fazla (%85) goriilir. Bu timorlerin gogu epiteloid morfolojiye sahip olup yavas klinik
seyirlidirler. Carney, bu olgularda %13 oraninda mortalite saptamis olup karaciger metastazi
olan baz1 vakalarda bile hastaligin uzun yillar stabil seyrettigini gozlemistir [25].

Familyal GIST sendromlu bazi aileler tanimlanmustir. Bu tiimérler OD gegisli olup yapisal
heterozigot aktive edici KIT ve PDGFRA mutasyonuna sahiptir [27-30]. Tipik olarak bu
hastalar orta yaslarda olup ¢ok farkli klinik durumlarla ortaya ¢ikan multiple GIST gelistirme
potansiyeline sahiptir. Mastositoz ve hiperpigmentasyon gibi KIT aktivasyonunun diger
klinik belirtileri de bu hastalarda bulunabilir. Ilging olarak poliklonal ICC proliferasyonu da
bu hastalarda GIST’e eslik edebilir. Bu da hiperplaziden neoplazi gelisim ihtimalini artirir.
Bunun yaninda baska genetik degisikliklerde hiperplazi GIST déniisiimiinde gereklidir [21,
31].

Cocuklarda GIST olduk¢a nadirdir. Tiim vakalarm %1’inden az1 pediatrik popiilasyonda
goriiliir [32]. Bu tiimorler daha ¢ok ikinci dekatta kizlarda ve genellikle de midede goriiliir.
KIT ve PDGFRA mutasyonlar1 genellikle bulunmaz [32-33].

GIST PATOGENEZI

GIST’ler ICC veya onlarin kdk hiicre prekiirsorlerinden gelisir veya farklilagirlar [5-6].
ICC’ler barsagin pacemaker’r gibi davranirlar [34-35]. GI otonomik sinirler ile diiz kas
hiicreleri arasindaki iletisimi saglayip GI motiliteyi diizenler ve peristaltizmi koordine ederler
[36]. GI kanalda lokalizasyon ve yogunluklari bolgeden bdlgeye degismekle birlikte,
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myenterik pleksus ¢evresinde yogun olarak bulunurlar [36]. Muskularis propria’nin i¢ ve dis
tabakalarina dogru uzanim gosterirler. Bu hiicreler kit (CD117) pozitiftirler. Kit veya kok
hiicre faktort (kit ligandi) defektif olan farelerde intestinal dismotilite goriilmektedir [4].

GIST’TE SITOGENETIK

1998 yilinda Hirota ve ark. GIST’de aktive edici KIT mutasyonlarmi tanimladilar [5]. Bu
reseptdriin aktive edilmesi, kontrolsiiz biiyiimeye neden olur [37-38]. GIST’in %85’i en sik
exon 11 de meydana gelen KIT gen (4q12) mutasyonu igerirler. Daha az olarakta exon 9, 13
ve 17 de mutasyonlar saptanmistir [39-41]. Tam KIT mutasyonunun prognostik anlami
olmamasina ragmen mutasyon bolgesi ile imatinib (Gleevec) tedavisine yanit arasinda
korelasyon vardir. Exon 11 deki mutasyonlar tedaviye yanit1 artirmaktadir [42].

GIST’lerin yakin zamanda PDGFRA gen mutasyonu igerdikleri saptanmistir. Bu mutasyonlar
genellikle exon 18 de saptanmakla beraber daha az olarak da exon 12 ve 14 de saptanmistir
[38, 42-43]. PDGFRA mutasyonu tiim GIST’in %10’undan azinda ortaya ¢ikmaktadir ve
CD117 pozitif ya da negatif olgularda bulunabilmektedir. PDGFRA mutasyonu gastrik
GIST’de ve epiteloid morfolojiye sahip tiimdrlerde daha siktir [44-46].

Imatinib tedavisinden sonra bir ¢ok hasta tiimor remisyonu gostermekle birlikte kazanilmis
ilag rezistans1 ve sonrasinda goriilen metastazlar siktir. ila¢ rezistansinda KIT ve PDGFRA
genlerinde sekonder nokta mutasyonlart bulunmustur [47]. 14q ve 22q kaybi gibi diger
genetik degisiklikler de GIST’de bulunabilir. Spesifik bir gen heniiz tanimlanmamis olmasina
ragmen bu degisiklikler erken karsinogeneziste ortaya ¢ikiyor gibi goriinmektedir [48-50].

PATOLOJIK OZELLIKLER

GIST’ler, barsak duvarinin herhangi bir tabakasindan gelisebilir ancak genellikle, submukoza
veya muskularis propria’da yerlesir. Bazi tiimorler ekstramural olabilir, hatta komsu organlari
infiltre edebilir.

Cogu vakada tiimor sinirlart bellidir ancak bazen multinodiiler olabilir. Uzerindeki mukoza
normal olabilecegi gibi iilsere de olabilir. Ulser benign veya malign tiimorlerde
goriilebilmektedir. Kesit yiizeyleri tipik olarak graniilerdir ve hemoraji, nekroz ve Kistik
degisiklikler icerebilir. Tiimor boyutu veya makroskopik goriiniimii benign-malign ayriminda
tek basina kullanilamaz.

Bu tiimdrler genis bir histolojik spektruma sahiptirler ve bulunduklar1 bolgeye gore farkli
goriiniirler. Histolojik olarak olgularin %701 igsi hiicreli, %20’si epitelyal, %10’u mikst
tiptedir. igsi hiicreler storiform paternde olabilecegi gibi palizatlanma yapabilir ya da
“herringbone” patern gosterebilirler. Niikleuslar genellikle kiint uglu, mermi ya da sigara
seklinde olup bazen wuzun ya da nokta seklinde olabilir. Bazi tiimdr hiicreleri genis
sitoplazmaya sahip olup hyalinize alanlar ya da skenoid fiberler icerebilir. Epiteloid timor
hiicreleri birbirine yakin duran poligonal hiicrelerden olusur. Bazi tiimdrler alveoler patern
gosteren kiiclik hiicre yuvalari igerebilir. Stromal tiimdrlerin kii¢iik bir kism1 fokal olarak
belirgin pleomorfizm gosteren hiicreler icerebilir ki bu tiimorlerin mitoz sayist >10/10BBA
olarak sayilabilir.

Cok nadir bir histolojik varyant olan “gastrointestinal autonomic nerve tumors (GANT)” GI
sistemin herhangi bir yerinde bulunabilmekle birlikte daha g¢ok ince barsak ve midede
bulunurlar. Bu tiimoérler solid biiylime paterni gdstermekte ve kiigiik ya da orta biiytikliikte,
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1gsi yada epiteloid hiicrelerden olusmaktadir. Hiicreler komsu hiicreleri saran adrenerjik yada
kolinerjik uzun aksonal uzantilara sahiptir. Mitoz oranlar1 1-23/BBA olarak bulunabilir.

Bir bagka histolojik GIST varyant: tash yiiziik hiicreleri igeren tiimorlerdir. Bunlar genellikle
kadinlarda goriiliip boyutlar kiiciiktiir (<2.5cm). Midede, ince barsakta ve rektumda serozal
nodiiller seklinde goriiliirler. Hiicreler histolojik olarak yuvarlak-oval niikleuslu, ¢ekirdegi
perifere itilmis seffaf sitoplazmali hiicrelerden olusur. Bu tash yiiziik benzeri hiicreler igsi
hiicreler ile birlesme egilimi gdsterir. Tiimdr hiicreleri belirgin miksoid matrikse sahiptirler.

Mezotelyoma benzeri GIST varyant: tipik olarak miksoid stroma igerisinde epiteloid hiicre
gruplar1 ve psoddoglandiiler alanlar icerir. Rabdoid hiicreler iceren GIST’ler paraniikleer
girdap benzeri vimentin flamentler icerir. Onkositik varyant biiyiik miktarda mitokondri
icerir. Kiiciik hiicreli varyant angiile niikleuslu kalabalik goriiniimlii hiicrelerden olusur.
Bazen tiimor hiicreleri paraganglioma benzeri alanlar olusturabilir. Sitotoksik T hiicrelerinden
zengin GIST de olabilir. Genellikle mide 6zefagus ve mezenterde bulunurlar. Histolojik
olarak klasik tiimor hiicreleri arasinda sitotoksik T hiicreleri igerirler.

Ozefagial GIST’ler nadirdir ve genellikle maligndirler. Intramural olabilecekleri gibi polip
seklinde de goriilebilirler.

Mide, bu tiimorlerin en sik goriildiigii bolge olup genellikle benigndirler. Fundik ya da
gastroozefagial bolgede yerlesenler antral tiimorlere gore daha maligndirler. Seliiler, igsi
hiicreli ya da epiteloid olabilirler, hyalinizasyon ve miksoid dejenerasyon siktir.

Ince barsak tiimérleri ise mide lokalizasyonuna gore daha maligndirler. Benign olanlar
genellikle kiiclik (<5cm), diisiik seliilaritede ve sakin igsi hiicrelerden olusur. Eozinofilik
kollajen globiiller (skenoid fiber) karakteristiktir ve genellikle duodenal tiimoérlerde goriiliir.
Mitoz diisiiktiir (<5/50BBA) ve nekroz ve mukozal invazyon icermezler. Malign tiimorler
seliilerdir ve sitolojik atipi belirgindir. Mitoz %5’in {lizerindedir. Organoid biiylime paterni
daha azdir. Skenoid fiber’lar ¢ok az ya da goriilmezler.

Kolorektal GIST’ler genellikle igsi hiicrelidirler ve %50’si maligndir. Infiltratif sinirlar,
%5’1n lizerinde mitoz sayist ve mukozal invazyon kotii prognostik parametrelerdir. Tedavi
sonras1 tiimér hiicrelerinde birtakim histolojik degisiklikler meydana gelebilir. Igsi hiicreler
eozinofilik sitoplazmali kii¢iik yuvarlak/ovoid niikleuslu hiicrelere donebilir. Miksohyalin
stroma artabilir. Hemorajik, nekrotik ve kistik transformasyon olabilir. Proliferatif aktivite
diistip CD117 pozitifligi kaybolabilir.

IMMUNOHISTOKIMYASAL OZELLIiKLER

GIST’te CDI117’nin bir belirte¢ olarak kabul edilmesi, bu tiimérlerde gdzlenebilen
morfolojileri daha da netlestirdi. Selim igsi hiicre proliferasyonundan, niikleer pleomorfizmle
birlikte yliksek seliilaritede epiteloid timorlere kadar degisik morfolojik yapilar
izlenebilmektedir. Ancak CD117’ye bakarak GIST tanist koymanin bazi riskleri vardir.
Oncelikle antikorun diizgiin titrasyonu kritik &neme sahiptir. Yalanc1 pozitiflik, fibromatozis,
leiomiyosarkom ve diger mezankimal tiimérlerin yanlshikla GIST olarak kabul edilmesine
neden olabilecektir [51]. CD117 de diger immiinhistokimyasal (IHK) belirtecler gibi tiimor
morfolojisi ve anatomik lokalizasyona gore degerlendirilmelidir. Ikinci olarak, CD117
boyanmasi, yogunluk ve dagilim agisindan dikkate almmahdir. KIT, normalde hiicre

ylizeyinde bulunan bir glikoprotein reseptor tirozin kinaz’dir. Ancak bazi tiimorlerde
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boyanma sitoplazmik olabilmektedir. Bu durum GIST’i ekarte ettirmemektedir. Son olarak,
yakin zamanda yapilan bazi ¢alismalarda, CD117 veya KiT negatif GIST ler tanimlanmistir.
Bu konulara dikkat edildiginde CD117 GIST’lerin ¢ogunda taniya yardime1 olmaktadir.

Molekiiler ¢aligmalarda, GIST’lerde yine bazi dier immiin belirtegler tanimlanmustir.
Bunlardan biri, protein kinaz C ailesinin bir iiyesi olan ve GIST’lerin ¢ogunda ve T hiicreleri
gibi diger bazi1 hiicrelerde de bulunan PKC6’dir. PKCO ‘nin GIST’lerde
immiinohistokimyasal olarak boyanmasi1 dokiimente edilmistir [52-54]. Ancak fazla miktarda
zemin boyamasi nedeniyle kullanimi smirlanmisti. PDGFRA boyanmasi KIT negatif
GIST’leri tanimlamak icin gelistirilmistir. Ancak diger mezenkimal tiimorlerde de eksprese
edilmektedir. DOG-1, gen ekspresyonu analizleri esnasinda saptanan fonksiyonu bilinmeyen
bir yiizey membran proteinidir [55]. Buna kars: gelistirilen monoklonal antikor, KIT negatif
GIST’leri diger sarkomlardan ayirmada kullanilabilir.

GIST’lerin immiinhistokimyasi ile ilgili bulgular son 25 yilda gelismistir. Ilk ¢alismalar
miyoid ve noéral antijenlerin ekspresyonu {iizerine odaklanmis ancak sonuglar celiskili
olmustur. Daha sonra bir hematopoietik kok hiicre belirteci olan CD34 GIST’lerin yaklasik
%70’inde eksprese oldugu saptanmistir [56-58]. Ancak son yillardaki ¢alismalar GIST deki
en sensitif belirtecin CD117 oldugunu gostermistir. Bu marker GIST’lerin %95’inden
fazlasinda eksprese olmaktadir [6,8]. Boyanma paterni genellikle kuvvetli difiiz ve
sitoplazmiktir. Ancak epiteloid morfolojideki bazi timdrlerde membrandz boyanma ve yine
baz1 tiimorlerde periniikleer noktasal boyanma (golgi zon paterni) goriilebilmektedir. Bazi
vakalarda ozellikle kiiglik biyopsi Orneklerinde yamali immiinreaktiviteye bagli yalanci
negatif boyanmalar olabilmektedir. Vakalarin %5 kadarlik kisminda CD117 negatif olabilir.
Bunlarinda ¢ogunda PDGFRA mutasyonu mevcuttur [46]. Nadiren CD117 boyanmasi
olmaksizin tiimérlerde KIT mutasyonu saptanabilmektedir. GIST’lerin ¢ok kiigiik bir
kisminda CD117 boyanmasi, KiT ya da PDGFRA mutasyonu saptanamamaktadir. CD117
GIST’de yiiksek sensitiviteye sahip olmasina ragmen seminom, mastositom ve graniilositik
sarkom gibi bir ok diger tiimdrde de bulunabildiginden GIST igin spesifik olmaktan uzaktir.
Ayrica intraabdominal anjiosarkom, metastatik melanom, seffaf hiicreli sarkom, PNET/Ewing
sarkomlarda da CD117 ekspresyonu olabilmektedir [46]. Bu noktada PDGFRA ekspresyonu
ile ilgili veriler ¢ok tutarli degildir. Parafine gomiilii dokularda tekrarlanabilir sonuglar elde
edilememistir. [59].

Yakin zamanda PKCO GIST ler i¢in miikemmel bir belirte¢ oldugu diisiiniilmiistiir [52-53].
Gen ekspresyon calismalar1 ile noronal diferansiyasyonda rol aldigi saptanan bu gende
overekspresyon saptanmistir [54]. Yakin zamanda Kim ve arkadaglart CD117 negatif
tiimorlerinde iginde bulundugu 220 vakalik bir GIST serisinde PKCO ekspresyonunu 212
vakada saptamiglardir [52].

GIST’lerin yaklasik %30°’unda diiz kas aktini, kalponin ve H-kaldesmon gibi kas belirteci
ekspresyonu mevcuttur. Ancak Desmin c¢ok nadiren eksprese edilmektedir. Ilging olarak
Imatinib mesilat tedavisi bazi GIST’lerde desmin ekspresyonunu artirmaktadir [60]. S100
protein ekspresyonu cok nadirdir. Vakalarin yalnizca %5’inde fokal S100 immiinreaktivitesi
mevcuttur. Ince barsak tiimérlerinde S100 daha sik olarak saptamir [61]. Bu tiimérler diger
noral antijenler olan néroflaman protein ve GFAP gibi antijenler yoniinden negatiftir. Nestin
tipVI intermediate flament olup kok hiicreler tarafindan eksprese edilmektedir. GIST’lerde de
yine bliyiikk oranda pozitif olup diger gastrointestinal mezenkimal tiimdrlerde Ornegin
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schwannomlarda pozitif olmaktadir [62-63]. GIST lerin kiiciik bir kisminda CK8 ve CK18
icin fokal immiinreaktivite saptanabilmektedir. Buda epiteloid GIST’lerin karsinomlardan
ayrilmasinda akilda tutulmalidir [62].

ONKOJENIK KIiT MUTASYONU

Hirota ve arkadaslar1 1998 yilinda GiSTde KIT kinaz mutasyonu ile ilgili gdzlemlerini
yayinladilar [5]. Bu diinya c¢apindaki bir¢ok laboratuvar tarafindan dogrulanmistir. Bu
mutasyon kinazin yapisal aktivasyonuna neden olmaktadir ve mutant KIT GIST’te
miikemmel bir terapotik hedeftir. Bu nedenle GiST’lerdeki KIT mutasyon tiplerini ve
bunlarin biyolojik sonuglarmi incelemek uygun olacaktir. KiT tip III reseptdr tirozin kinazdir
ve PDGFRA ve PDGFRB ile yakin iligkidedir. Ayrica makrofaj koloni stimiile edici faktor
reseptorii (CSF1R) ve FI sitokin reseptdrii (FLT3) ile de yakin iliskidedir. KIT mutant
GIST’de kuvvetli KIT fosforilasyonu ile birlikte MAP kinaz (RAF, MEK, ERK), STAT ve
fosfotidil inositol 3 kinaz /AKT yolaklarinda aktivasyon saptanmustir [7, 54, 64-65].

ONKOJENIK PDGFRA MUTASYONU

KIT gen mutasyonu gostermeyen GIST’lerde baska bir reseptor tirozin kinaz olan PDGFRA
tammlanmstir [42]. PDGFRA KIT ile benzer sekilde ekstraseliiler ve sitoplazmik bolgelere
sahiptir.

AYIRICI TANI

GIST’lerin ayirici tanisina bu bolgede ortaya cikan diger igsi ve epiteloid neoplazmlar
girmektedir. Bunlardan en 6nemlileri diiz kas tlimorleri, sinir kilifi tiimorleri, fibromatozis,
inflamatuvar fibroid polip, inflamatuvar myofibroblastik tiimér, folikiiler dendiritik hiicreli
timor ve diger tip sarkomlardir.

Diiz kas tlimorleri (letomyom ve leiomiyosarkom) GI traktta ortaya c¢ikabilir. Bu tlimdrler
genellikle sakin, daha koyu eozinofilik sitoplazmaya sahip olup genellikle aktin, desmin
pozitif, CD117 negatiftirler.

GI schwannomlar en sik sinir kilift timorii olup genellikle midede goriiliirler. Bunlar fokal
atipi gosteren igsi hiicre demetlerinden olusurlar. Mikrotrabekiiler gelisim paterni sergilerler
ve yogun periferal lenfoid infiltrat ile iliskilidirler. Bunlar kuvvetli S100 ve GFAP pozitif
olup CD117 negatiftirler.

Intraabdominal fibromatozis sporadik olarak, familyal adenomatdz polipozis ya da Gardner
sendromunun komponenti olarak GI traktta gelisebilirler. Bu hiicreler igsi ya da yildizsi
gorlinimde olup sakin nitelikte kollajenle iliskili demetler olustururlar ve homojen dagilimh
ince duvarh vaskiiler yapilara sahiptirler. Bazi otorler bu tiimorlerde CD117 ekspresyonu
saptamuglardir [63]. Ancak fibromatozisler genellikle GIST de eksprese olmayan B katenin
eksprese ederler [66].

Inflamatuvar fibroid polip ve inflamatuvar myofibroblastik tiimér daha az siklikla ayirici
tantya girerler. Inflamatuvar fibroid polip genellikle terminal ileum ve midede gériilmekle
birlikte intamural yerlesimlidir ve mukozal iilserasyona neden olmaktadir. Bu lezyon igsi ve
yildizs1 hiicrelerden olusmakta genellikle kan damarlar1 ve inflamatuvar hiicreler (6zellikle
eozinofil) ile iliskidedir. Bir¢ogu CD34 boyanmakla birlikte CD117 negatiftirler [67-68].
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Inflamatuvar myofibroblastik tiimér gocuklar ve geng eriskinlerde GI trakti da etkileyen
intraabdominal kitle olarak goriiliirler. Yapisal hiicresi myofibroblastlar olup kollajen ve
inflamatuvar hiicrelerle icicedirler. Bu hiicreler CD117 negatif, ALK (anaplastik lenfoma
kinaz) pozitiftirler [68]. Folikiiler dendritik hiicreli tiimdér ¢ok nadir olup GIST’i taklit
edebilirler. Ancak tiimor hiicreleri CD21 ve CD35 eksprese edip CD117 negatiftirler [69].

Epiteloid morfolojideki GIST’ler karsinomlar, lenfoma, melanoma/seffaf hiicreli sarkom ve
diger yuvarlak hiicreli sarkomlarla karisabilirler. Immiinhistokimya paneli ve molekiiler
genetik ¢aligmalar bu tiimorlerin ayriminda yardimeidir.

TEDAVI

GIST’lerin primer tedavisi cerrahidir. Cerrahi ile diisiik ya da intermediyet riskli tiimorlerde
kiir saglanabilir. Lenfadenektomi gerekli olmayip pediatrik olgularda korunabilirler. Bu
ylizyilin baglarinda unrezektable yada metastatik tiimorlerde tedavi secenekleri ¢ok yoktu.
Kemoterapi yada radyoterapi etkili degildi ve ortalama yasam siiresi 18 ay kadardi. Kinaz
inhibitorlerinin kullanimi ile (GleevecTM) umutlar artmigtir ve yasam siiresi 6 yila kadar
artan vakalar saptanmistir.

PROGNOZ

1980°1i yillardan beri GIST’in histolojik ozellikleri ve klinik davramislari arasinda iliski
kurmak i¢in ¢esitli calismalar yayinlandi. Bazi 6zellikler klinik sonuglarla korele olsada
pratikte bu kurallar her zaman gecerli degildir. Nadiren histolojik olarak benign goriiniimlii
timor klinik olarak malign davranabilmektedir. Baz1 yazarlar bu tlimoérlerin cogunu histolojik
ozelliklere gore benign ya da malign olarak ayrilabilecegini sOylesede bazi yazarlar bu
timorlerin en azindan diisiik malign potansiyelli tiimorler olabilecegini 6ne siirmektedir.
Nisan 2001 yilinda National Institutes of Health (NIH) tan1 ve prognostik 6zellikler i¢in bir
calisma toplantis1 diizenledi [1]. Bu tiimdrler boyut ve mitoz sayisina gore ¢ok diisiik risk,
disiik risk, orta risk ve yiiksek risk olarak siniflanmistir. Ancak bazi diger karakteristik
ozelliklerin bu degerlendirilmeye alinmamast ve tiimor lokalizasyonu ile ilgili bir
degerlendirmenin yapilmamis olmasi goze carpmaktadir. Yakin zamanda Armed Forces
Institute of Pathology (AFIP) genis bir klinikopatolojik ¢alisma yapmustir [8, 32, 61]. Bu
calismada da timor boyutu ve mitotik aktivite géz Oniinde bulundurulmus, ancak bu
kriterlerin mide ve ince barsak i¢in farkli oldugu saptanmustir.

FHIT ve WWOX

Insanda kanser gelisimi g¢evresel karsinojenlere maruziyetle yakindan iliskilidir. Insan
genomundaki frajil bolgeler, DNA degisikliklerine ve sonugta, bir ¢ok mutajen ve
karsinojenlere oldukga hassastir [70]. Cok basamakli kanser gelisimi siirecinde bu frajil
bolgeler ve bunlarla iligkili genler karsinogeneze neden olmaktadir [71-73]. FRA3B ve
FRA16D, en sik eksprese edilen frajil bolge lokuslaridir [74-75]. Frajil histidin triad (FHIT)
ve WW domain-containing oxidorediiktaz (WWOX) sirasiyla FRA3B ve FRA16D
bolgelerinde yer alan tiimor stipresor genlerdir [71, 73]. Yakin zamanda yapilan c¢alismalar,
sindirim kanalin1 da igeren tiimdrlerde frajil bolge iliskili genlerin 6nemli rolii oldugunu
gostermektedir [56]. Fhit ekspresyon kaybi invaziv tiimorlerde kotii prognostik faktorler ile
iligkili bulunmustur [76]. Sigara igenlerde oksidatif stres, onarilmaz DNA hasarlarina neden
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olur. FHIT geninin genomik yerlesimi 3pl14.2 olup bu bdlge, insan genomunun bu tiir
hasarlara en hassas bolgelerinden biridir. Onceki calismalarda kiigiik hiicreli dis1 akciger
kanserlerinde uzun siire sigara kullanim hikayesi olanlarda brons epitelinde 3p14.2 alel kayb1
siklikla gozlenmistir. Fhit proteinin fonksiyonu tam olarak bilinmemesine ragmen hiicre
proliferasyonun da rol oynadigi ve sigara igenlerde erken molekiiler lezyon oldugu
bilinmektedir. Sigara icenlerde Fhit bolgesindeki molekiiler alterasyonlar sigaranin
indiikledigi karsinogenezde erken hedeftir [77]. Literatiirde Fhit protein ekspresyon kaybi ya
da belirgin azalmanin olmasinin prognostik degeri ile ilgili celiskili sonuglar vardir. Bazi
caligmalarda thit ekspresyon kaybi olanlarda, olmayanlara gbére daha kotii prognoz
saptanmisken, bazi ¢aligsmalarda ikisi arasinda fark anlamli bulunmamistir [27]. Skuamoz
hiicreli karsinom ve adenokarsinomda fhit ekspresyon kaybi daha diisiik sagkalim siireleri ile
iligkili olarak bulunmustur [77]. Kiigiik hiicreli dis1 akciger kanserlerinden 6zellikle SCC
gelisiminde Fhit proteini 6nemli bir rol oynamaktadir. Fhit kaybinin tiimér hiicrelerinde
yiiksek proliferasyon ve diisiik apopitotik indeks ile korele oldugu ve bagimsiz bir kotii
prognostik parametre oldugu gosterilmistir [78] . Mide kanserlerinde Fhit protein ekspresyonu
invazyon derinligi, lenfatik invazyon, lenf nodu metastazi, karaciger metastazi ve evreleme ile
negatif bir iliskisi oldugu gosterilmistir. Intestinal tip mide kanserlerinde diffiiz tipe gére Fhit
daha yiiksek oranda eksprese edilmektedir. Fhit ekspresyonu mide kanserlerinde p53
ekspresyonu ile pozitif iligkilidir.  Fhit ekspresyonunun down regiilasyonu hiicrelerde
apopitoz ve proliferasyon arasindaki dengeyi bozarak gastrik karsinogeneze yol agmaktadir
[79]. Fhit ve wwox ekspresyonu prekanser6z serviks lezyonlari ve invaziv serviks kanserinde
arastirtlmis olup kanser hiicre dizilerinde bu iki gendeki protein ekpresyonu azalmis ya da
kayip olarak bulunmustur ve fhit ve wwox ekspresyonundaki degisiklikler bu neoplazinin
progresyonunda kritik dneme sahiptir [80] . Fhit ekspresyon kayb1 HSIL’in invaziv karsinoma
progresyon gostergesi olarak kullanilabilecek bir marker oldugu gosterilmistir [81]. GIST te
daha O6nce hi¢ denenmemis olan bu proteinler ilk kez burada imiinhistokimyasal olarak
degerlendirilmistir. Oral kavite skuamoz hiicreli kanserlerde Fhit ekspresyon kaybi kotii
prognozla iligkilidir [82]. Dediferansiye kondrosarkomda Fhit ekspresyon degisikliklerinin
high grade anaplastik sarkom doniisiimiinden sorumlu olabilecegi gosterilmistir [83].
Memenin malign filloides tiimorlerinde ise yapilan analizlerde Fhit gen ekspresyon kaybi
gosterilememistir [84]. GIST te daha énce hi¢ denenmemis olan bu proteinler ilk kez burada
imiinhistokimyasal olarak degerlendirilmistir.

GEREC ve YONTEM

CALISMA GRUBUNUN TANIMLANMASI

Bu calisma kapsamina 1981-2009 yillar1 arasinda Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi
Patoloji Anabilim Dali’nda tan1 almis 102 olgu alimmistir. Olgularin klinik verileri hasta
dosyalarindan temin edilmis olup makroskopik veriler ameliyat raporu ve patoloji
raporlarindan derlenerek elde edilmistir. Degerlendirme kapsamina aldigimiz veriler; metastaz
varligi, timor lokalizasyonu, timor boyutu olarak en genis ¢ap, seliilarite, pleomorfizm, mitoz
say1si, organoid biiylime paterni, nekroz varligi, mukozal invazyon varligidir. Ayrica bu
timorlerde Ki-67, fhit ve wwox protein ekspresyonlar1 degerlendirilmistir. 102 olgunun
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74°Uniin takibine ulasilmistir. Klinik takipler 1 ay ile 240 ay arasinda degismektedir. 6 ay ve
iizerinde takibi olan 60 olgumuz mevcuttur.

HISTOMORFOLOJiK DEGERLENDIRME

Olgulara ait hematoksilen-eozin (H&E) boyali preparatlar yeniden degerlendirilmis olup su
parametreler dikkate alinmistir; gelisim paterni, hiicresel morfoloji (igsi ya da epiteloid),
organoid bliylime paterni, hiicresel yogunluk, pleomorfizm, tiimér nekrozu varligi, mukozal
invazyon varlig1 ve mitoz sayisi. Tiimor hiicrelerinin tek tek ya da gruplar halinde muskiilaris
propriayl ya da serozal dokuyu ayirir tarzda gelismis olmalar1 “infiltratif gelisim paterni”
olarak degerlendirilirken, tiimor ve ¢evre doku arasinda iyi bir sinir olmasi “ekspansil gelisim
paterni” kabul edilmistir. Hiicresel yogunluk az yada ¢ok yogun seklinde iki deger arasinda
derecelendirilmis olup “yogun seliilarite” olarak arada sitoplazmalarin az izlenebildigi niikleer
istiiste binmelerin oldugu alanlarin olup olmamasi goézoniinde bulundurulmustur.
Pleomorfizm 100x biiyilk biiyiitmede degerlendirilmis olup niikleer boyut ve sekil
farkliliklarina gore yok-fokal-siddetli (0-1-2) olarak degerlendirilmistir. Bizarre niikleuslu ya
da multiniikleer timor dev hiicrelerinin varlig1 siddetli pleomorfizm grubunu olusturmustur.
Nekroz varligi i¢in mukozal iilserasyon alanindan uzak koagiilasyon nekroz alanlari
aranmistir. Mukozal invazyon 80 olguda degerlendirilmis olup kriter olarak timor
hiicrelerinin lamina propriada kriptler arasinda infiltrasyonu esas alimistir. Mitoz sayimi
hiicresel yogunlugun en yiiksek oldugu varsa ilk mitozun goriildiigli alandan baslanarak
ardisik 10 biiyiik biiyiitme alaninda (1BBA:axioscope, Zeiss, Germany/400x/0,08 mm?2)
yapilmistir.

IMMUNHISTOKIMYA

Immiinhistokimyasal inceleme %10’luk formalin soliisyonunda fikse edilmis olan dokularm
parafin bloklarindan hazirlanan kesitlerde yapilmis olup her olgu i¢in tek bir blok se¢ilmistir.
Secilen bloklarin tiimoral gelisimi en 1yi yansitiyor olmasi yanisira pozitif i¢ kontrol olarak
kullanilmas1 amaciyla normal dokuyu da temsil ediyor olmasina dikkat edilmistir. Her bir
antikor i¢in immiinhistokimyasal uygulama tiim olgulara tek seansta uygulanmigtir.

Immiinohistokimyasal boyama avidin-biotin peroksidaz metodu kullanilarak yapildi.
Formaldehitte fikse olmus, parafine gdmiilmiis dokulardan hazirlanan bloklardan hazirlanan
kesitler, 40 dakika boyunca 75°C’de etiivde deparafinize edildikten sonra ksilende 10 dakika
ve takiben %96’lik etil alkolde rehidrate edildi. Daha sonra endojen peroksidaz aktivitesini
onlemek icin 10 dakika boyunca %3 liik hidrojen peroksit-metanol soliisyonu ile muamele
yapildi. Antijen agiga ¢ikarma (retrieval) igin preparatlar dnceden 1sitilmis 10 mmol/L
tamponlanmais sitrat (pH 6,0) icerisinde basingl tencereye kondu. Kaynamaya bagladiktan ve
diidiik ottiikten sonra 1s1tict ayar diisiiriildii ve 3 dakika sitrat ile kaynamaya birakildi.
Tencere ¢esme altina alinarak sogumasi saglandi ve preparatlar tencere i¢inde 5 dakika
boyunca yikandi. Kesitler phosphate buffer saline(PBS: 0,5 M NaCl, 25mM Sodium
Phosphate, 100 mM NaCl (pH: 5,0)) soliisyonuna alinarak 5 dakika bekletildi. Daha sonra
kesitler Skytek® HRP Anti-Polyvalen kit kullanilarak 6nce siiper blokta 5 dakika bekletilip
PBS ile yikandi. Daha sonra 1:1000 anti-Fhit, 1:750 diliisyonda anti-Wwox antikoru ve hazir
diliisyonla génderilmis Ki-67 antikoru damlatildi ve 40 dakika inkiibasyona birakildu.
Inkiibasyon sonrasi kesitler tekrar PBS ile yikanip 6nce biotin bagli ikinci bir antikor ile

ardindan da tekrar PBS ile yikandiktan sonra peroksidaz ile eslestirilmis streptavidin ile 10’ar
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dakika muamele edildi. Kromojen olarak diaminobenzidin (DAB) kullanild1 ve zemin
boyamas1 Hematoksilen ile yapildi. Bu ¢alismada kullanilan antikorlar, kaynaklar1 ve
diliisyonlar1 Tablo 1 immiinohistokimyasal Calismada Kullanilan Antikorlar

Kaynaklar1 ve Diliisyonlari

’de verilmistir.

Antikor Kaynak Klon Diliisyon

Ki-67 Diagnostic bio | Tavsan monoklonal Prediliie
system

Anti-Wwox Huebner Laboratuar1 | Tavsan poliklonal 1:750

Anti-Fhit Huebner Laboratuar1 | Tavsan poliklonal 1:1000

Tablo 1 immiinohistokimyasal Calismada Kullanilan Antikorlar

Kaynaklar1 ve Diliisyonlari

Tiim degerlendirmeler olgularin klinik bilgilerine kor bir sekilde yapildi. Daha 6nce yapilmis
caligmalardan Fhit ve Wwox proteinlerinin ekspresyonunun tiimérlerde heterojen oldugu
saptandigindan tiimor dokularinda Fhit ve Wwox degerlendirmesi hem intensite hem de
boyanmanin yayginligi ayr1 ayr1 hesaplanarak yapildi. Boyanma intensitesi benign meme
dokusuna yapilan kontrol boyama preparati referans alinarak yapildi. Zayif sitoplazmik
boyanmaya 1, orta siddette sitoplazmik boyanmaya 2, kuvvetli sitoplazmik boyanmaya 3 puan
verildi. Boyanma yaygmligiin degerlendirilmesinde %10’dan az boyanmaya 1 puan, %11—
25 boyanmaya 2 puan, %26-50 boyanmaya 3 puan, %51-75 boyanmaya 4 puan ve %76-100
boyanmaya 5 puan verildi. Son skor ise bu iki puanin ¢arpilmasiyla elde edildi. Bu ¢arpim
degeri 12-15 olan vakalar ekspresyon kaybi minimal olan; 12°den kiiciik degerler ise kayip
veya azalmig ekspresyon olan vakalar olarak ayrildi. Puanlama ve skorlama semasi Tablo 2
Invaziv Meme Karsinomu esas alinarak yapilan Wwox ve Fhit Immiinohistokimyasal
Analizi Puanlamasi ve Skorlamasi’de 6zetlenmistir.
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Puan
Boyanma Yayginligi (Boyanan hiicre yiizdesi)
<%10 1
%11-25 2
%26-50 3
%51-75 4
%76-100 5
Boyanma siddeti Puan
Zayif 1
Orta siddette 2
Kuvvetli 3

Tablo 2 Invaziv Meme Karsinomu esas alinarak yapilan Wwox ve Fhit immiinohistokimyasal
Analizi Puanlamasi ve Skorlamasi

Ki-67 protein ekspresyonu arastirilmasinda 20’lik biiyiitmede tiimor alanlari taranmustir. En
yogun boyanmanin oldugu bdélge bulunup 40’lik biiylitmeye gecilmistir. 10BBA da pozitif
boyanan niikleuslar sayilmistir. Niikleusun herhangi bir yerinde ve herhangi bir yogunlukta
olan alanlar, pozitif kabul edilmistir.

HISTOLOJIK SKORLAMA
Tiim olgularin H&E boyal1 preperatlar1 tekrar incelenerek morfolojik parametrelere puan
verilmis ve histolojik skorlama yapilmistir. Skorlama i¢in kullandigimiz parametreler; timor
capi, seliilarite, hiicresel pleomorfizm, organoid biiylime paterni, mitoz, mukozal invazyon
varligi, tlimor nekrozu varligi ve Ki-67 proliferasyon indeksidir. Tiimor ¢ap1 <5 ise puan 1, 6-
10 cm ise puan 2, >10 cm ise puan 3, seliilarite az ise puan 1, ¢cok ise puan 2 olarak, hiicresel
pleomorfizm yok ise puan 0, fokal pleomorfizm varsa puan 1, yaygin pleomorfizm varsa puan
2, organoid bliylime paterni var ise puan 1, yok ise puan 2, mitoz 0/10BBA ise puan 0, <4/10
BBA ise puan 1, >5/10BBA ise puan 2, mukozal invazyon yok ise puan 1, var ise puan 2,
timor nekrozu yok ise puan 0, fokal ise puan 1, yaygin ise puan 2, Ki-67 proliferasyon
indeksi %1 in altinda ise puan 0, %1-9 ise puan 1, >%10 ise puan 2 olarak degerlendirilmistir.
Bu sekilde tiim hastalar toplam16 iizerinden belli bir skor almislardir. Puanlama ve skorlama

“3. Aydin i¢ Hastaliklari Gunleri”
13-15 Nisan 2018 / Selguk-lzmir



121

semast Tablo 2 Invaziv Meme Karsinomu esas alinarak yapilan Wwox ve Fhit

Immiinohistokimyasal Analizi Puanlamas1 ve Skorlamasi13’de dzetlenmistir.

A- Tiimér capi Skor
5 c¢m ve alt1 1
6-10 cm 2

10 cm lizeri 3

B- Seliilarite Skor
Az 1
Cok 2

C- Hiicresel
Pleomorfizm Skor
Yok 0
Fokal 1
Yaygin 2

D- Organoid biiyiime
paterni Skor
Var 0
Yok 1

E- Mitoz Skor
0 /10hpf 0

4 ve alt1 /10hpf 1

5 ve iizeri /10hpf 2

F- Mukozal invazyon | Skor
Yok 0
Var 1

G- Tumor nekrozu Skor

Yok 0
Fokal 1
Yaygin 2

H- Ki-67 indeksi Skor
%1'in altinda 0
%1-9 1
%10 ve tizeri 2
Toplam Skor

Tablo 3 Histolojik skorlamadaki parametreler ve karsilik gelen puanlar
ISTATISTIKSEL YONTEM
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Istatistiksel degerlendirme Statistical package for Social Sciences (SPSS) for Windows 15
programinda yapilmistir. Tanimlayict istatistikler stirekli degiskenler icin ortalama +
std.sapma, kategorik degiskenler icin % olarak verildi. Bagimsiz gruplar arasinda ortalamalar
yoniinden farkin anlamliligi bagimsiz grup sayisi iki oldugunda Student’s t veya Mann
Whitney U testiyle bagimsiz grup sayisinin ikiden fazla oldugu durumlarda ise Tek Yonlii
Varyans Analizi ya da Kruskal Wallis testiyle degerlendirildi. Kruskal Wallis test istatistigi
sonucunun anlamli goriildiigli yerlerde farka neden olan grubu belirlemek amaciyla Kruskal
Wallis ¢oklu karsilagtirma testi kullanildi. Gruplar igerisinde farkin 6nemliligi Bagimli-t testi
veya Wilcoxon Isaret testi ile incelendi. Kategorik karsilastirmalar icin Ki-Kare testi
kullanildi. Siirekli degiskenler arasinda istatistiksel olarak anlamli dogrusal iligkilerin olup
olmadigr Pearson korelasyon testleriyle degerlendirildi. p<0,05 i¢in sonuglar istatistiksel
olarak anlamli kabul edildi. Ayrica yapilan histolojik skorlama ile hastaliksiz sag kalim siiresi
arasindaki iliski Log rank testi ile aragtirildi.

BULGULAR
KLINIK, HISTOMORFOLOJIK VE IMMUNHISTOKIMYASAL BULGULAR

Retrospektif olarak incelenen 102 olgunun 44’# kadin, 58’1 erkekti. Hastalarin yaslar1 1,5 ay
ile 86 yas arasinda degismekteydi. Ortalama yas 53,8+14.4 olarak tespit edildi (Tablo 4).
Hastalar maksimum 240 ay (ortalama 33,7+42,3 ay) takip edilmisti. En az alt1 ay takibi olan
hastalar dikkate alindiginda median takip siiresi 24 ay olarak bulunmustur. Tiim hastalarin
takip stirelerinin dagilimi1 Sekil 1°de gosterilmistir.

Tiim olgularda kiiratif amach tiimoral eksizyon ya da radikal cerrahi uygulanmistir. Yine
metastatik ve rekiirren kitlelerde, inoperabl olgular disinda, cerrahi eksizyon yapilmis ve ¢ogu
histopatolojik tani ile desteklenmistir. Cerrahiye ragmen niiks ya da metastaz olan olgularda
ifosfamid, doksorubisin ve Imatinib igeren kemoterapi protokolleri uygulanmustir.
Neoadjuvan tedavi uygulanan bir olguda histopatolojik incelemede tiimor dokusunda regresif
degisiklikler dikkati cekmistir (Bakiniz Resim 1e).

Yas
0-20 21-40 >40
mide kadin | 0 4 10
erkek | 0 5 19
. kadin | O 6 12
c incebarsak orkek 10 9 9
? kolon kadin | 1 1 4
N erkek [ 0 4 5
E kadin | 0 2 4
° mezenter orkek [0 > 3
Toplam 1 33 66
Genel Toplam 100*

* Toplam 102 vakadan 2’sinin lokalizasyon bilgisine ulagilamamuistir.

Tablo 4Vakalarin lokalizasyonlarina gore dagilimi

| | Yas
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0-20 21-40  [>40 |
lokalizasyon mide-incebarsak 0 17 28
kolon-mezenter 0 5 8
Toplam 0 22 36
Genel Toplam 58*

* Toplam 60 vakadan 2’sinin lokalizasyon bilgisine ulasilamamustir.

Tablo 5 Alt1 ay ve {izeri takip edilen hastalarin lokalizasyonlarina gore yas dagilimlar

Vaka
caych

30 7

20

10

0 | I I
0 50 100 150 200 250

Takip suresi (ay)

Sekil 1 Hastalarin takip siirelerinin dagilimi

Rekiirrens ve/veya metastazla ilgili bilgilere ancak olgularin 42’sinde ulasilabilmistir. Kirk iki
vakanin 8’1 (%19) tan1 aninda metastatikti. Bu nedenle istatistiksel degerlendirmeler en az 6
ay ve lzerinde takibi olan 60 olgu ilizerinden yapilmistir. Ortalama rekiirrens ve/veya
metastaz 15.8420,8 ayda saptanmis olup en ge¢ 92. ayda saptanmisti. Nekroz, mukozal
invazyon, mitoz (Mantel Haenszel p<0,001) ve histolojik skor (6’nin alt1 ve iistii) arasinda
istatistiksel olarak (Ki-kare) anlamli iliski bulunmustur (p<0.05). Serimizde yer alan
morfolojik verilerden metastazla iliskisi en fazla olan bir parametre saptamadik. Ciinkii kotii
birka¢ parametre hep birarada gitmektedir.

Tiimor lokalizasyonu degerlendirildiginde, mide (n=38, %37,3), ince barsak (n=36, %35,3)
(Resim 3a ve 3b), kolon (n=15, %14,7), mezenter ve omentum (n=11, %10,8) olarak
saptanmistir (Tablo 4-5). Bu bulgu daha onceki calismalarla benzer niteliktedir [1-2,7].
Literatiirde nadir de olsa goriilen 6zefagus ve apendiks lokalizasyonlu tiimorler bizim
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serimizde yer almamaktadir. Olgular mide, ince barsak, kolon ve mezenter olarak ayrildiginda
mide lokalizasyonlu tiimorler %23.8 oraninda metastaz yaparken bu oran ince barsak, kolon
ve mezenter i¢in sirastyla %66.7, %100 ve %85.7 olarak bulunmustur. 6 ay ve iizerinde takibi
olan 60 olgu mide-ince barsak ve kolon-mezenter olarak iki gruba ayrildiginda metastaz
oranlar1 sirastyla %46 ve %92 olarak bulunmugstur. Ki-67 indeksi ile tiimdr lokalizasyonu
arasinda anlamli bir iligski saptanmadi (p>0,05).

Vakalarin 24’iinde (%23,5) tiimor ¢cap1 10 cm ve iizerinde iken 39 vakada (%38,2) 6 cm’nin
altindaydi. Yine 31 vakada (%29,5) tiimor capt 6-10 cm arasindaydi. Bizim ¢alismamizda
tiimor ¢apinin metastazla olan iliskisi istatistiksel olarak anlamlilik sinirina yakindir (Mantel
Haenszsel p=0,069). Yine Ki-67 proliferasyon indeksi ile ¢ap arasinda istatistiksel olarak
anlaml1 bir iligki mevcuttu (Spearman's rho p=0.023)

Hiicresel yogunluk 47 (%46,1) olguda diisiikken 55 (%53,9) olguda yiiksek bulunmustur. 0-1-
2 seklinde derecelendirerek inceledigimiz pleomorfizmin olgulara gore dagilimida sirasiyla,
18(%17,6), 68(%66,7) ve 16(%15,7)(Resimla) seklinde saptandi. Pleomorfizm gosteren
olgularimizin orami literatiire (%1-2) gore daha yliksekti. Selliilarite ve pleomorfizmin
rekiirrens ile metastaz arasinda anlamli bir iliski bulunmadi. Ancak Ki-67 proliferasyon
indeksi ile arasinda anlamli bir iliski mevcuttu. (Spearman's rho p=0.022 ya da p<0.05)

Mitotik aktivite 10BBA’da 53 vakada (%52) 5 ve lizerinde saptanmistt (Resimlb). Mitoz
sayisi ile rekiirrens/metastaz arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski mevcuttu (Ki-kare
p<0.001). Ki-67 proliferasyon indeksi ile beklenildigi iizere pozitif bir iliski mevcuttu
(Spearman's rho p=0.000).

Mukozal invazyon 102 olgunun 80’inde degerlendirilmis olup bunlarin 30’unda (%29,4)
pozitifti. Mukozal invazyon ile rekiirrens/metastaz arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
iliski mevcuttu (Ki-kare p<0.0015). Ki-67 indeksi ile mukozal invazyon arasindaki iligski de
istatistiksel olarak anlamliydi (p<0,001, Ki-kare). Buna gére mukozal invazyon olan 27
vakanin sadece 3’tinde (%]11) Ki-67 %]1’in altindayken, mukozal invazyonu olmayan 40
vakanin 22’°sinde (%55), Ki-67 indeksi %]1’in altindaydi.

Koagiilasyon nekrozu 57 (%55,9) olguda mevcuttu. Istatistiksel olarak (Ki-kare p<0.001)
rekiirrens ve metastaz ile anlamli bir iliski saptandi. Nekroz ile Ki-67 indeksi arasindaki iligki
istatistiksel olarak anlamliydi (p=0,01).

Histomorfolojik incelemede ¢evre dokuya komsulugu degerlendirilebilen 88 olgudan 50°sinde
(%56,8) infiltratif gelisim paterni izlenmis olup 38 vakada (%37,3) ekspansil patern
izlenmistir. Olgularin 77°si (%75,5) tamamen i8si (Resim 1d), 4 (%3.9) olgu tamamen
epiteloid (Resim 1a), 21’1 (%20,6) ise hem igsi hem de epiteloid morfolojiye sahipti. Epiteloid
olan toplam 4 vakanin 3’ii mide, biri ince barsak lokalizasyonluydu.Skenoid fiber olan bir
olgumuz ince barsak lokalizasyonlu idi. Mukozal invazyonla cinsiyet, yas, timor capi,
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iligki saptanamadi (p>0,05). Ancak mukozal
invazyonla hiicre tipi arasindaki iliski istatistiksel olarak anlamliyd: (p=0,02).0Olgularimizdan
birinde endoskopik biyopsi ile tan1 konulmus olup neoadjuvan kemoterapi uygulanmistir. Bu
olguya 4 ay sonra uygulanan cerrahi operasyon materyalinden hazirlanan kesitlerin
incelenmesinde belirgin regresif degisiklikler dikkati ¢gekmistir (Bakiniz Resim le ve 1f).

Histolojik skorlama ile metastaz/rekiirrens arasindaki iliski degerlendirildiginde ise sayisal
olarak Tablo 4’te belirtilen sekilde hesaplanan Histolojik Skor’larin 6 ay ve iizerinde takibi
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olan 60 olguda rekiirrens olan ve olmayan bireyler arasinda farkli seyrettigi goriildii (Sekil 2).
Bu skorlamada rekiirrensi dngoérmede 7 ve iizeri kesim degerinin anlamli oldugu goriildii
(p<0.001) Histolojik skorlar1 7 ve iizerinde olan bireylerin metastaz oranini 6ngdrmede
sensitivite %70, spesifite ise %84 olarak bulunmustur. Histolojik skorlamanin pozitif prediktif
degeri %85,7 iken negatif prediktif degeri %68,8 olarak degerlendirilmistir. Yani 6n planda
metastaz olup olmayacagini 6ngérmeyi kolaylastirmaktadir. Histolojik skorlama parametreleri
icerisinden degerlendirmesi daha subjektif olan hiicresel pleomorfizm ve organoid biiyiime
paterni ¢ikarilip yeni skorlama yapilmistir. Ancak yeni skorlama ile de benzer sonuglar
almmigtir (Sekil 3). Her iki degerlendirmenin birbirine {stlinliigli bulunamamis her iki
degerlendirme de benzer etkinlikte sonu¢ vermistir.

157

12,5

10

yok var

Rekiirrens/metastaz

Sekil 2 Histolojik skorla rekiirrens/metastaz arasindaki iliski
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10 7

yok var

Rekiirrens/metastaz

Sekil 3 Yeni histolojik skorla rekiirrens/metastaz arasindaki iligki
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Immiinhistokimyasal olarak Ki67 ekspresyon kaybi, 6 ay ve iizerinde takibi olan 60 olguda
rekiirrens ve/veya metastaz saptanan hastalarin 38’inde (38/42) degerlendirildi. Vakalar Ki67
indeksine gore <%]1 8 vaka, %1-9 aras1 17 vaka ve %10 ve iizeri 13 vaka seklinde li¢ gruba
ayrildi (Resim 3). Ki-67 ile rekiirrens ve/veya metastaz arasindaki iliski degerlendirildiginde
istatistiksel olarak kademeli olarak artis gosteren bir iliski saptandi (p<0,05). Ki-67
proliferasyon indeksi 6nemli bir bagimsiz prognostik parametre olarak bulunmustur (Tablo 6).

Rekiirrens/Metastaz
yok var Toplam
11 8 19
0,
<%l (%57,9) | (%42,1) | (%100)
_ 12 14 26
041 -
ki67 | %1-9 (%46,2) | (%53,8) | (%100)
. 8 8
. ;
%10 ve lizeri 0 (%100) | (%100)
Toplam 2 . o
p (%43,4) | (%56,6) | (%100)

Tablo 6 Ki-67 ile rekiirrens/metastaz arasindaki iliski

Immiinhistokimyasal ¢alismada Fhit ekspresyonu toplam 80 vakada degerlendirilmis olup,
bunlardan 22’sinde (%27,5) (Resim 2b) ekspresyon kaybi izlenmistir. Seksen iki vakada
degerlendirilen Wwox ekspresyon kaybi vakalarin 18’inde (%22)(Resim 2d) izlenmistir. Bu
proteinler bu tiimorlerde ilk kez degerlendirildigi i¢in ayr1 bir cut of degeri saptanmaya
calisilmistir. Fakat istatistiksel olarak degerlendirildiginde meme tiimorlerinde saptanan
degerlerden farkli bir kesim degeri bulunamamistir. Bu nedenle literatiirde daha 6nce meme
tlimorleri i¢in tanimlanmis olan kesim degerleri (12 ve 15) dikkate alinmistir [76]. Boylelikle
GIST icin bu proteinlerin kayip oran1 yaklasik %20 olarak tespit edilmistir. Fhit ekspresyon
kayb1 olan olgularda wwox ekspresyon kaybi da mevcuttu. Her iki proteinin ekspresyon
kayiplarinin korele olmast da immiinhistokimyasal degerlendirmenin saglikli yapildigini
gostermistir. Fhit protein ve wwox protein ekspresyon kaybi ile pleomorfizm, nekroz,
mukozal invazyon, mitoz ve metastaz arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iligki
saptanmamistir (p>0.05). Ancak seliilaritesi ve mitozu yiiksek olan tiimdrlerde thit ve wwox
protein ekspresyon kaybi daha belirgin bulunmustur (p=0.04).
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Resim 1Histomorfolojik bulgular
Belirgin pleomorfizm gosteren bir olgumuz. (HUTF-B-14635-04) (H&E)

a-

Mitoz sayis1 >5/10 BBA saptanan olgumuz (HUTF-B-15283-00) (H&E)
Organoid bilyiime paterni gdsteren bir olgumuz. (HUTF-B-14635-04) (H&E)
Seliilaritesi ¢ok olarak degerlendirilen bir olgumuz. (HUTF-B-6563-02) (H&E)
Endoskopik biyopsi ile tan1 konulmus bir olgumuz (HUTF-B-15558-07) (H&E)

Neoadjuvan tedavi almis bir olgumuzdaki regresif degisiklikler (HUTF-B-6890-
08) (H&E)
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Resim 2FHIT ve WWOX ekspresyonu

FHIT i¢in kaybin olmadig (skor 15) olgumuz (HUTF-B-6563-02)

QD
1

o
T

FHIT igin kaybin oldugu olgumuz (skor 4)(HUTF-B-12313-05)
c- Wwox i¢in kaybin olmadigi olgumuz (skor 15) )(HUTF-B-15733-04)

d- Wwox i¢in kaybin gozlendigi olgumuz (skor 5) (HUTF-B-14635-04)
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Resim 3Ki-67 isaretlenme indeksi %10’nun tizerinde olan olgumuz
(HUTF-B-15558-07)
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Resim 4ince barsak yerlesimli bir olgumuzdan makroskopik gériiniim
(HUTF-B-21438-08)

Resim 5ince barsak duvarinda perforasyonu olan bir olgumuzdan makroskopik goriiniim
(HUTF-B-10207-08)

TARTISMA
GIST’ler primer olarak gastrointestinal sistem, mezenter, omentum ve retroperiton kokenli
igsi ve/veya epiteloid hiicrelerden olusan heterojen bir neoplazi grubudur. Histomorfolojik
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ozellikleri ve klinik seyirleri kendi i¢inde farkliliklar gdsterebilen bu neoplazmlarin ortak
immiinhistokimyasal 6zelliklere ve sitogenetik anormaliklere sahip olduklar1 bilinmektedir [1-
3]. Elektronmikroskopik ve immiinhistokimyasal bulgular bu neoplazmlarin degisen oranlarda
diiz kas ya da noronal diferansiyasyon gosterebileceklerini ortaya koymaktadir.
Ultrastriiktiirel ve immiinhistokimyasal olarak intestisyel Cajal hiicresi ile benzer 6zellikler
tasimalar1 nedeniyle bu hiicreden kdken alabilecekleri belirtilmektedir. Ancak primer olarak
mezenter, omentum ve retroperiton yerlesimli olgularin mevcudiyeti nedeniyle ICH’in de
koken aldig1 daha primitif multipotent bir mezenkimal hiicrenin varligida akilda tutulmalidir
[6, 14, 85]. Genellikle ileri yas grubunun etkilendigi ve her iki cinsiyetide benzer sekilde
etkileyen stromal neoplazilerin NF1, Carney triadi gibi bazi sendromlarla birlikteligi,
konjenital ve ailesel olgularin varligi bilinmektedir (1-9).Giiniimiizde GIST’lere yonelik
tedavi yOnetimi ve prognozu tahmin etmek icin ¢esitli molekiiler siniflamalar da
yapilmaktadir [86].

Gastrointestinal stromal tiimdrler netlesmemis histogenetik ve diferansiyasyon ozellikleri ve
tahmin edilmesi zor klinik seyirleri nedeniyle son yillarda iizerinde en ¢ok c¢alisilan
konulardan birini olusturmaktadir. Gastrointestinal traktin mezenkimal tiimdrlerinden olan bu
Ozel timoriin c-kit reseptdr tirozin kinazinin inhibisyonunu hedefleyen ilag tedavisinde
(imatinib) prototip oldugu belirtilmektedir. Bu nedenle 2001 yilinda yapilan bir konsensus
toplantisinda patologlarin standart tani kriterleri kullanmalar1 gerekliligi vurgulanmustir [1-2,
10].Bu toplant1 sonucunda histomorfolojik ve klinik 6zellikleri ile 6zel bir mezenkimal timor
grubu olan bu tiimorlerin ¢ogunlukla immiinhistokimyasal olarak CD117 (c-kit
protein)pozitifligine sahip olduklarim1 ve “gastrointestinal stromal timor” taniminin
kullanilmasimi onermislerdir ve c-kit pozitifliginin primer tanisal belirleyici oldugunu o6ne
siirmiislerdir. 4. Kromozomun uzun kolunda yer alan c-kit geninin {iriinii olan KIT proteini,
intrensek tirozin kinaz aktivitesi tasiyan bir hiicre membran reseptoriidiir. Fonksiyonlar ile
embriyolojik gelisim ve erigkin yasamda Onemli role sahiptir ve bir ¢ok hiicrede (mast
hiicresi, melanosit, ICH, meme, tiikriik bezi vs) eksprese edilmektedir.

Calismamizda 102 stromal tiimor olgusunun morfolojik 6zellikleri immiinhistokimyasal
olarak fhit, wwox protein ekspresyonlari ve Ki-67 proliferasyon indeksleri incelenmistir. 44°i
kadm, 58’i erkek hastadan olusan calisma grubumuzda bir konjenital GIST olgusu disinda
hastalarin tan1 yas1 orta ileri olup ortalama yas 53.8’dir. Bu demografik veriler diger seriler ile
benzerlik gostermektedir. Serimizdeki lokalizasyona gore olgular en sik literatiirde de
belirtildigi gibi mide (n=38), ince barsak (n=36), kolon (n=15), mezenter (n=11) olarak
siralanmustir [1, 61, 79]. Literatiirde nadir de olsa bulunan 6zefagus, safra kesesi, ve pankreas
yerlesimli olgular bizim serimizde yer almamaktadir [12, 87-88]. Olgularin lokalizasyona
gore dagilimi tablo 4 ve 5’de verilmistir.

Gastrointestinal stromal tiimor tanist konulan bir olguda cevaplanmasi gereken en dnemli soru
nasil bir klinik davranis sergileyecegidir. Arastirmacilar bu neoplazmlarin tlimiiniin malignite
potansiyeline sahip olduklar1 ve malign potansiyeli 6n gormede patologun 6nemli bir rolii
oldugu vurgulanmistir [1, 2]. Sadece morfolojik verilerle biyolojik davranisin belirlenmesi
bazen olduk¢a zor olmaktadir. Literatiirde bu yonde yapilmis c¢alismalar oldukca fazladir.
Prognozun belirlenmesi i¢in tizerinde durulmasi gereken en onemli 6zellikler; tiimoriin ¢ap1
ve mitoz sayisidir. Ancak bu parametrelerinde tiimoriin lokalizasyonuna goére yorumlanmasi
onemlidir. Arastirmacilarin 6nerdigi farkli degerler olsada genel olarak agresif klinik seyir
icin belirtilen kriterler tiimor capinin 5 cm ve mitoz sayisinin 5/10BBA’nin iizerinde
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olmasidir [9]. GIST’in klinik davramisini 6ngdérmek icin makroskopik ve mikroskopik
bulgular iyi degerlendirilmelidir. Timor ¢api, mitotik indeks, hasta yasi ve timor
lokalizasyonu tiimoriin  klinik davranisini  tahmin etmekte kullanilabilecek en iyi
parametrelerdir [1]. Baz1 otdrlere gore tiimor ¢apr ve mitotik indeks uzun dénem davranisi
tahmin etmek i¢in yeterli degildir[89].

GIST’in anatomik yerlesimlerinin prognozla ilgisi oldugunu gosteren bazi ¢alismalar
mevcuttur [11, 89-92]. Buna gore aym biiyiikliikteki gastrik ve ince barsak GIST’leri
karsilastirildiginda gastrik GIST lerin daha iyi prognozlu oldugu 6ne siiriilmiistiir. Ozellikle
timor cap1 5 cm in lizerinde olan ve diisiik mitotik indeksi olanlarda bu daha belirgindir.
Ancak yakin zamanda yapilan 1765 GIST vakasindan olusan genis ¢apli bir arastirmada bu
bulgu desteklenmemistir [7]. Bizim ¢alismamizda ise olgular mide, ince barsak, kolon ve
mezenter olarak ayrildiginda mide lokalizasyonlu tiimoérler %23.8 oraninda metastaz yaparken
bu oran ince barsak, kolon ve mezenter i¢in sirasiyla %66.7, %100 ve %85.7 olarak
bulunmustur. 6 ay ve tizerinde takibi olan bu 60 olgu mide-ince barsak ve kolon-mezenter
olarak iki gruba ayrildiginda metastaz oranlari sirastyla %46 ve %92 olarak bulunmustur. Ki-
67 indeksi ile lokalizasyon arasinda anlamli bir iliski saptanmamistir (p=0,07, Ki-kare).
Literatiirde daha genis kapsamli yapilan c¢alismalarda ise bu bulgumuz desteklenmemistir.
Bizim calismamizda olgularin histolojik skorlari ile lokalizasyon arasinda anlamli bir iliski
bulunmamustir. Serimizde mevcut olmayan 6zefagial tiimorlerin ise en iyi prognoza sahip
olduklar1 disiiniilmektedir. Serimizde bu lokalizasyon saptanmadigindan bu durumla ilgili
yorum yapilamamistir. Ancak o6zefagial tiimorler klinik olarak daha erken semptom verip
daha kii¢iik ¢aplarda tespit ediliyor olabileceginden benign klinik gidis saptaniyor olabilir.

Hiicresel yogunlugun (seliilarite), biyolojik davranisi belirlemedeki roliine iliskin literatiirde
celiskili sonuglar vardir. Ince barsak tiimérlerinde olumsuz parametre olarak goriilen seliilarite
ile ilgili olarak kolon tiimorlerinde benzer iliski gosterilememistir [91, 93-95]. Seliilarite
degerlendirmesi subjektif ve Orneklemeye bagli oldugundan bu parametre genis kabul
gormemistir. Bizim c¢alismamizda da seliilarite anlamli bir prognostik parametre olarak
bulunmamistir.  Dolayisiyla artmis hiicresel yogunlugun prognozun belirlenmesinde
kullaniminin siirl olmasi gerektigini diistinmekteyiz.

GIST’de %]1-2 oraninda saptanan pleomorfizm leiomyosarkom ve diger malign mezenkimal
timorlerde daha belirgindir. Klinik seyri belirlemedeki 6nemine dair literatiirde celiskili
sonuglar vardir [96]. Bizim c¢alismamizda pleomorfizm ile rekiirrens/metastaz arasinda
istatistiksel olarak anlamli iliski saptanmamistir (p>0.05).

Diffiiz infiltrasyonla karakterize mukozal invazyon kotlii prognostik parametre olarak
degerlendirilmekte olup [94] bizim vakalarimizda mukozal invazyonla rekiirrens/metastaz
arasindaki iligki istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p<0.05) .

Tiimor boyutu tek basina benign ve malign timor ayiriminda kullanilmamalidir. Cap1 > 7 cm
olan tlimdrler daha kiigiik tiimorlere gore daha cok metastaz yaparlar. Ancak %35 vakada <7
cm olup kotii seyreden vakalarda vardir. Ayrica > 7 cm olup 1yi klinik seyir gosteren olgular
da mevcuttur. >10 cm ¢apta olan biitiin tiimorler metastaz yaparlar. Ancak ince barsak i¢in cut
off degeri 5 cm olmalidir. Daha biiyiik tiimorler genellikle kotii prognoza sahiptir. Clinkii
cerrahi olarak daha zor ¢ikarilirlar ya da genellikle cevre dokuya invaze olurlar. Bizim
calisgmamizda tiimor ¢apinin metastazla olan iligkisi istatistiksel olarak anlamlilik sinirina
yakind1 (p=0,069).
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Mitotik aktivite lokalizasyona bagli olarak degisebilmektedir. Ayrica mitoz sayisi timor
icinde degiskenlik gosterebilir. Bu nedenle mitoz sayist bulunan en yiliksek alana gore
hesaplanmalidir. Genellikle en seliiler alanlarda mitotik aktivite daha yiliksektir. Bizim
calisgmamizda 53 vakada (%52) 10BBA’da 5 ve lizerinde mitoz sayisi saptanmistir (Resim1b).
Mitoz sayist ile rekiirrens/metastaz arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski bulunmustur
(Ki-kare p<0.001). Ki-67 proliferasyon indeksi ile mitoz arasinda beklenildigi tizere pozitif
bir iliski mevcuttu (Spearman’s rho p=0.000).

Nekroz varligi mezenkimal tiimorlerde genellikle malignite bulgusu olarak kabul
edilmektedir. GIST’lerde de metastaz ya da rekiirrens ile istatistiksel olarak anlamli iliski
mevcuttur. Bu nedenle koagililasyon nekrozu 6nemli bir prognostik parametre olarak
degerlendirilmistir. Bizim c¢alismamizda koagiilasyon nekrozu 57 (%55,9) olguda
saptanmistir. Istatistiksel olarak rekiirrens ve metastaz ile anlamli bir iliski bulunmustur
(p<0.001). Nekroz ile Ki-67 indeksi arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski saptanmistir
(p=0,01).

Hiicre tipi ve gelisim paterni istatistiksel olarak anlamli prognostik parametre olarak
bulunmamis olup bu morfolojik 6zelliklerin prognoz tayininde mindr éneme sahip oldugunu
diisiinmekteyiz.

Yapilan baz1 ¢alismalarda gastrointestinal stromal tiimoérlerin herhangi bir nedenle endoskopi
ve laparotomilerde tesadiifen rastlanabildigi gdzlenmistir [9]. GIST> e eslik eden
adrenokortikal adenomu olan bir vaka da literatiirde rapor edilmistir [97]. Ayrica yapilan bazi
calismalarda 486 GIST vakasinda 518 tiimor saptanmistir. GIST’e %4,5 ile %33 arasinda
diger tiimorlerin eslik ettigi goriilmiistir ve mide lokalizasyonlu GIST’lerde diger
neoplazmlarin goriilme siklig1 daha fazla oldugu bildirilmektedir. En sik eslik eden kanserler
siklik sirasina gore gastrointestinal kanserler, lenfoma, l6semi, prostat, meme, bdbrek,
akciger, kadin genital ve karsinoid tiimdrlerdir. Ayrica malign melanom, kemik sarkomlar1 ve
seminomda gorilmiistir [98]. Bizim g¢alismamizda olgularin besinde ikinci bir neoplazi
saptanmistt. Bunlar paratiroid adenomu, menenjiom, adrenal adenom, hipofiz adenomu ve
meme tiimori idi. Bu vakalarin 4’4 mide lokalizasyonlu, paratiroid adenoma mevcut olan bir
vaka ise ince barsak lokalizasyonlu idi.

Giiniimiize dek GIST malignite potansiyelini belirlemek igin birgok parametre iizerinde
durulmustur. Morfolojik 6zellikler goz onilinde tutuldugunda tiimér ¢apt ve mitoz en 6nemli
prediktif parametre olarak kabul edilmektedir. Ancak 2 cm’nin altinda olan ve diisiik mitoz
orani gosteren tiimdrlerde metastaz yapabilmektedir. Bu nedenle bu parametrelerin bir kesin
mi yoksa relatif risk faktorii olup olmadigi tam net degildir. Tiimdr ¢ap1, mitoz oran1 ve tiimor
nekrozu malign davranisla yakindan iligkilidir [1]. Biitiin bu bilgiler 15181inda ve bahsettigimiz
tiim bu morfolojik parametreleri gbz Oniine alan bir skorlama semas1 olusturduk (Tablo 3)
Histolojik skorlama ile metastaz/rekiirrens arasindaki iliski degerlendirildiginde ise rekiirrensi
ongdrmede 7 ve lizeri kesim degerinin anlamli oldugu goriildii (p<0.001) Histolojik skorlar1 7
ve lizerinde olan bireylerin metastaz oranin1 6ngérmede sensitivite %70, spesifite ise %84
olarak bulunmustur. Histolojik skorlamanin pozitif prediktif degeri %85,7 iken negatif
prediktif degeri %68,8 olarak degerlendirilmistir. Yani 6n planda metastaz olup olmayacagini
belirlemeyi  kolaylastirmaktadir.  Histolojik  skorlama  parametreleri  igerisinden
degerlendirmesi daha subjektif olan hiicresel pleomorfizm ve organoid biiylime paterni
cikarilip yeni skorlama yapilmistir. Ancak yeni skorlama ile de benzer sonuglar alinmistir
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(Sekil 3). Her iki degerlendirmenin birbirine iistiinliigli bulunamamais her iki degerlendirme de
benzer etkinlikte sonu¢ vermistir. Bu nedenle bu iki skorlama sisteminin kullanilmasinin
pratik ve uygulanabilir olacagin1 diistinmekteyiz. Bu ihtiya¢ daha once viral hepatitler igin
ortaya c¢ikmistir [99]. Ciinkii hangi hastanin nasil seyredecegi niimerik bir kiyaslama
olmaksizin klinikte ¢ok zor olmaktadir. Klinik uygulamada GiST’lerde de benzer ihtiyac
nedeniyle bu histolojik skorlama sisteminin hastalarin  tedavi ve prognozlarinin
degerlendirilmesinde verimliligi artiracagim1 Ongormekteyiz. Literatiirde histomorfolojik
parametrelerin prognostik 6nemine yonelik ¢eligkili sonuglar mevcuttur. Bu nedenle
giinimiizde molekiiler c¢alismalar 6nem kazanmig ve hatta bu tiimorlerin molekiiler
siniflamalar1 yapilmaya calisilmistir. Biz bu ¢aligmamizda morfolojik degerlendirmeyi esas
alarak yaptigimiz skorlama sistemi ile istatistiksel olarak anlamli sonuglar elde ettik.
Olusturdugumuz skorlama sistemi ile metastatik potansiyeli 6ngérmede basarili olduk. Bu
skorlama semasindan bazi subjektif kriterlerin ¢ikarilip tekrar degerlendirme yapildiginda
yine anlamli sonuglar elde ettik. Buda bize bu skorlama sisteminin saglamliligin1 géstermistir.
Risk degerlendirmesinin en somut avantaji ¢cok sayida hastanin tasidiklari risk acisindan
birbiri ile kiyaslanmasini1 kolaylastirmaktir. Bu konuda bundan sonra yapilacak ¢alismalarda
daha fazla bilgi birikecegine ve daha kullanisli hale gelecegine inanmaktayiz. Literatiirde bu
sekilde skorlama sistemi ile degerlendirilen neoplazmlar mevcut degildir. Daha cok klinikte
hasta performansimi degerlendirmeye yonelik skorlamalar bulunmaktadir. GIST gibi malign
potansiyeli net degerlendirilemeyen bu tiir neoplazmlarda skorlama sistemleri faydal
olabilecegini diisiinmekteyiz.

Ki-67 antijeni hiicre proliferasyonu ile iliskili insan niikleer antijenidir. Antijenin adi
Almanyanin Kiel sehrinden ve hiicre plate numarasindan gelmektedir. Ki-67 antikorlari
prolifere olan hiicrelerde eksprese olup duragan hiicrelerde (Go) bulunmaz Ki-67 niikleer
antijeni malign ya da benign hiicrelerdeki proliferasyonun G1, S, G2 ve mitoz asamalarinda
eksprese olur. Ki-67 proliferasyon indeksi, timor grade’nin saptanmasi ve prognozun
belirlenmesinde yardimcidir [100]. Literatiirde bahsedildigi gibi Ki-67 proliferasyon
indeksinin %10’un {izerinde olmas1 kotli prognostik belirtectir ancak bazi calismalarda bu
bulgu desteklenmemis [101-102] olmakla birlikte diger bazi ¢aligmalarda benign ve malign
grup arasinda Ki-67 isaretleme indeksinin %10’un ilizerinde olmasi istatistiksel olarak anlaml
bulunmustur. Diger bir ¢ok malign neoplazmda da (akciger, mide, kolorektal ve meme
tiimdrleri) Ki-67 indeksi prognozla yakindan koreledir [103]. Bizim ¢aligmamizda ise 6 ay ve
lizerinde takibi olan 60 olguda Ki-67 ile rekiirrens ve/veya metastaz arasindaki iligki
degerlendirildiginde istatistiksel olarak anlamli bir iligki saptanmistir(p<0,05) ve
proliferasyon indeksi kademeli olarak arttikca metastaz potansiyeli artmaktadir. Ki-67
proliferasyon indeksi 6nemli bir bagimsiz prognostik parametre olarak bulunmustur (Tablo 6).
Klinik pratikte Ki-67 proliferasyon indeksinin de kullanilmasinin degerli oldugunu
diistinmekteyiz.

Cok basamaklt kanser gelisimi silirecinde frajil bolgeler ve bunlarla iligkili genler
karsinogeneze neden olmaktadir [71-73]. FRA3B ve FRA16D, en sik eksprese edilen frajil
bolge lokuslaridir [74-75]. Frajil histidin triad (FHIT) ve WW domain-containing
oxidorediiktaz (WWOX) sirastyla FRA3B ve FRA16D bdlgelerinde yer alan tiimdr siipresor
genlerdir [71, 73]. Yakin zamanda yapilan ¢aligsmalar, sindirim kanalin1 da igeren tiimorlerde
frajil bolge iliskili genlerin 6nemli rolii oldugunu gostermektedir [56]. Fhit ekspresyon kaybi
invaziv tiimorlerde kotii prognostik faktorler ile iliskili bulunmustur [76]. Onceki ¢alismalarda
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kiigiik hiicreli dis1 akciger kanserlerinde uzun siire sigara kullanim hikayesi olanlarda brons
epitelinde 3pl14.2 alel kaybi siklikla gozlenmistir. Sigara igenlerde Fhit bdlgesindeki
molekiiler alterasyonlar sigaranin indiikledigi karsinogenezde erken hedeftir [77]. Literatiirde
Fhit protein ekspresyon kaybi1 ya da belirgin azalmanin olmasinin prognostik degeri ile ilgili
celigkili sonuglar vardir. Bazi ¢aligmalarda thit ekspresyon kayb1 olanlarda, olmayanlara gore
daha kotii prognoz saptanmisken bazi ¢aligmalarda ikisi arasinda fark anlamli bulunmamastir.
Akcigerin skuamoz hiicreli karsinomu (SCC) ve adenokarsinomunda thit ekspresyon kaybi
daha diisiik sagkalim siireleri ile iliskili olarak bulunmustur [77]. Kiigiik hiicreli dis1 akciger
kanserlerinden 6zellikle SCC gelisiminde Fhit proteini 6nemli bir rol oynamaktadir. Fhit
kaybmin tiimor hiicrelerinde yiiksek proliferasyon ve diisiik apopitotik indeks ile korele
oldugu ve bagimsiz bir koti prognostik parametre oldugu gosterilmistir [78] . Mide
kanserlerinde fhit protein ekspresyonu invazyon derinligi, lenfatik invazyon, lenf nodu
metastazi, karaciger metastaz1 ve evreleme ile negatif bir iliskisi oldugu gdsterilmistir.
Intestinal tip mide kanserlerinde diffiiz tipe gore Fhit daha yiiksek oranda eksprese
edilmektedir. Fhit ekspresyonu mide kanserlerinde p53 ekspresyonu ile pozitif iligkilidir. Fhit
ekspresyonunun down regiilasyonu hiicrelerde apopitoz ve proliferasyon arasindaki dengeyi
bozarak gastrik karsinogeneze yol agmaktadir [79] . Fhit ve wwox ekspresyonu prekanser6z
serviks lezyonlar1 ve invaziv serviks kanserinde arastirilmis olup kanser hiicre dizilerinde bu
iki gendeki protein ekpresyonu azalmis yada kayip olarak bulunmustur ve thit ve wwox
ekspresyonundaki degisiklikler bu neoplazinin progresyonunda kritik dneme sahip oldugu
vurgulanmugtir [80]. Fhit ekspresyon kaybi HSIL un invaziv karsinoma progresyon gostergesi
olarak kullanilabilecek bir marker oldugu gosterilmistir [81]. Oral kavite skuamoz hiicreli
kanserlerde Fhit ekspresyon kaybi koti prognozla iliskilidir [82]. Dediferansiye
kondrosarkomda Fhit ekspresyon degisikliklerinin yiiksek dereceli anaplastik sarkom
donligiimiinden sorumlu olabilecegi gosterilmistir [83]. Memenin malign filloides
timorlerinde ise yapilan analizlerde Fhit gen ekspresyon kaybi gosterilememistir [84].
Gastrointestinal stromal tiimorlerde ilk kez denemis oldugumuz thit protein ekspresyon kaybi
saptanan olgularda ise rekiirrens ya da metastaz ile istatistiksel olarak anlamli iliski mevcut
degildir. Ancak inceledigimiz morfolojik parametrelerden mitoz ve seliilarite ile fhit
ekspresyon kaybi arasinda anlamli bir iliski bulunmustur. GIST i¢in fhit ve wwox protein
ekspresyonunu degerlendirmek i¢in ayr1 bir cut off degeri mevcut olup olmadigini arastirdik
ancak anlamli bir cut off degeri bulunamamistir. Bu proteinler mezenkimal tiimorlerde ¢ok
fazla arastirilmamistir. GIST’de metastaz ve rekiirens orani ile iliski saptamadik ancak bunun
daha saglikli degerlendirilmesi i¢in daha genis seriler ile yapilacak ¢alismalara ihtiyag
oldugunu diisiinmekteyiz.

SONUCLAR
1- GIST’in klinik davranisin1 belirlemede  makroskopik, mikroskopik ve miimkiinse
immiinhistokimyasal ve molekiiler 6zellikler iyi degerlendirilmelidir. Bunun yaninda iyi
yapilacak olan histomorfolojik degerlendirme ile de klinik gidis tahmin edilebilir.

2- Prognozu belirleyen en dnemli faktdr tiimoriin evresidir.

3-Timor capi, mitoz orani, hasta yasi ve timor lokalizasyonu bilinen en iyi prognostik
parametrelerdir. Birka¢g kotli prognostik parametre hep birlikte goriildiigiinden bunlar
arasindan agresif seyir agisindan en degerli prediktif parametreye karar verilememistir.
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4- Olgularimizin literatiirle uyumlu olarak %37,3 {i mide, %35,3 ince barsak, %14,7’si kolon,
%10,8’1 mezenter ve omentum yerlesimli oldugu saptanmastir.

5- Tuimor lokalizasyonu mide-ince barsak ve kolon-mezenter olarak iki gruba ayrildiginda
metastaz oranlari sirasiyla %46 ve %92 olarak bulunmustur.

6- Histomorfolojik olarak hiicre tipi, tiimoriin gelisim paterni, seliilarite ve plemorfizm
istatistiksel olarak anlamli prognostik parametre olarak saptanmamigstir (p>0.05).

7- Histomorfolojik parametreler kullanarak bir skorlama semast olusturulmustur. Bu semaya
gore histolojik skorlarin, 6 ay ve lizerinde takibi olan 60 olguda, rekiirrens olan ve olmayan
bireyler arasinda farkli seyrettigi goriilmistiir (Sekil 2).

8- Bu histolojik skorlamada rekiirrensi 6ngoérmede 7 ve lizeri kesim degerinin anlamli oldugu
goriilmistlir (p<0.001). Histolojik skorlar1 7 ve iizerinde olan bireylerin metastaz oranini
ongormede sensitivite %70, spesifite ise %84 olarak bulunmustur. Histolojik skorlamanin
pozitif prediktif degeri %85,7 iken negatif prediktif degeri %68,8 olarak degerlendirilmistir.

9- Kullandigimiz histomorfolojik skorlama sistemi ile olgularin prognoz tayini sayisal olarak
daha saglikli yapilabilir. Bu semanin giincel kullanimi i¢in daha ileri ve genis caph
aragtirmalar gerekmektedir.

10- GiST‘e baz1 baska neoplazmlar da eslik edebilmektedir. Bizim serimizde olgularin
besinde ikinci bir neoplazi saptanmistir. Bunlar; paratiroid adenomu, menenjiom,
adrenokortikal adenom, hipofiz adenomu ve meme tliimoriidiir. Bu vakalarin 4’4 mide
lokalizasyonlu olup paratiroid adenomu mevcut olan bir vakanin ise ince barsak
lokalizasyonlu oldugu tespit edilmistir. Ozellikle mide lokalizasyonlu hastalarin genis ve
sistematik olarak incelenmesi gerekmektedir.

11- Immiinhistokimyasal olarak tiimdrlerin %27,5‘inde fhit protein, %22’sinde degisen
derecelerde wwox ekspresyon kaybi saptanmistir. Fakat bu kayip olumsuz prognostik
parametre olarak anlamli bulunmamugtir.

12- Ki-67 proliferasyon indeksinin kademeli olarak artigt malign potansiyelin de artisi ile
koreledir. Ozellikle proliferasyon indeksinin %10’nun iizerine ¢tkmast halinde metastaz orani
%100 olarak tespit edilmistir.
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S-32 - ENDOSKOPIK BALON DIiLATASYON TEDAVISININ
KULLANILDIGI NADIR BiR SENDROM

Ebubekir GUNDES:

1S.B.U. GAZI YASARGIL EGITIM VE ARASTIMA HASTANESI GASTROENTEROLOIJI
CERRAHISI,
Amag

Bu calismanin temel amaci, giincel literatlirdeki olgularin yani sira klinigimizde tedavi ve

takip edilen 10 Plummer-Vinson Sendrom (PVS) olgusunu sunmaktir.
Yontem

Gastroenteroloji Cerrahi Kliniginde prospektif kayitlar1 olan Plummer-Vinson sendromlu 10
olgu incelendi.

Klinigimize yutma gii¢liigii ile basgvuran yetiskin (> 18 yas), baryumlu pasaj grafisi ya da tist
gastrointestinal sistem endoskopisinde 6zofagus proksimalinde web saptanan ve demir
eksikligi anemisi olan hastalar Plummer Vinson Sendromu olarak kabul edildi. Bu kriterleri
tastyan ancak farenks veya 6zofagus yaralanmasi, cerrahisi veya radyoterapi Oykiisii olan

hastalar ¢alisma dis1 birakildi.
Bulgular

Hastalarin 7’si (% 70) kadin, 3’4 (% 30) erkek olup yas ortalamalar1 47 £ 18 yil idi.
Hastalarin tamaminda disfaji semptomu mevcuttu. Olgularin 6’sinda (% 60) grade 1, 3’{inde
(% 30) grade 2 ve 1’inde de (% 10) grade 3 disfaji mevcuttu. Disfaji sikayet siireleri
ortalama 74.1 £+ 81.2 (9-240) ay idi. Hastalarin 9’unda (% 90) kilo kayb1 mevcuttu.

Tiim hastalara endoskopi Oncesi baryumlu o6zofagus pasaj grafi cekildi ve proksimal
Ozefagusta web ile uyumlu goriiniim izlendi (Sekil 1). Bu hastalara yapilan 6zofagoskopide
tim hastalarda servikal Ozofagusta web saptandi. Tim hastalara sedoanaljezi altinda
endoskopik balon dilatasyonu yapildi. Islem sonrasi hastalarda komplikasyon goriilmedi
(Sekil 2). Islem sonrasi tiim hastalara oral demir tedavisi baslandi. Tiim hastalarda disfaji

sikayetlerinin ortadan kayboldugu gozlendi.

Oral demir tedavisi Oncesi ve sonrasinda hastalarin laboratuvar degerleri arasinda istatistiksel

olarak anlamli fark vard1 (p <0.05).
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Ortalama takip stiresi 29.6 = 24.4 ay (6-84 ay) olup bu siirecte ii¢ hastada niiks gozlendi. Bu
hastalara tekrar balon dilatasyonu yapildi. Bir hastada takip endoskopinin doérdiincii yilinda
0zofagusun alt ucunda skuamoz hiicreli karsinom (SCC) saptandi. Klinik olarak radyolojik
degerlendirmeyi takiben hasta T3N + idi. Neoadjuvan kemoradyoterapiden sonra hastaya
Ivor-Lewis 6zofagektomi yapildi. Ameliyat sonras1 12 aylik takipte hastada niiks veya uzak

organ metastazi saptanmadi.
Sonug¢

PVS nadiren goriilen bir klinik durumdur, ¢ogu bilgi vaka raporlartyla sinirlidir. Orta yash
kadinlarda sik goriiliir. Endoskopik balon dilatasyonu ile oral demir replasmani giivenli, basit
ve etkili bir tedavi yontemidir. PVS prekanserdz bir durum olarak kabul edildiginden, tedavi

sonras1 endoskopik takip gereklidir.

Sekil 1
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Sekil 2
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S-33 - POLIKISTIK OVER SENDROMLU HASTALARIN NT-
PROBRAIN NATRIURETIK PEPTID DUZEY VE DOKU DOPPLER
EKOKARDIYOGRAFI iLE DEGERLENDIRILMESI

MEHMET EMIN AYHAN:;, SENAY ARIKAN DURMAZ:

ERZURUM BOLGE EGIiTiM VE ARASTIRMA HASTANESI iC HASTALIKLARI

OZET
Polikistik over sendromlu hastalarin NT-proBrain natiriiretik peptid diizeyi ve doku

doppler ekokardiyografi ile degerlendirilmesi

Giris ve amac:

PKOS'lu kadinlarda ekokardiyografi ve doku doppler ekokardiyografi ile sol ventrikiil
sistolik ve diyastolik foksiyonlarinin degerlendirilmesi ileN terminal-probrain natritiretik

peptid (NT-proBNP) diizeyleri arasindaki iliskisinin belirlenmesi amaglanmuistir.
Olgular ve yontem:

Calismaya 32 polikistik over sendromlu (PKOS) hasta (yas ortalamasi:23.44+4.6y1l,
viicut kitle indeksi (VKI):23.8 + 4.8kg/m?) ile yas ve VKI's1 benzer 30 saglikli bayan
(yas:22.9£3.8 yil, VKI:22.1£2.8 kg/m?) alindi. Antropometrik Ol¢limler, NT-proBNP,
HOMA-IR indeksi, bobrek ve karaciger fonksiyon testleri, serum lipid ve kolesterol
diizeyleri, hormon diizeyleri 6l¢iildii. Ekokardiyografi ile sol ventrikiil sistolik ve diyastolik
fonksiyonlari, doku doppler ekokardiyografi ile interventrikiiler septum degerlendirildi.
Statistical Package for the Social Sciences (SPSS) 17 programi ile veriler degerlendirildi.
Student t testi, pearson korelesyon testi ve multipl regresyon analizi testleri ile verilerin
degerlendirilmesinde kullanildi. PKOS ve kontrol grubunda p degeri <0.05 olan sonuclar

istatiksel olarak anlamli degerlendirildi.

Bulgular:

PKOS'lu grubun NT-proBNP (p=0.04), total testosteron (p=0.005), kolesterol (p=0.02)
ve trigliserid diizeyleri (p=0.006) kontrol grubundan yiiksekti. PKOS'lu grubun
ekokardiyografi ile degerlendirmesinde interventrikiiler septum kalinlig1 (IVSK) (p=0.016) ve

aort kokii (AK) (p=0.044) kalinlig1 kontrol grubuna gore yiiksek bulundu. Ayrica PKOS'lu
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grupta sol ventrikiil mitral kapak E dalga degeri (p=0.039) kontrol grubuna gore kisalmis, sol
ventrikiil deselerasyon zamani (p=0.035) kontrol grubuna gore uzamis olarak bulundu. PKOS'
lu grubun interventrikiiler septumunun doku doppler ekokardiyografi ile incelenmesinde Em
dalgasmin (p=0.004) kontrol grubuna gore kisalmis oldugu saptandi. PKOS' lu bayanlarda
multipl regresyon analizi yapildiginda NT-proBNP diizeylerinin VKI, sistolik ve diyastolik
tansiyon ve total testosteron diizeylerinden bagimsiz olarak yiiksek oldugu bulundu. NT-
proBNP diizeylerinin yas (r=0.364, p=0.002), IVSK 6l¢iim diizeyleri (r=0.299, p=0.02), aort
kokii ol¢iim diizeyleri (r=0.272, p=0.025) ile pozitif korelasyonu bulundu.

Sonuclar:

BulgularimizserumNT-proBNP diizeylerinin PKOS’lu gen¢ bayanlarda subklinik
kardiyak diyastolik disfonksiyonun erken bir belirteci olarak biyokimyasal kardiyak bir
parametre olarak kullanilabilecegini gostermektedir. PKOS’lu bayanlarin erken donemde
konvansiyonel ekokardiyografi ve pulced wave doku doppler ekokardiyografi ile kardiyak
incelenmesinin yapilmasi, sol ventrikiil erken diyastolik disfonksiyonun belirlenmesi

acisindan yararl olabilir.

Anahtar kelimeler: PKOS, NT-proBNP, doku doppler ekokardiyografi
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GENEL BILGILER

POLIKSITIK OVER SENDROMU

TANI KRITERLERI

European Society of Human Reproduction and Embryology (ESHR) / American
Society for Reproductive Medicine (ASRM) tarafindan Polikistik Over Sendromu tam
kriterleri 1999 yilindan sonra tekrar 2003 yilinda revize edilmistir. Rotterdam 1999 kriterleri
arasinda kronik anovulasyon, klinik ve/veya biyokimyasal hiperandrojenizm bulgular1 olmasi
(hiperandrojenizme yol agan diger hastaliklarin dislanmasi durumunda hiperandrojenizmin
Klinik ve/veya biyokimyasal bulgularinin olmasi) olarak belirlenen PKOS tani kriterleri; 2003

Rotterdam ESHRE/ASRM kriterlerine gore yeni tanimlamada revize edilmistir.

Rotterdam ESHRE/ASRM Tani Kriterleri (2003)

1. Oligo-anovulasyon
2. Klinik hiperandrojenizm ve/veya biyokimyasal hiperandrojenemi

3. Ultrasonografik polikistik over goriintimii

Tani i¢in diger etyolojik hastaliklar ekarte edildikten sonra yukaridaki {ig

kriterden en az herhangi ikisinin bulunmasi gerekmektedir (17).

Klinik olarak yapilan ¢alismalarda kronik oligomenore kriteri olarak menseslerin yilda
6-9 veya daha az adet gorme, hiperandrojenizm kriteri olarak ise klinik hiperandrojenizm
varhigi(hirsutizm, akne, androjenik alopesi) veya laboratuvar bulgusu olarak androgenlerin

yiiksekligi (serum total ve/veya serbest testosteron diizeylerinde artis) kullanilmaktadir (18).
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Hirsutizm modifiye Ferriman-Gallwey metodu ile degerlendirilir (18-19).Bu metod ile
ist dudak, g¢ene, gogiis bolgesi, sirtin alt ve st kisimlari, alt ve list abdomen, kol ve
bacaklarin iist kisimlar1 olmak iizere dokuz alanda kil dagilimi 0-4 arasinda skorlandirilarak
Ferriman-Gallwey skoru > 8 hirsutizm olarak tanimlanir(Sekil 1.1). Akne(ciltte yaglanma) ve
androjenik alopesi hiperandrojenizme bagli olarak karsimiza ¢ikabilmektedir, ancak tani igin
bu klinik bulgularin olmasi sart degildir.

Polikistik over sendromu diisiiniilen bayanlarda transabdominal USG’de polikistik
over goriintiisii olarak stroma dokusunun artmasi, biiylimiis overler ve inci kolye tarzinda
periferik yerlesimli her bir overde 2-8 mm ¢apindal0’den daha fazla kistikfolikiil izlenmesi

ya da over voliimiiniin 10 mL iizerinde olmasi kabul edilmistir (20)

PKOS tanist koyabilmek i¢in benzer klinige neden olabilecek diger hastaliklarin
ekarte edilmesi gerekir. Ayirici tanida pitiiiter (prolaktinoma, cushing hastalig1) ve adrenal
bez hastaliklar1 (konjenital adrenal hiperplazi) hiperandrojenizme neden olduklar1 i¢in
dislanmalidir. Bazi ilaglarin  kullanimi hiperandrojenizme ya da hiperandrojenemik
degisikliklere yol agabilir (androjenler, progestajen ajanlar, steroidler, fenitoin gibi). Androjen
salgilayan tlimorler ayirict tanida diistiniilmelidir; hizli gelisen hirsutizm, virilizan bulgular,
neoplastik bir etyoloji i¢in uyarici olabilir. Testesteronun> 200 ng/dL, dehidroepiandrosteron
siilfat (DHEA-S)’nin>7000 ng/mL olmasi over /adrenal tiimoriinii diisiindiirmelidir. Geg
baslangi¢hi klasik olmayan konjenital adrenal hiperplazi, 17-hidroksi Progesteron (17-OH
PRG) diizeyinin erken follikiiler fazda<3ng/ml olmasi ile ekarte edilebilmektedir. Bu degerin
izerindeki olgularda sentetik adrenokortikotropik hormon (ACTH) uyarist ile dlgiilen 17-OH
PRG seviyesinin> 10 ng/mL olmas1 21- hidroksilaz eksikliginin tanisint koydurur. Prolaktin
ile ilgili bozukluklar ve tiroid hastaliklar1 da ayiric1 tanida diisiiniilmesi gereken durumlardir.

Polikistik over sendromunda %30’a varan oranlarda hafif orta diizeylerde prolaktin yiiksekligi
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goriilebilir. Tiroid hastaliklarinda menstriiel diizensizlikler goriilebilir, ancak ¢cogu zaman
hastalikla iligkili diger semptom ve bulgular taniya olanak saglar.

PKOS, adet diizensizligi, amenore, anovulasyon ve hirsutizm gibi birgok klinik
bulguya sahip olan endokrinopatidir (21-22). PKOS yanlizca gonadal sistemi etkilemez, son
yillarda PKOS'un tip 2 DM olma riskini arttigin1 gosteren ¢aligmalar mevcuttur (23). Ayrica
PKOS’un patogenezinde genetik yatkinlik da dikkati ¢ekmis olupCarey ve arkadaslarinin(24-
25)polikistik overleri olan bayan hastalarda yaptiklari bir ¢alismada PKOS i¢in yatkinlik
genleri tespit etmislerdir. Benzer bir ¢alismada Mutharasan ve arkadaslar1 (26) tarafindan
hiperandrojenizmi olan bayan hastalarda yapilmig ve PKOS yatkinlik genleri tespit edilmistir.

Govind ve arkadaslarinin(27)yaptig1 bir calismada PKOS'un familyal gegis hipotezi
One slriilmiistiir. Bu ¢aligmada 29 PKOS 'lu ve 10 PKOS olmayan hasta alinarak aileleri
incelenmistir. PKOS’lu kadinlarin kiz kardeslerinin %66’sinda, annelerinin % 52’sinde PKOS
oldugu ve prevelansin PKOS olmayan kadinlarin ailelerindeki prevelanstan anlamli olarak
yiiksek oldugu belirlenmistir. Aynt zamanda PKOS'lu kadinlarin babalarinin %21'inde ve
PKOS'lu kadinlarmerkek kardeslerinin %22' inde hiperandrojenizim bulgular1 oldugu

belirlenmistir.

PATOFIZYOLOJIDE ROL OYNAYAN FAKTORLER

HIPERINSULINEMI VE INSULIN REZISTANSI
HIPOTALAMUS-HIPOFiZ-OVER AKS DISFONKSIYONU
HIPERANDROJENEMI

LH HIPERSEKRESYONU

OVER-HIPOFIZ AKSI ILE LH HIPERSEKRESYONU ILISKIS

OVERDE ENZIMATIK DISREGULASYON
PERIFERIK KORTIZOL METABOLIZMASI ARTIS

GONADOTROPINLERIN VE BUYUME FAKTORLERININ ROLU
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Sekil 2. Overin Teka ve Graniiloza hiicrelerinde sex steroidi iiretiminin diizenlenmesi.
Insiilin like growth faktor (IGF) ve insiilin gibi cesikli otokrin ve parakrin faktérler

artmis 17 o hidroksilaz aktivitesi aracihigl ile androjen iiretimini uyaran Liiteinizan

hormon (LH) ile sinerjistik ¢ahisir.

POLIKISTIK OVER SENDROMUNUN UZUN DONEM ETKILERI
Obezite

Bozulmus glukoz tolerans1 ve diabetes mellitus
Koroner ve diger vaskiiler hastaliklar
Kanserle iliskisi

Endotel Disfonksiyonu
Vaskiiler Endotelyal Growth Faktér (VEGF) etkisi

Subklinik ateroskleroz
Sol ventrikiil kitlesi artis1 ve sol ventrikiil diyastolik disfonksiyonu

BRAIN NATRIURETIK PEPTID

Brain natriiiretik peptid (BNP) 17 aminoasitten olusan bir halka yapist igeren 32
aminoasitten olusan bir polipeptiddir (28). Temel iiretim yeri kalp ventrikiilleridir, bu nedenle

diger natriiiretik peptidlerden farkli olarak ventrikiiler hastaliklarin tanisinda daha duyarli ve
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ozgll bir gostergedir. Sol ventrikiil duvarindaki gerilme ve hacim ytikii ile BNP sekresyonu
uyarilir. Natritiretik klirens reseptorii olarak bilinen C-tip reseptorler BNP ile kompleks
olusturur ve hiicre igine reseptor-peptid kompleksi fagosite edilir. ikinci bir mekanizma olarak
icerisinde ¢inko ihtiva eden ve daha ¢ok bobrek tubiillerinde ve damar endotel hiicrelerinde

bulunan endopeptidazlar araciligiyla pargalanirlar (29).

Serumda NTpro-BNP, BNP’den daha kararli ve 60-120 dk daha uzun yar1 6miire sahip
bir BNP sentez yan iiriintidiir (115).BNP’nin kan diizeyinin ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu ile
ters orantili oldugu gosterilmistir. BNP hiicrelerde graniillerde sadece az miktarda

depolanmak ile birlikte BNP salgisinin artisinda BNP geninin aktivasyonuénemli bir rol

oynamaktadir (30-31).

Insan BNP geni, 1. kromozomun iizerine kodlanmustir. Ventrikiillerde bulunan
miyositler tarafindan ilk olarak 134 aminoasitten olusan pre-pro-BNP sentezlenir. Prepro-
BNP daha sonra proteazlar tarafindan parcalanarak 108 aminoasit iceren pro-BNP ve 26
aminoasit iceren sinyal peptidi meydana gelir. Daha sonra 108 aminoasit igeren pro-BNP bir
proteaz olan furin tarafindan pargalanarak bir ucu 76 aminoasitten olusan N-terminal pro-
BNP, diger ucu ise 32 aminoasitten olusan C-terminal BNP olmak tizere iki ayr1 peptid yap1
meydana gelir (Sekil 3) (32-33). Her iki peptid vendz kapasiteyi arttirir, vaskiiler tonusu
azaltir ve bircok hormonal sistemi inaktive eder [6rn: Renin Anjiotensin Aldosteron Sistemi
(RAAS), endotelinler, sitokinler ve vasopressin] (34-35).

Son 10 yilda yapilan bir¢ok klinik ve deneysel ¢alisma, plazma BNP seviyesiyle sol
ventrikiil disfonksiyonun ciddiyeti arasinda yakin korelasyon oldugunu gostermistir (36-37).

BNP’nin kantitatif 6l¢imii kalp yetmezliginin derecesini belirlemede objektif bir
gostergedir. New York Kalp Cemiyeti siniflamasina gore simif 1’den 4’e arttikga ortalama
plazma BNP konsantrasyonu da progresif olarak artmaktadir (38).
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DOKU DOPPLER EKOKARDIYOGRAFI

Transmitral pulsed wave doppler akim hizlar1 apikal 4-bosluk yada apikal uzun aks
pencerelerden elde edilir ve sol ventrikiil dolus hemodinamigini tanimlayan birgok

parametrenin Ol¢limii yapilabilmektedir.
E: Hizli erken diyastolik dolus evresi dalga hiz1
A: Atriyal kasilma sonucunda olusan ge¢ diyastolik dolus evresi dalga hiz1

Burada ejeksiyon zamani (EZ) sol ventrikiil sistoliiniin baslangicindan bitimine kadar
gecen siireyi gosterir. Sonrasinda gelen izovolumik relaksasyon zamani (IVRZ) aort kapagin
kapanmasindan mitral kapagin ac¢ilmasma kadar gecen zamandir. Sol ventrikiil ¢ikis yolu
akimmnin bitiminden transmitral akimmin baslangicina kadar olan siire IVRZ’yi gdsterir.
Normal degerleri 80+12 msn’dir. E dalgasi, hizli erken diyastolik dolus evresini gosterir.
Gevseme sirasinda sol atriyum ve sol ventrikill basing egrilerinin kesistigi noktada mitral

kapagin agilmasiyla baslar.

Deselerasyon zamanmi (DT) erken diyastolik dolusun ne kadar hizli sonlandigini
gosterir. Bu, E dalgasinin tepesinden E dalgasinin inen kolunun zemin ile bulustugu noktaya
kadar gecen zaman araligidir. DT sol ventrikiil kompliyans: azaldik¢a kisalir (39). DT'nin
normal degeri 150-240 msn'dir. >240 msn iizerindeki degerler relaksasyon bozuklugu ile
iligkilidir. Restrikif bozukluk olustuktan sonra progressif kisalan bir seyir izleyerek bu siiregte
normal olarak da olgiilebilir. DT' nin < 150 msn 6l¢iilmesi ileri restriktif dolum bozuklugunu
gosterir. Aort kokiiniin normal capt < 38 mm'dir. A dalgas: ise atriyal kontraksiyonla
iligkilidir. Sol ventrikiiliin ge¢ dolum evresini yansitir. E/A orani sol ventrikiiliin diyastolik

fonksiyonlarini degerlendirmekte kullanilir. Bu oran normalde 1’den biiytiktiir.
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Sekil 4. Mitral kapak akim flowmetre ol¢iimii. E: Hizhh erken diyastolik dolus evresi
dalga hizi, A: Atriyal kasilma sonucunda olusan ge¢ diyastolik dolus evresi dalga hiz,
DT: Deselerasyon zamam (erken diyastolik dolus siiresi) LV: Sol ventrikiil, LA: Sol

atriyum

Sekil 5. Interventrikiiler septum doku doppler inceleme. Sm: Sistolik dalga , IVRT:

izovolumik relaksasyon zamani, IVCT: izovolumik kontraksiyon zamam, Em:
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izovolumik relaksasyonu takiben erken diyastolik dolus ile izlenen dalga, Am: Geg
diyastolde atriyal kontraksiyon ile kanin ventrikiilde genisleme hareketinin olusturdugu

dalga

MATERYAL ve METOD
PKOS'lu bayanlar ile kontrol grubu bayanlarin cahsmaya

alinmakriterleri:

Caligmamiza, Erzurum Bolge Egitim ve Aragtirma Hastanesi 15.01.2013 tarih ve
2013/1 nolu etik kurul karar1 ile I¢ Hastaliklar1 Klinigi Endokrinoloji ve Metabolizma
poliklinigine Ekim 2012 ile Aralik 2013 tarihleri arasinda basvuran,18-35 yas arasi
premenapozal Rotterdam tani kritelerininin 3 parametreden ikisini saglayan bayan hastalar
alindi. Klinik ve endokrinololik 6zelliklerine dayanilarak PKOS tanis1 konulan 36 hasta dahil
edildi. PKOS tanis1 Rotterdam tani kriterlerine gore oligomenore ( men siklusu yilda 6-9
siklustan az), klinik veya biyokimyasal hiperandrojenizmi olan ve Ferriman Gallwey (FG)
skoru > 8 veya lizerinde olmasi ile konuldu. Hirsutizm skoru modifiye Ferriman-Gallwey
sistemine gore hesaplandi. Bu sisteme gore 9 anatomik bolge degerlendirildi; her bolge i¢in 0
(terminal kil gelisimi yok) ile 4 (maksimum kil gelisimi) arasinda puan verildi. 8’nin altindaki
skor normal kabul edilirken, >8 iizerinde Olgiilen skor patolojik olarak degerlendirilerek
hirsutizm derecesiyle dogru orantili kabul edildi ve USG’de polikistik over goriintiisii (stroma
dokusunun artmasi, biliylimiis overler ve inci kolye tarzinda periferik yerlesimli 2-8 mm
boyutlarinda 10’un iizerinde folikiil gdriimii) kriterlerinden en az ikisinin varligi ile konuldu.
Calismamiz 6nceden koroner arter hastaligina yonelik tedavi almamis olan, normal hepatik,
renal, tiroid fonksiyonlarina sahip olan diyabetes mellitusu, hipertansiyonu, koroner arter
hastalig1 olmayan, konjenital adrenal hiperplazisi olmayan, gebe olmayan, periferik vaskiiler
hastalig1 olmayan PKOS'lu bayanlar ve saglikli kontrollerden olusturuldu; ayrica NT-proBNP
diizeyini etkileyecek agiklanmayan dispnesi olmayan, B-Bloker, antiaritmik, anti-androjen,

antidiyabetik, anti-hiperlipidemik, glukokortikoid ve diger hormonal ila¢ kullanmayan
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hastalar calismaya alindi. Tiim hasta ve saglikli kontrollerin tiroid fonksiyonlari, kortizol,
liteinizan hormon (LH) , follikiiler stimulan hormon (FSH) diizeyi, Ostrojen diizeyi,
progesteron diizeyi, prolaktin (PRL) diizeyi, dehidroepiandrostenodion siilfat (DHEAS), 17
hidroxiprogesteron (17- OHP), total testesteron (TT) diizeylerine bakilarak tiroid hastaligi,
hiperprolaktinemi, Cushing sendromu, konjenital adrenal hiperplazisi olan hastalar ve gecmis
6 ay icinde hormonal ilaglar, ovulasyon indiiksiyon ajanlari, glukokortikoidler,

antiandrojenler ve antihipertansifler gibi ilaglar1 kullanan hastalar ¢calismaya dahil edilmedi.

Kontrol grubuna ise 17 ile 35 yas arasindaki 32 saglikli kadin dahil edildi. Bu kadinlar
klinik olarak normal, normoovulatuar kadinlardi ve viicut kitle indeksi (VKI)' leri PKOS'lu
bayanlarla benzerdi. Calismamiza katilan tiim kadinlara, ¢aligma hakkinda ayrintili agiklama
yapilarak, yazili onam formu alindi. Ayrintili anamnezleri alindiktan sonra kilo ve boylari

dlciilerek tiim olgularin (Viicut agirhigi (kg) / boy (m)? ) formiiliine gére VKI hesaplandi.

Viicut yag yiizdesi Deurenberg formiilii ile hesaplandi. (129)

Deurenberg formiilii:

Erigkin yag ytlizdesi % = (1.20 x VKI) + (0.23 x yag) — (10.8 x cinsiyet) — 5.4
(Cinsiyet: Erkek i¢in 1, bayan i¢in 0 katsayis1 alinir)

Bel ¢evresi ol¢limil bir mezro ilearkus kostarum ve spina iliaka anterior superior arasi
mesafenin orta noktasindan yapildi.Tiim calisma populasyonunun sistolik ve diastolik
tansiyon Olglimleri hastalar yarim saat oturur pozisyonda dinlendikten sonra sol koldan kalp

hizasindan yapildi.

Calismaya alinan tiim hastalar sol lateral dekubitus pozisyonda yatirilarak (Vivid -
Sistem VII cihazi kullanilarak) transtorasik ekokardiyografik incelendi. Parasternal uzun aks,
kisa aks, apikal olarak dort bosluk degerlendirildi. Sol ventrikiiliin sistolik ve diyastolik

caplari, sol ventrikiil posyerior duvar kalinligi ve ejeksiyon fraksiyonu M-mode yontemiyle
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Ol¢iildii. Sol atriyum c¢aplar1 parasternal uzun eksen ve apikal 4 bosluktan transvers ve
longitudinal planda 6l¢iildii. Sol atriyum voliimleri de yine parasternal uzun aks ve apikal dort
bosluktan elektrokardiyografik olarak P dalgasi 6ncesi atriyum diyastolii ve P dalgasinin sonu
atriyum sistolii olarak kabul edilerek dl¢tildii.

Laboratuvar Testleri:

Tim kan 6rnekleri 6n koldan antekiibital venden sabah saat 08.00 ile 10.00 arasinda, 8
saatlik achigi takiben alindi. Aglik plazma NT-proBNP o6l¢limii i¢in alinan ornekler 4000
devirde 15 dakika siire ile serumlar1 ayirilarak -20 °C derecede saklandi. NT-proBNP 6l¢limii
icin tim serumlar ayn: anda NT-proBNP siemens immunate 2000xpi Kiti ile enzim
kemiliiminesans yontemi ile g¢alisildi. HOMA-IR indeksi [aclik insiilin X aglik glukoz
(mmol/L) / 22.5] formiilii kullanilarak her hasta i¢in hesaplandi ve HOMA-IR >2.5 {izerindeki
degerler insiilin direnci olarak degerlendirildi.

Istatistiksel calisma:

Bu calismada “Statistical Package for the Social Science” (SPSS 17.0) programi
kullanildi. Degerler ortalama ve standart sapma olarak hesaplandi. Tiim sonuglar ortalama +
standart sapma olarak gosterildi. Gruplarin karsilastirilmasinda independent sample t testi
kullanildi. Degiskenler arasindaki iliskiyi belirlemede Pearson’skorelasyon testi ve multipl

regresyon analizi kullanildi. p<0.05 ve altindaki degerler istatiksel olarak anlamli olarak kabul

edildi.

BULGULAR:
Antropometrik bulgular:

PKOS grubunda yas ortalamasi 23.4 + 4.6 yil, kontrol grubunun yas ortalamasi 22.9

+3.8 yil olarak saptandi. Her iki grup yas ortalamasi agisindan benzerdi. VKi PKOS grubunda
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23.8+4.8 kg/m? olarak, kontrol grubunda ise 22.1+2.8kg/m? olarak o6l¢iildi (p=0.73). Viicut
agirligt ise PKOS' Iu bayanlar grubunda 63.8+12.2 kg olarak, kontrol grubunda ise 60.5+7.74
olarak &l¢iildii (p=0.16). Gruplar hem VKI hem de viicut agirli1 agisindan istatistiksel olarak
farkl1 degildi. PKOS grubunda bel ¢evresi 80.6+7.36 cm, kontrol grubunda bel gevresi
77.5+£2.0 cm olarak saptandi. Yalniz PKOS grubu ile kontrol grubu arasinda bel gevresi

Ol¢ciimii agisindan istatiksel olarak anlamli farklilik bulundu (p=0.018).

Tablo 1. PKOS'lu bayanlar grubu ve kontrol grubunun antropometrik 6zellikleri

PKOS grubu Kontrol grubu P degeri
n: 36 n:32
Yas (y1l) 234446 229 +£3.8 AD
VKIi (kg/m?) 23.8+4.8 22.1+2.8 AD
Boy (cm) 163,08 + 5.2 164,24 +4.7 AD
Viicut agirhg1 (kg ) | 63.8+12.2 60.5+7.74 AD
Yag yiizdesi ( % ) 28.55+6.24 26.44 £3.82 AD
Bel cevresi (cm) 80.6 +7.36 77.5+2.0 p=0.018

Yag dagilimini gosteren bel c¢evresi PKOS'lu bayanlarda 80.65 + 7.36 cm, kontrol
grubunda ise 77.59 +£2.06 cm olarak 6l¢iildii. Her iki grubun bel ¢evresi 6l¢lim degerlerinde
istatiksel olarak farklilik saptandi (p=0.018).

Viicut yag oOlgiimlerinde yag yilizdesi PKOS'lu bayanlar grubunda% 28.55 + 6.24
olarak, kontrol grubunda ise % 26.44+3.82 olarak 6l¢iildii. Gruplarin yag yiizdesi degerlerinde

istatiksel olarak anlamli farklilik saptanmada.
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Sekil 7. PKOS' lu bayanlar ile kontrol grubu bayanlarin belcevresi dl¢iim degerleri

Kan Basinci:

PKOS'lu hastalarin sistolik kan basinct 99,0+7.4 mmHg , diastolik kan basinci 64.8 +
5.0 mmHg olarak 6l¢iildii. Kontrol grubunun sistolik kan basinci 100.0+7.4mmHg, diastolik
kan basincit 64 + 4.9mmHg olarak o6l¢iildii. Her iki grubun sistolik (p=0.53)ve diastolik kan

basinglar1 (p=0.49) arasinda istatiksel olarak anlaml1 bir farklilik bulunmadi.

Laboratuvar Tetkikleri :

PKOS'lu bayanlarda glukoz 89.9 + 11.3 mg/dl , iire 22 .3+ 5.3 mg/dl , kreatinin 0.7 +
0.11 mg/dl, AST 20+ 7.2 U/L , ALT 18 + 13 U/L , Total kolesterol 177.2 + 26.3 mg/dl,
HDL 54 + 12.34 mg/dl, LDL 105 + 23.40 mg/dl, TG 110.8 + 42.3mg/dl olarak tespit edildi.
Kontrol grubu bayanlarda glukoz 86.1 = 12 mg/dl , iire 24.6 + 6.4 mg/dl , kreatinin 0.6+ 0.12
mg/dl , AST 20.7 £9.7 U/L , ALT 17 £15.1 U/L , Total kolesterol 161.2 + 30.6 mg/dl, HDL
55.9 + 12.9 mg/dl, LDL 94.3 + 24.5mg/dl, TG 81.8 + 39.9mg/dl olarak tespit edildi. PKOS'

lu bayanlar ile kontrol grubunundaki bayanlar arasinda karaciger fonksiyon testleri, bobrek
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fonksiyon testleri, HDL ve LDL diizeyleri arasinda yapilan analizde istatiksel olarak anlamli
bir farklilik tespit edilmedi. Kan total kolesterol (p=0.02) ve trigliserid (p=0.006) diizeyleri

arasinda istatiksel olarak anlamli farklilik saptandi.

Tablo 2. PKOS'lu bayanlar grubu ve kontrol grubunun karaciger fonksiyon testleri,

bobrek fonksiyon testleri ve lipid ve kolesterol diizeyleri

PKOS grubu Kontrol grubu p degeri
n:36 n:32
Glukoz (mg/dl) 8090+ 113 86.1 £ 12 AD
Ure (mg/dl) 22 .3+53 246+ 6.4 AD
Kreatinin (mg/dl) 0.7+0.11 0.6+ 0.12 AD
AST(U/L) 20+72 20.7+9.7 AD
ALT (U/L) 18 £13 17 £15.1 AD
TotalKolesterol 177.2 +£26.3 161.2 £30.6 P=0.02
(mg/dl)
HDL (mg/dl) 54.8+12.3 55.9+12.9 AD
LDL (mg/dl) 105.4 +23.5 943 +24.5 AD
Trigliserid (mg/dl) 110.8+42.3 81.8 £39.9 P=0.006

AST: Aspartat Transaminaz, ALT: Alanin Transaminaz, HDL: Yiiksek Dansiteli
lipoprotein kolesterol, LDL: Diisiik Dansiteli Lipoproteinkolesterol, AD: Anlamh degil

“3. Aydin i¢ Hastaliklari Gunleri”
13-15 Nisan 2018 / Selguk-lzmir



162

Hormon diizeyleri:

NT-proBNP Diizeyleri:

PKOS grubunda NT-ProBNP 78.10 + 128.01 pg/ml, kontrol grubunda NT-ProBNP

31.43+12.60 pg/ml olarak 6l¢iildii.

Diger Hormon Diizeyleri

PKOS'lu bayanlarda biiylime Hormonu 3.15 £ 6.75 ng/ml, C peptid 2.74+2.08 ng/ml,
Ostradiol 92.23+80.40 pg/ml, FSH 5.20 + 2.46 mIu/ml, insiilin 13.80+12.88 mIu/ml, kortizol
14.28 + 6.74 pg/dl, LH 9.44 £ 9.96 mlu/ml, progesteron 1.52+3.13 ng/ml, prolaktin 15.33 +
12.97 ng/ml, serbest T3 3.18 + 0.42 pg/ml, serbest T4 1.11 £ 0.13 ng/dl, TSH 1.50 + 0.65
mlIU/ml, testesteron 50.64 + 25.78 ng/dl, ACTH 20.37 £ 12.25 pg/ml, DHEAS 224.82 +
112.02 pg/dl, 17-OH PRG 89.42 + 60.81 ng/dl, HOMA-IR: 3.17 + 3.09, LH/FSH:1.88 +

1.46 olarak olctldii.

Kontrol grubundaki bayanlarda ise biiylime Hormonu 1.54 + 2.41 ng/ml, C peptid 4.47
£ 11.52 ng/ml, Ostradiol 106.64 + 86.87 pg/ml, FSH 5.79 + 4.32 mlu/ml, insiilin 18.46 +
16.99 mlu/ml , kortizol 12.12 + 4.52 pg/dl, LH 8.43 £ 7.73 mlu/ml, progesteron 1.85 +
2.98 ng/ml, prolaktin 13.80 =+ 5.89 ng/ml, serbest T3 3.27 + 0.35 pg/ml, serbest T4 1.14 +
0,13 ng/dl, TSH 1.87 £ 2.41 mIU/ml , testesteron 34.86 = 19.45 ng/dl, ACTH18.14 + 9.59
pg/ml, DHEAS 238.55 £ 118.75 pg/dl, 17-OH PRG 73.74 £+ 62.38 ng/dl, HOMA-IR: 4.09 +
426 , LH/FSH:1.71 £ 1.17 olarak 0l¢iildi.HOMA-IR ve LH/FSH oranlarinda anlamli bir

farklilik saptanmadi.
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Tablo 3. PKOS'lu bayanlar grubu ve kontrol grubunun hormon degerleri

PKOS grubu | Kontrol grubu | p degeri

(n:36) (n:32)
NT-proBNP 78.10 £ 128.01 31.43+£12.60 P=0.04
(pg/ml)
Total 50.64 +£25.78 34.86 +19.45 P=0.005
Testesteron(ng/dl)
Biiyiime horrmonu | 3.15+6.75 1.54 £2.41 AD
(ng/ml)
C-Peptid (ng/ml) 2.74 £2.08 447+11.52 AD
Ostradiol (pg/ml) | 92.23 +80.40 106.64 + 86.87 AD
FSH (mlu/ml) 520+2.46 579 £4.32 AD
Insiilin (mIu/ml) 13.80 £ 12.88 18.46 £16.99 AD
Kortizol (ng/dl) 14.28 £6.74 12.12 £ 4.52 AD
LH (mlu/ml) 9.44 + 9.96 843 +7.73 AD
Progesteron (ng/ml) | 1.52 + 3.13 1.85 + 2.98 AD
Prolaktin (ng/ml) 15.33+£12.97 13.80 +5.89 AD
Serbest T3 (ng/ml) | 3.18 £0.42 3.27+0.35 AD
Serbest T4 (pg/ml) | 1.11+ 0.13 1.14+ 0,13 AD
TSH (mlU/ml) 1.50 £ 0.65 1.87+2.41 AD
ACTH (pg/ml) 20.37 +12.25 18.14£9.59 AD
DHEAS (ng/dl) 224.82 £112.02 238.55 £ 118.75 AD
17-OH PRG (ng/dl) | 89.42 + 60.81 73.74 + 62.38 AD
HOMA-IR 3.17+£3.09 4.09 + 4.26 AD
LH/FSH 1.88 +1.46 1.71 £ 1.17 AD

FSH: Follikiiler Stimulan Hormon, LH: Liiteinizan Hormon, TSH: Tiroid Stimulan
Hormon, ACTH: Adrenokortikotropik Hormon, DHEAS: Dehidroepiandrostenodion
Siilfat , 17-OH PRG: 17-Hidroksiprogesteron, NT-proBNP: N-Terminal probrain
peptid, HOMA-IR:homeostatic model assessment insiilin resistance ( hemostatik insiilin
AD: Anlamh Degil

rezistansi modeli),
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Ekokardiyografi ve Doku doppler ekokardiyografi bulgulari :

PKOS'lu bayanlarda yapilan pulsed wave doku doppler ekokardiyografi bulgularinda
interventrikiiler septum kalinhig: ( IVSK ): 7.62 + 1.08 mm, sol atriyum genisligi ( LAG ):
29.0 = 3.91 mm, sol ventrikiil enddiastolik ¢ap1 ( LVEDC ): 42.16 £ 5.73 mm, solventrikul
endsistolik ¢ap1 ( LVESC ): 27.37 + 7.60 mm, ejeksiyon fraksiyonu % ( EF ): 65.67 £+ 8.85 ,
aort kokii ( AK ): 25.32 £ 3.91 mm, izovometrik relaksasyonu takiben erken diyastolik dolus
ile izlenen dalga ( E ): 91.59 + 26.24 m/sn, Atriyal kasilma sonucunda olusan ge¢ diyastolik
dolus evresi dalga hiz1 ( A ) : 60.56 + 14.99 m/sn, E/A :1.62 + 0.45, Deselerasyon zamani
(erken diyastolik dolus stiresi ( DT) :193.16 £63.56 msn, Em:12.27 = 2.11 cm/sn, Am : 9.43 +
2.58 cm/sn, Sm: 10 £ 1.69 cm/sn, E/Em: 9.96 + 1.75, posterior duvar kalinligi ( PDK ): 8.05

+ 3.58 mm olarak olgiildii.

Kontrol grubu bayanlarda yapilan pulsed wave doku doppler ekokardiyografi
bulgularinda interventrikiiler septum kallig: ( IVSK ): 7.05 + 0.86 mm, sol atriyum genisligi
(LAG): 28.56 £ 2.83 mm, sol ventrikiil enddiastolik ¢ap1 ( LVEDC ): 43.89 + 4.83 mm,
solventrikul endsistolik ¢ap1 ( LVESC ): 27.18 £ 6.83 mm, ejeksiyon fraksiyonu % ( EF ):
66.56 + 8.17, aort kokii ( AK ): 23.7 £ 2.49 mm, izovolumetrik relaksasyonu takiben erken
diyastolik dolus ile izlenen dalga ( E ): 102.72 + 18.63 cm/sn, Atriyal kasilma sonucunda
olusan gec¢ diyastolik dolus evresi dalga hiz1 ( A ) : 67.88 £ 18.04 cm/sn, E/A :1.58 + 0.41,
Deselerasyon zamani (erken diyastolik dolus siiresi (DT) :164.24 £51.59 msn, Em:13.86 +
2.43 cm/sn, Am : 9.08 = 1.90 cm/sn, Sm: 10.4 = 1.4 cm/sn, E/Em: 10.29 £+ 1.62, posterior
duvar kalinlig1 ( PDK ): 7.56 + 3.60 mm olarak olgtildii. PKOS' lu bayanlar ile kontrol grubu
arasinda yapilan istatiksel analizde IVSK (p=0.016), aort kokii (p=0.044), E degeri (p=0.039),
Em degeri (p=0.004), deselerasyon zamani (p=0.035) arasinda istatiksel olarak anlamli fark

bulundu.
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Tablo 4. PKOS'lu bayanlar grubu ve kontrol grubunun pulced wave doku doppler
degerleri

PKOS grubu Kontrol grubu p degeri
n:36 n:32
IVSK  (mm) 7.62 +1.08 7.05 +0.86 P=0.016
LAG (mm) 29.0£3.91 28.56 £2.83 AD
LVEDC (mm) 42.16 £5.73 43.89 +4.83 AD
LVESC (mm) |27.37+7.60 27.18 + 6.83 AD
EF% 65.67 £ 8.85 66.56 £8.17 AD
AK (mm) | 25.32+3.91 23.7+2.49 0.044
E (m/sn) 91.59 +26.24 102.72 + 18.63 0.039
A (m/sn) 60.56 + 14.99 67.88 + 18.04 AD
E/A 1.62 £0.45 1.58+0.41 AD
DT (msn) 193.16 +63.56 164.24 £51.59 0.035
Em (cm/sn) 1227 +£2.11 13.86 +2.43 0.004
Am (cm/sn) 9.43 £2.58 9.08 £1.90 AD
Sm (cm/sn) 10.0 + 1.69 104+14 AD
E/Em 9.96 +1.75 10.29 + 1.62 AD
PD (mm) 8.05 + 3.58 7.56 + 3.60 AD

IVSK: interventrikiiler septum kalinhg, LAG: sol atriyum genisligi, LVEDC: sol
ventrikiil enddiastolik capi, LVESC: sol ventrikul endsistolik ¢api, EF: ejeksiyon
fraksiyonu, AK: aort kokii, E: izovolumetrik relaksasyonu takiben erken diyastolik
dolus ile izlenen dalga, A: Atriyal kasilma sonucunda olusan ge¢ diyastolik dolus evresi
dalga hizi, DT: Deselerasyon Zamam (Erken diyastolik dolus siiresi), Sm: Sistolik dalga,
Em: izovometrik relaksasyonu takiben erken diyastolik dolus ile izlenen dalga, Am: Geg
diyastolde atriyal kontraksiyon ile kanin ventrikiilde genisleme hareketinin olusturdugu

dalga, PD: Sol ventrikiil posterior duvar kalinhg:
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PKOS' Iu bayanlarda istatiksel multipl regresyon analizi yapildiginda NT-proBNP
diizeylerinin yas, VKI, sistolik ve diyastolik tansiyonve total testesteron diizeylerinden

bagimsiz olarak istatiksel olarak anlamli bir sekilde yiiksek bulunmustur.

Tablo 5. NT-proBNP diizeyleri ile yas, VKI, sistolik tansiyon, diyastolik tansiyon,
testesteron, DHEAS multipl regresyon analizi

Beta degeri P degeri

NT-proBNP (pg/ml) -0,311 0,652
VKI (kg/m2) -0,230 0,101
Sistolik tansiyon (mmHg) | 0,022 0,089
Diyastolik tansiyon | 0,150 0,867
(mmHg)

Total Testeron (ng/dl) -0,305 0,249
Yas (yi) 0,256 0,652

DHEAS: Dehidroepiandrosteodion Siilfat, VKI: Viicut Kitlesi Indeksi
Calismamizda NT-proBNP diizeyleri ile yas (r=0.364, p=0.002), LDL diizeyleri

(r=0.262, p=0.032), IVSK olgiim diizeyleri (r=0.299, p=0.02), aort kokii ol¢iim diizeyleri

(r=0.364, p=0.002), (r=0.277, p=0.025) ile anlaml1 pozitif korelasyon bulundu.
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Tablo 6. NT-proBNP diizeyleri ile yas ,LDL,IJVSK,ve aort kokii ol¢ciim diizeyleri

arasindaki korelasyon iligkisi

r degeri p degeri
Yas 0.364 0.002
LDL 0.262 0.032
IVSK 0.299 0.02
Aort Kokii 0.277 0.025

LDL: Diisiik Dansiteli Lipoprotein, IVSK: Interventrikiiler septum kalinhg

TARTISMA

PKOS geng¢ bayanlarda yalnizca fertilite sorunu olusturan bir hastalik olmayip ayn
zamanda kardiyak patolojiler ile de iligkilidir. Baglica koroner arter hastaligina yatkinlik
yaratmakla birlikde kalp ventrikiillerinde yapisal degisiklikler goriilmektedir. Bu nedenle
PKOS da kardiyovaskiiler riskleri erken donemde gosterebilecek yeni markirlara ihtiyag
vardir. NT-proBNP ventrikiillerden salinan bir molekiil oldugundan, kan dolasiminda uzun
stire bulunur ve kolayca 0lgiilebildiginden ventrikiiler disfonksiyonu belirlemede 6nemli bir
parametredir.Calismamizda PKOS grubunda NT-proBNP diizeyleri kontrol grubuna gore
yiiksek olarak bulunmus olup PKOS'lu bayanlarda kardiyak fonksiyon bozuklugunun erken
bir gdstergesi olabilir. Literatiirde PKOS'da NT-proBNP diizeyleri ile ilgili iki ¢aligma mevcut
olup calismalardan biri adelosanlar iizerinde diger ¢alisma ise PKOS' lu erigkin bayanlarda

yapilmistir. Celik ve arkadaslarinin (10)PKOS'lu eriskin bayanlarda yaptiklari calismada
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serum NT-proBNP diizeylerinin PKOS' lu kadinlarda arttigi gosterilmistir.Adolesanlarda
yapilan diger calismada ise PKOS'lu grup ile kontrol grubunun NT-proBNP diizeyleri
karsilastirilmis her iki grup arasinda bir farklilik gosterilememistir (40).

PKOS'lu bayanlarda insiilin direncinin mensturel diizensizlik ve hiperandrojenizm
ile iligkisi oldugu saptanmistir (41). PKOS'lu bayanlarin %50' sinde insiilin direnci mevcuttur.
PKOS' da insulin direncinin patogenezindeserin/treonin enzim aktivitesinin artisi ile insiilin
reseptoriinde serin fosforilasyonun arttig1 ve bu durumun hem insiilin direncine yol agtig1 hem
de androjen sentezinde kilit rol oynayarak andorejen sentezini arttirdigi gosterilmistir (42).
PKOS'lu bayanlarda insiilin direncine yonelik pioglitazon ile tedavinin mensturel sikluslar
diizenledigi, hiperandrojenizmin klinik belirtilerini azaltic1 etkisi oldugu gosterilmistir (43).
Calismamizda ise PKOS’lu geng kadinlarda insulin direncini gosteren HOMA-IR degerinde
kontrol grubuna gore farklilik saptanmamistir. Ayrica calismamizda PKOS grubunda NT-
proBNP diizeylerinin kontrol grubuna goére artis1i yas, sistolik ve diyastolik tansiyon,
hiperandrojenizm, VKI ve insiilin direncinden bagimsiz oldugu gosterilmistir.

Daha onceden yapilan c¢alismalarda PKOS'lu kadinlarda konvansiyonel
ekokardiyografik Olctimlerle NT-proBNP diizeyleri arasindaki iligki gosterilmistir. Bizim
caligmamizda da NT-proBNP diizeylerinin, IVSK (r=0.299, p=0.02), aort kokii dl¢iim
diizeyleri (r=0.364, p=0.002) ile pozitif korelasyonu oldugu tespit edildi. PKOS'lu
kadinlardaNT-proBNP dl¢iimlerinin kardiyak riskin dnlenmesinde erken donemde faydali
olabilecegini diistindliirmektedir.Ekokardiyografi maliyeti yiiksek ve zaman alic1 bir
yontemdir. NT-proBNP kalp yetersizligi i¢in pratik kolay ulasilabilir, tekrarlanabilir bir
markirdir. Bu ylizden NT-proBNP 6l¢iimii PKOS olan bayanlarda kardiyak fonksiyonlari
degerlendirmede yarar saglayabilir ve PKOS' lu hastalarda kardiyak ultrasitriiktirel yapidaki

bozulmay1 erken donemde gostermede degerli olabilir.
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Bizim c¢alismamizda NT-proBNP diizeylerinin serum testesteron diizeyleri, kan
basinci, yas, kan lipid diizeyleri ve insiilin direnci ile iliskisiz saptanmis olmasi1 NT-proBNP
artisinda sorumlu bagka faktorlerin Onemini gostermektedir. Bu konuyu aydinlatacak
patofizyolojik caligmalara gereksinim bulunmaktadir.

Calismamizda gosterilen en Onemli bulgulardan biri PKOS'da sistolik fonksiyonlar
etkilenmemektedir. Bununla birlikte PKOS grubunda kan basincinin kontrol grubuna gore farkli
olmamasina ragmen interventrikiiler septum kalinlig1 kontrol grubuna gore artmis olarak bulunmustur.
IVSK ile NT-proBNP (r=0.262 ; p=0.032) arasinda pozitif korelasyon olmas1 PKOS grubunda [VSK
artist nedeniyle NT-proBNP'nin kardiyak sekresyonunun artigina yol agiyor olabilicegi diislincesini
kuvvetlendirmektedir. Calismamiz ilk kez doku doppler inceleme kullanilarak yapildig1 i¢in 6nem arz
etmektedir. Daha Onceden yapilan iki ¢aligmada da standart ekokardiyografi kullanilmis olup
valviilopati ve mitral valv prolapsusu gibi subklinik kardiyak anomaliler gozardi edilmistir. Bu
subklinik kardiyak anomaliler nedeniyle bahsedilen ¢alismalarda NT-proBNP diizeyleri etkilenmis
olabilir. Calismamizda PKOS grubu ile kontrol grubu bayanlarin ekokardiografi ve doku doppler
ekokardiyografi ile incelenmesinde subklinik kardiyak anomali saptanmadi. Doku doppler
ekokardiyografi diastolik disfonksiyonu degerlendirmede konvansiyonel ekokardiyografi ile
incelemeden daha degerli bir yontemdir. Selgoki ve arkadaslarinin (44) yaptigi bir ¢alismada PKOS'da
konvansiyonel ve doku doppler ekokardiyografi bulgulan karsilagtirilmistir. Ancak PKOS grubu ve
kontrol grubunda bulgular benzer bulunmus olup anlamli bir fark tespit edilememistir. Tiras ve
arkadasglar1 (45) ise PKOS'da diyastolik disfonksiyon oldugunu gosterdiler. Bu ¢alismada PKOS da
izovolumetrik relaksasyon zamaninda uzama, mitral E dalga degeri ve A dalga degerindeazalma, pre-
ejeksiyon zamaninda uzama, ejeksiyon fraksiyonun da PKOS da kontrol grubuna gdre daha diisiik
oldugu gosterilmistir. Tiras ve arkadaslarinin bu calismasinda deselerasyon zamani1 ve E/A oraninda
bir farklilik saptamamislardir. Tekin ve arkadaslar1 da (46) PKOS' da ekokardiyografik ol¢timlerde
fark bulamadilar. PKOS' da yapilan bu ¢alismalarin higbirinde NT-proBNP diizeyleri ¢aligilmamustir.
PKOS tanisinin ¢ kriterden iki kriteredayandirilmis olmasi PKOS'da bazi fenotipik &zelliklerin
caligmalarda bias yarattigini diisiindiirmektedir. Bizim ¢alismamizda PKOS'lu hastalar ortalama 22.3
yasinda olup geng, non-obez PKOS'lu hastalardan olugmaktaydi. Diyastolik disfonksiyonun erken
donemde saptanmis olmast gen¢ PKOS'lu kadinlarin bu anlamda riskli oldugunu gdstermektedir.
PKOS grubu ile kontrol grubunun kardiyak  interventrikiiler septumunun  doku doppler
ekokardiyografi ile incelenmesinde Em degerinin (p=0.004) gruplar arasinda istatiksel anlamli bir
farkliligi oldugu saptandi. PKOS'lu bayanlarda doku doppler ekokardiyografi parametrelerinden
interventrikiiler septum Em dalga velositesinin kontrol grubuna gore azalmis olarak saptanmasi
PKOS'lu bayanlarda subklinik diyastolik disfonksiyonunun erken bir bulgusu olabilecegini
diisindiirmektedir.

PKOS'lu hastalarda DT'de uzama ve kisalmis Em diizeyleri erken diyastolik disfonksiyonun
habercisi olabilir. Bu durum PKOS' lu hastalardaki kardiyak disfonksiyon mortalite ve morbiditeyi
arttirtyor olabilir. Calismamizda PKOS'lu geng kadinlarda deselerasyon zamani kontrol grubundan
uzun bulunmustur. PKOS'lu kadinlarda ekokardiyografik bulgular1 degerlendiren Yarali ve arkadaslart
(47) PKOS da erken diyastolde diisiik pik mitral akim velositesi, erken ve ge¢ mitral akim velositeleri
arasinda diisiik orantioldugunu gosterdiler. Sol ventrikiil deselerasyon zamanininda uzamanin yanisira
ayrica izovolumik relaksasyon zamaninin da uzadigini ve bu yiizden PKOS'lu kadinlarda non-restriktif
tip diyastolik disfonksiyon gelistigini gosterdiler. Calismamizda deselerasyon zamaninin uzamasi
PKOS'da subklinik sol ventrikiil disfonksiyonunun erken bir gostergesidir. Bu nedenle PKOS' lu
hastalarda deselerasyon zamani rutin olarak 6l¢iilmelidir. Literatirde  Erdogan ve arkadaslarinin
(48) yaptig1 benzer bir ¢alismada sol ventrikiil deselarasyon zamaninin PKOS’lu bayanlarda kontrol
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grubuna gore uzamis oldugu saptanmis ve PKOS’un sol ventrikiil diyastolik disfonksiyonuna yol
acabilecegi ileri siirlilmiistlir. Ayrica literatiirde sol ventrikiil deselerasyon zamani uzamasinin sol
ventrikiil diyastolik disfonksiyonu ile iliskisi olabilecegi yapilan diger bir ka¢ calismada one
stiriilmiistiir(49-50). PKOS'lu bayanlarda kontrol grubu bayanlara gore deselarasyon zamanindaki bu
uzamanin; subklinik sol ventrikiil disfonksiyonunun erken bir belirteci olabilecegini
diisiindiirmektedir. Calismamiz geng PKOS'lu kadinlarda yapilmis olmasi erken donemde kardiyak
diyastolik disfonksiyonu gostermede Onemli olabilir. Reprodiiktif ¢agmn ileri evrelerinde ya da
postmenapozal donemde kardiyak fonksiyonlarin nasil etkilendigine yonelik calismalar ayrica
yapilmalidir.

Calismamizda PKOS'lu bayanlarda kontrol grubu bayanlara goére aort koki
Ol¢iimlerinin artmis oldugu saptandi. NT-proBNP diizeylerinin de aort kokii dl¢iim diizeyleri
ile (r= 0.272; p= 0.025) pozitif korelasyonu mevcuttur. Aort kokiinde genisleme PKOS'lu
hastalarda aort yetersizliginin ve hipertansiyonun erken habercisi olabilir. Aort kokiindeki
genisleme sol ventrikiil ultrasitriiktiirel yapmin degismesine ve NT-proBNP'nin
ventrikiillerden salinimina neden olabilir. Literatiirde PKOS'lu bayanlarda aort kokii 6l¢timii
ile ilgili yapilan bir ¢calisma mevcut degildir. Rodriguez ve arkadaslarinin (51) yaptigi bir
caligmalarda aort kokiinde genislemenin sol ventrikiil sistolik disfonksiyon ile iliskisi
olabilecegi sol ventrikiil voliimiinii arttiran durumlarin aort kokiinde istatiksel olarak anlaml
genislemeye yol actig1 gosterilmistir.Bizim ¢alismamizda PKOS'lu bayanlarda kontrol grubu
bayanlara gore aort kokiinde istatiksel olarak anlamli tespit edilen bu farkliligin PKOS'lu
bayanlarin kardiyak deselerasyon zamanimin uzamasina sekonder sol ventrikiil volim
yiikiiniin artmasinin m1 yol actigi veya PKOS'lu bayanlarda sol ventrikiil volim yiikiinii
arttiran bagka bir patofizyolojik siirece bagli olarak deselerasyon zamaninda uzama olmasinin
mi1 yol agtigi bilinmemektedir. Aort kokiinde kontrol grubuna gore istatiksel anlamli bir
farklilik olusturan genislemenin tespit edilmis olmas1 PKOS ile ilgili diger arastirmalara yon
gosterici bir rol tasiyabilir. Yine Rayakkah ve arkadaglarimin (52)yaptig1 bir ¢alismada aort
kokiinde genislemenin ve hafif aortik regurjitasyonun; hipertansiyonun erken bir bulgusu
olabilecegi ileri siiriilmiistiir. PKOS'lu hastalarda Azevedo ve arkadaglarinin (53)yaptig1 bir
caligmada hipertansiyon sikliginin kontrol grubu bayanlara goére istatiksel olarak anlamli

artmis oldugu gosterilmistir.Bizim g¢alismamizda ise PKOS'lu bayanlar ile kontrol grubu
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bayanlar arasinda sistolik ve diyastolik kan basinglarinda istatiksel olarak anlamli bir farklilik
bulunmamaktadir.

PKOS'lu bayanlarda subklinik ateroskleroz riskinin artmig olduguyapilan bir
caligmada gosterilmistir (54).Ayrica benzer sekilde Wild ve arkadaslarinin (55) yaptig1 baska
bir ¢alismada PKOS’ta lipid anormallikleri, total kolesterol, LDL kolesterol, total kolesterol
ve trigliserit artis1 da gosterilmistir. Calismamizda Wild ve arkadaslarinin yaptigi ¢alismaya
benzer olarak PKOS'lu grubun trigliserid (p=0.006), total kolesterol (p=0.02) diizeyleri
kontrol grubuna gore artmis diizeyde bulunmustur. Literaratirde PKOS' da lipid profili
diizeylerinde anormallikler oldugu bir¢ok calismada gdsterilmistir.Maitra ve arkadaglarinin
(56) yaptig1 bir g¢alismada PKOS'lu grupta kontrol grubuna gore trigliserid diizeylerinin
artigin1 ve HDL diizeylerinin daha diisiik diizeylerde oldugu gosterilmistir. Benzer olarak
Dror ve arkadaslart (57) yaptig1 bir calismada PKOS'lu bayanlarda trigliserid, LDL ve total
kolesterol diizeylerinin kontrol grubuna gore artmis oldugunu gostermislerdir.

Calismamizda vaka sayis1 kisith olup daha genis ¢alismalara ihtiya¢ bulunmaktadir.
PKOS'lu kadinlar tedavi oncesi donemde degerlendirilmis olup tedavi sonrast NT-proBNP
diizeylerinin degerlendirilmesi i¢in yeni caligmalar gerekmektedir. Calismamizda PKOS'lu
hastalarin uzun donem takipleri yapilamamistir. PKOS da metabolik siire¢ tiim reprodiiktif
¢ag boyunca devam ettiginden PKOS' Iu bayanlarda uzun donem metabolik siirecin takibine
yonelik calismalarin yapilmasi gerekmektedir.

Sonug olarak yaptigimiz ¢alismada NT proBNP diizeylerinin PKOS’lu bayanlarda
erken donemde kardiyak diyastolik disfonksiyonun erken bir belirteci olarak biyokimyasal
kardiyak bir parametre olarak kullanilabilecegini gostermektedir. PKOS’lu bayanlarin erken
donemde konvansiyonel ekokardiyografi ve pulced wave doku doppler ekokardiyografi ile
kardiyak incelenmesinin yapilmasi, sol ventrikiil erken diyastolik disfonksiyonun belirlenmesi

acisindan yararlh olabilir.
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SONUCLAR

1.Calismamizda PKOS grubunda NT-proBNP diizeyleri kontrol grubuna gore yiiksek olarak
bulundu.NT-proBNP, PKOS'lu bayanlarda kardiyak fonksiyon bozuklugunun erken bir
gostergesi olabilir vekardiyak fonksiyonlari degerlendirmede yarar saglayabilir.PKOS' lu
hastalarda kardiyak ultrasitriiktirel yapidaki bozulmayi erken donemde gostermede degerli

olabilir.

2.Calismamizda PKOS grubunda NT-proBNP diizeylerinin kontrol grubuna gore artis1 yas,
sistolik ve diyastolik tansiyon, hiperandrojenizm, VKI ve insiilin direncinden bagimsizdir.Bu

durum PKOS'da NT-proBNP artisinda sorumlu baska faktorlerin 6nemini gostermektedir.

3. NT-proBNP diizeylerinin, LDL (r=0.262, p=0.032), IVSK (1=0.299, p=0.02), aort kokii
Ol¢iim diizeyleri (r=0.364, p=0.002) ile pozitif korelasyonu oldugu tespit edildi. PKOS'lu
kadinlardaNT-proBNP Ol¢timlerinin kardiyak riskin onlenmesinde erken donemde faydali

olabilecegini diisiindiirmektedir.

4. PKOS' da sistolik fonksiyonlar etkilenmemektedir. Bununla birlikte PKOS grubunda kan
basincinin kontrol grubuna gore farkli olmamasina ragmen interventrikiiler septum kalinlig

kontrol grubuna gore artmis olarak bulunmusgtur.

5. IVSK ile NT-proBNP (r=0.262 ; p=0.032) arasinda pozitif korelasyon saptanmistir. PKOS
grubunda IVSK artis1, NT-proBNP'nin kardiyak sekresyonunun artis1 ile iliskili olabilir.

6. PKOS'lu hastalarda ekokardiyografide DT de uzama ve E degerinde kisalma saptanmistir.
Bu bulgular PKOS'da erken bir diyastolik disfonksiyonun habercisi olabilir.

7. PKOS'lu bayanlarda kontrol grubu bayanlara gdre aort kokii 6l¢iimlerinin artmis oldugu
saptand1 ve NT-proBNP diizeylerinin ile aort kokii 6l¢iim diizeyleri arasinda (1= 0.272; p=
0.025) pozitif korelasyon oldugugdriildii.

8. PKOS'lu grubun trigliserid (p=0.006), total kolesterol (p=0.02) ve LDL (p=0.06) diizeyleri
kontrol grubuna gore artmis diizeyde bulundu. PKOS'da goriilen lipid anormallikleri subklinik

ateroskleroz riskini arttirabilir.
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S-34 - HEPATOBILIYER HASTALIKLARDA HELIiCOBACTER
PYLORI UST ENDOSKOPiK BULGULAR VE TUMOR
MARKIRLARININ DEGERLENDIRILMESIi4

ADIL COSKUN:, ALi ONDER KARAOGLU:, ABDULVAHIT YUKSELEN:,
MEHMET HADI YASA;,

tADNAN MENDERES UNIVERSITESI TF. GASTROENTEROLOJI BD.

OZET

Helicobacter pylori (Hp), diinyada en sik rastlanan kronik infeksiyon hastaliginin etyolojik
ajanidir. Son yillarda hepatobiliyer hastaliklarda (kronik viral hepatitler, siroz, malign-bening
safra kesesi hastaliklar) sikhigmin arttigi bunun yaninda 6zellikle inflamasyon ve
kanserogenezde rol alabilecegi konusu da arastirilmaktadir. Hepatobiliyer sistem kokenli
timor markirlar1 (CEA, CA19-9, AFP) tanisal amactan ¢ok hastaligin takibinde
kullanilmaktadir. Ancak kronik viral hepatitler, siroz, bening safra yolu hastaliklarinin
patogenezindeki rolii ve tanisindaki yeri tartismalidir. Biz ¢alismamizda kronik viral hepatit
B, C, siroz, bening safra yolu hastaliklarinda endoskopik yontemle Hp’nin sikligini, tiimor

markirlarinin bu patolojilerdeki yerini belirlemeyi amagladik

Calismaya hepatobiliyer hastaligi olan (Kronik hepatit B, C, siroz, safra kesesi hastaligi) 72
hasta (36 kadin ve 36 erkek) ve 18 (9 kadin ve 9 erkek) dispeptik yakinmasi olan hasta dahil
edildi. Mide operasyonu ve kolesistektomi operasyonu gecirenler calisma dis1 birakildi.
Kronik viral hepatit B ve C tanisi, hastalarda viral seroloji ve histopatolojik olarak kondu.
Siroz tanis1 klinik, laboratuvar, ultrasonografi ve bazi hastalarda histopatolojik olarak

belirlendi. Safra kesesi hastalifi ise klinik ve ultrasonografik olarak degerlendirildi.

Kronik Hepatit B grubunda yas ortalamast 48+12, 13 erkek, 2 kadin, kronik hepatit C

grubunda yas ortalamasi 5619, 3 erkek, 15 kadin, siroz grubunda yas ortalamasi 58+8, 14
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erkek, 10 kadin, safra yolu hastalig1 (2 akut kolesistit, 13 kolelitiazis) grubunda 61+13, 6
erkek, 9 kadin hasta vardi. Sirozlu hasta grubumuzda en énemli etiyoloji viral hepatitlerdi (B
hepatiti 8 hasta, C hepatiti 5 hasta).Yas ortalamasi 41+10, 9 erkek, 9 kadin kontrol olarak
degerlendirildi. Bes grup arasinda Hp pozitifligi degerlendirildi. Hp pozitifligi en fazla kronik
hepatit B grubunda (%80) bulundu. Bu oran kontrol grubunda %50 idi. Gruplar arasinda
CEA, CA19-9, AFP diizeyleri degerlendirildiginde sadece siroz grubunda kontrolden anlaml

olarak yliksek CA19-9 degeri tespit edildi (P=0.014).

Genel olarak dispeptik yakinmasi, ileri yasta kanama ve anemi gibi uyarict semptomu olan;
hasta grubumuz gibi malignite riski de olanlarda {ist gastrointestinal sistem endoskopisi
yapilmalidir. Hp tayini ve eradikasyonu ile peptik iilser ve komplikasyonlar1 6nlenir. Hp’nin

kronik viral hepatit B, C ve sirozda olas1 kanserogenezdeki rolii azaltilabilir.

GIRIS

Helicobacter pylori (Hp), diinyada en sik rastlanan kronik infeksiyon hastaliginin etyolojik
ajanidir. Kronik gastrit ve peptik iilser hastaliginin ana nedeni olmasinin yaninda mide kanseri
ve MALT lenfoma icin 6nemli bir risk faktoriidiir (1-2). Hp insan popiilasyonunun %
50'sinden fazlasini enfekte etmekte ve genellikle gastrik mukozada kolonize olmaktadir (3).
1994 yilinda Diinya Saglik Orgiitii, Hp'yi mide kanserine katkida bulunan grup 1 kanserojen
olarak kabul etmistir (4). Son yillarda hepatobiliyer hastaliklarda (kronik viral hepatitler,
siroz, malign-bening safra kesesi hastaliklar) sikliginin arttigi bunun yaninda 6zellikle
inflamasyon ve kanserogenezde rol alabilecegi konusu da arastirilmaktadir. Hepatobiliyer
sistem kokenli tiimoér markirlart (CEA, CA19-9, AFP) tanisal amactan cok hastaligin

takibinde kullanilmaktadir. Ancak kronik viral hepatitler, siroz, bening safra yolu

hastaliklarinin patogenezindeki rolii ve tanisindaki yeri tartismalidir.
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Biz calismamizda kronik viral hepatit B, C, siroz, bening safra yolu hastaliklarinda
endoskopik yontemle Hp’nin sikligini, timor markirlarinin bu patolojilerdeki yerini

belirlemeyi amagladik.

MATERYAL VE METOD

Hastalar

Calismaya hepatobiliyer hastaligi olan (Kronik hepatit B, C, siroz, safra kesesi hastaligi) 72
hasta (36 kadin ve 36 erkek) ve 18 (9 kadin ve 9 erkek) dispeptik yakinmasi olan hasta dahil
edildi. Mide operasyonu ve kolesistektomi operasyonu gecirenler ¢alisma disi birakild.
Kronik viral hepatit B ve C tanisi, hastalarda viral seroloji ve histopatolojik olarak kondu.
Siroz tanist klinik, laboratuvar, ultrasonografi ve bazi hastalarda histopatolojik olarak
belirlendi. Safra kesesi hastalig ise klinik ve ultrasonografik olarak degerlendirildi.
Laboratuvar Degerlendirmesi

Karaciger fonksiyon testi (GGT, ALP, AST, ALT, Total protein, Albumin, Globulin, Total
Biluribin, Indirek Biluribin, Direk Biluribin) degerlerine otoanalizér cihazinda (Architect C 8000
cihazi) 1-877-4 nolu Abbott kiti kullanilarak, fotometrik yontemle kalorimetrik 6l¢iim esasi ile
bakildi. Tam kan analizi “ Gen-S Coulter” cihazi ile galigildi. Tim6r markirlar1 (CEA, CA19-9,
AFP) kemiliiminisans yontemle Roche Elecsys 1010/2010 kiti kullanilarak “Modular Analytics
E170” cihazinda g¢alisildi. Viral seroloji “Triturus Mikroelisa Cihazinda”, Hepatit B i¢in Biorad,
Hepatit C igin Innogenetics kiti kullanilarak degerlendirildi. Ultrasonografi Toshiba Aplio 80
cihazi kullanilarak yapildi.

Ust GIS Endoskopisi

Adnan Menderes Universitesi Gasroenteroloji Bilimdali biinyesindeki endoskopi iinitesinde
uygulandi. Sol lateral dekiibit pozisyonundaki hastalar en az 4 saatlik aglik sonrasinda Pentax EG
2940 flexible video endoskopi aleti ile tetkik edildi. Islem &ncesi orofarenkse % 10’luk Xylocain
sprey ile premedikasyon uygulandi. Tiim hastalardan antrumdan hizli iireaz testi i¢in (CLO test)
bir adet biyopsi alindi. Biyopsi 6rnegi iire sivi besi yerine kondu. pH indikatorii olarak fenol
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kirmizis1 kullanildi. Biyopsi 6rneginde Hp’den gelen {ireazin iireyi parcalamasi, aciga ¢ikan
amonyagin pH’da artisa neden olmasi ve rengin sari-kahverengiden pembeye doniismesi ile test
pozitif kabul edildi. Bu testin degerlendirilmesi i¢in 20 dakika beklendi.

Istatistiksel analiz

Calismada elde edilen veriler SPSS 11.0 programina kaydedilerek analizler yapildi. Sonuglar +
standart sapma olarak verildi. Istatistiksel yontem olarak sayisal verileri karsilastirmada Oneway-
ANOVA testi, sayisal olmayan verilerin karsilagtiriimasinda Chi-Square testi kullanildi. p< 0.05

degeri anlamli kabul edildi.

BULGULAR

Kronik Hepatit B grubunda yas ortalamasi1 48+12, 13 erkek, 2 kadin, kronik hepatit C grubunda

yas ortalamasi 56+9, 3 erkek, 15 kadin, siroz grubunda yas ortalamasi1 58+8, 14 erkek, 10 kadin,

safra yolu hastalig1 (2 akut kolesistit, 13 kolelitiazis) grubunda yas ortalamasi1 61+13, 6 erkek, 9

kadin hasta vardi. Sirozlu hasta grubumuzda en 6nemli etiyoloji viral hepatitlerdi (B hepatiti 8

hasta, C hepatiti 5 hasta).Yas ortalamas1 41£10, 9 erkek, 9 kadin kontrol olarak degerlendirildi.
Bes grup arasinda Hp pozitifligi degerlendirildi. Hp pozitifligi en fazla kronik hepatit

B grubunda (%80) bulundu. Bu oran kontrol grubunda %50 idi (Tablo 1).

Gruplar arasinda CEA, CA19-9, AFP diizeyleri degerlendirildiginde sadece siroz grubunda

kontrolden anlamli olarak yiliksek CA19-9 degeri tespit edildi (P=0.014) (Tablo 2).
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Tablo-1: Hasta ve kontrol grubunun Hp pozitifligi ve endoskopik bulgular

Hp pozitifligi Endoskopik bulgu
(n) (var/yok) (n)
Kontrol 9 12/6
Hepatit C 8 16/2
Hepatit B 12 13/2
Safra kesesi hastaliklar1 5 14/1
Siroz 9 23/1

Tablo-2: Hasta ve kontrol grubunda CEA, CA19-9, AFP sonuglari

Kontrol Hepatit C Hepatit B Safra kesesi Siroz
hastaliklari

CEA (ng/ml)  2.45+1,55 2,91+1,78 2.63+1.83 2.00+0.95 2.64+1.10
CA19-9 9.20+8.03 20.21+27.23 15.40+14.83 12.89+14.14  30.26+43.57*

(U/ml)
AFP (ng/ml)  2.34+2.90 3.30+£2.11 6.21+£10.46 1.54+0.67 25.72+70.72

*: p <0.05: Kontrol ve siroz gruplari arasinda

TARTISMA

Biz ¢alisgmamizda kronik viral hepatit B ve C, siroz, bening safra yolu hastaligina sahip kisiler ile
saglikli kontrol grubu arasinda gastrointestinal sistemde Hp pozitifligi acisindan fark bulmadik.
Son yapilan c¢alismalarda hepatobiliyer yolda bazi helicobacter tiirlerinin olabildigi ve
hastaliklarinda rol oynayabilecegi soylenmektedir.

Hp’nin intestinal sistem dis1 etkileri i¢in bazi mekanizmalar 6ne siiriilmektedir. Bunlar lokal
inflamasyonun sistemik etkileri, siiregen infeksiyonun kronik inflamasyona, immun yanita etkisi,
tek basina kronik infeksiyon etkisidir. Son yillarda IL-1, IL-6, TNF-alfa gibi proinflamatuar
sitokinler ile ICAM-1 gibi adezyon molekiileri de suglanmaktadir (5). Ozellikle karaciger ve safra
yollarinda tespit edilen helicobacter tiirlerinin proinflamatuar sitokinleri arttirdigi ve lenfoid

proliferasyona yol actigi One siirlilmektedir. Midedeki inflamatuar hiicrelerden salgilanan
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proinflamatuar sitokinlerin, portal sistem yolu ile karaciger sinuzoidlerine ulastig1 varsayilir. Bu
yol direkt bakterinin hepatobiliyer varligi i¢in de 6ne siiriilmektedir. Bilindigi gibi safra bakteri
icermez. Yiiksek diizeyde sitokinlerin endotele adezyonu ile mononiikleer sistem hiicreleri
karaciger hiicre hasarinda rol oynayabilir. Ozellikle hasarli karaciger dokusunda bu etki daha
yikici olabilir. Hasarli dokuda helicobacter tiirlerinin ortadan kaldirilmasinin zor olabilecegi
sOylenmektedir. Yapilan calismalarda 6zellikle B ve C hepatiti nedenli sirozda yiliksek oranda
tespit edilen helicobacter pozitifligi bu mekanizmalar ile agiklanabilir (6,7).

Helicobacterin malign potansiyelini nasil ortaya c¢ikardiginin patolojik mekanizmasi
bilinmemektedir. Mevcut goriis, Hp tarafindan iiretilen amonyeminin sitopatik etkisiyle ortaya

cikabilecegini Ongoérmektedir. Bagka bir yolak, Hp ile infekte gastrik mukozada gosterilen

telomeraz’in Kkatalitik subiinitesinin aktivitesindeki artis ile iliskilendirilebilir. Telomeraz

aktivitesindeki artisin benign hiicreleri malign hiicrelere doniistiirme kapasitesinin varligi
bilinmektedir ki, hepatik ve biliyer maligniteleri de i¢ine alan bir gastrointestinal malignitede bu
aktivite gosterilmistir. Hp enfeksiyonunu hem gastrik, hem de safra yollar1 karsinomlartyla
iliskilendirecek bir baska olasilik da, bcl-2 iizerinden apopitozu degistirmek ve diger hiicre
genlerini  etkilemek yoluyla, Hp’nin inflamatuar proliferasyon ve hiicre dongiisiini
kuvvetlendirmesidir (5-7).

Fukuda ve arkadaslarinin calismasinda hepatobiliyer sistem kanserli olgularda, bening
hepatobiliyer hastaliklara gore yliksek oranda helicobacter DNA’s1 tespit edilmistir. Bunu
Helicobacterin biliyer epitel kinetiklerini etkileyerek (proliferatif niikleer antigen iizerinden)
yaptigini ifade etmislerdir (8).

Gastrik sistemde tespit edilen Hp pozitifliginin hepatobiliyer sisteme etkisi acik degildir. Ancak
yapilan cesitli calismalarda helicobacter tiirlerinin kontrollere gore daha sik olarak safra yolu, B
ve C ye baglh karaciger kanserleri ile safra kesesi taglarinda 6zellikle safra sivisinda ve karaciger
dokusunda fazla bulunmustur. Mide dokusunda siklik ile hepatobiliyer yoldaki siklik arasindaki
iligki acik degildir (9).
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Bizim ¢alismamizda hepatobiliyer hastaliklarda Hp pozitifligi kontrol grubundan farkli degildi.
Ancak istatistiksel olarak anlamli olmasa da kronik viral B hepatitinde %80 idi. Bu oran kontrol
grubunda %50 idi. Ponzette ve arkadaslarimin (10) ¢alismasinda B hepatitine bagli sirozlu
olgularda kontrol grubuna gore anlamli olarak yiiksek oranda Hp pozitifligi tespit edilmis. Bu
calismada Hp pozitifligi %90 bulunmus. Hp serumda anti-Hp IgG antikoruna bakilarak tespit
edilmis. Bu testin 0Ozelligi duyarlilign ve ozgilligii, kullandigimiz hizli {ireaz testine gore
diisiiktiir. Bizim hasta sayimizin az olmasi ve Hp icin kullanilan test, sonucu etkilemis olabilir.
Son yillarda artmis sekilde kullanilan PPI de pozitifligi etkileyebilir.

Sirozlu hastalarimizda Hp pozitifligi %37,5 idi. Literatiirde bu oran degiskendir. Ancak hastalarin
siklikla PPI kullanmakta olmalar1 ve genel olarak iilkemizde sirozlu hastalarin artmis antibiyotik
kullanim1 bu sonucu ortaya ¢ikarmis olabilir. Bu tedavileri almamis olan saf sirozlu hasta bulmak
hemen hemen imkansizdir. Batili toplumlarda PPI kullanimi %30’lardadir (11).

Sirozlu hastalarda Hp pozitifliginin yliksek oldugunu bildiren ¢alismalarda bu durum peptik iilser
hastaligindaki artisla da iligkilendirilmistir. Calvet ve arkadaslarinin (11) ¢alismasinda sirozlu
hastalarda peptik tilser %10 olarak bulunmus. Toplumda peptik iilser siklig1 agik degildir. Ancak
sirozu olmayan hastalarda yapilan peptik iilser degerlendirmelerinden yaklasik olarak 2-5 kat daha
fazladir. Bizim calismamizda sirozlu hastalarimizin 2’sinde (%8.3), kontrol grubunda ise 1
hastada( %35.5) peptik iilser hastaligr vardi. Baz1 ¢aligmalarda Hp pozitifligi sirozlu hastalarda
diistiktiir (12,13). Sirozlu hastalarda portal gastropati ile konjestif gastropati, bozulmus mukus ve
bikarbonat sekresyonu, azalmis mukozal prostaglandin diizeylerinin peptik iilser gelisiminde rol
oynayabilecegi unutulmamalidir. Sirozlu hastalarda Hp taramasi ve eradikasyonu maliyet-etkin
goriinmemektedir. Yine de bu konuda yeterli bilgi yoktur. Ulser rekiirrensleri ve komplikasyonlar1
acisindan Hp tespitini 6nerenlerde vardir (11-13).

Calismamizda kolesistit ve safra kesesi tagini iceren bening safra yolu hastalikli hastalarda Hp

pozitifligi %33,3 idi. Literatiirdeki az sayida ¢aligmada safra kesesi taginin olusumunda da Hp
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suclanmaktadir. Hasta sayimizin kisith olmasi yaninda, safra yolu hastaligina sahip kisilerin
dispeptik yakinmalar1 nedeni ile gelisigiizel PPI kullanmas1 bu diisiik oranimiz1 agiklayabilir.
Bulajic ve arkadaslar1 (14) calismalarinda, safra ve midede PCR ile Hp aragtirmislar. Hp’nin
bircok toplumdaki sikligi nedeniyle, bu organizmanin benign ve malign safra yollar
hastaliklarinin olusumunda etken olabilicegi yorumunu yapmislardir.

Hepatit C’li hastalarimizda Hp pozitifligi %44,4 idi. Literatiirdeki oran % 40 ile %84 arasinda
degismektedir. Yiiksek oranlar C hepatiti iliskili karsinomda bildirilmistir. Literatiirden farkl
olarak gruplarimizda Hp pozitifliginde artis bulmadik.

Kronik viral hepatit B, C, siroz, bening safra yolu hastaliklar1 i¢ceren hasta gruplari ile kontrol
grubunda karsilastirdigimiz CEA, AFP degerleri ile fark yokken sadece sirozlu hastalarda CA19-9
diizeyi kontrol grubundan anlamli olarak farkli idi. Yapilan az sayida ¢alismada sirozlu hastalarda
CA19-9 diizeyinin artti1 bildirilmistir. Bu durum safra yollarindan artmis CA19-9 iiretimi,
kolestaz nedeni ve azalmis klirensi nedeni ile kan diizeyinin arttig1 seklinde yorumlanmistir. Bu
artis yanlis pozitif artis seklinde degerlendirilmistir. Ve sirozlu hastalarda karaciger kanserinin
tespitinde gosterge olarak kullanilmamasini vurgulamislardir ( 15,16).

Tangkijvanich ve arkadaslar1 (17), IL-6 ve CA19-9 Ol¢limiinii benign karaciger hastaliklari ile
kolanjiokarsinomda kiyaslamiglar. Her iki parametrenin birlikte degerlendirildiginde safra yolu
kanserlerinde 6zgiillik ve duyarlihigmin yiiksek oldugunu vurgulamuslardir. Ozellikle kendi
populasyonlar1 gibi safra yolu tiimoriiniin fazla oldugu bdlgeler icin tarama testi olarak
kullanilabilecegini 6nermislerdir.

AFP sirozlu hastalar dahil kontrol grubundan anlamli farklilik gostermemesine ragmen kontrol
grubundan yiiksekti. AFP yiiksekliginin bir sebebi sirozdur. Buna ragmen bilindigi gibi AFP
ozellikle viral nedenli sirozlu hastalarin takibinde 6-12 ay arasinda olas1 kanser gelisimi agisindan
Ol¢iilmelidir (18).

CEA kolon ve hepatopankreatikobiliyer sistem olmak {izere tiim gastrointestinal kokenli

timorlerde yiikselebilir. Maestranzi ve arkadaslarinin (19) calismasinda benign sebebli karaciger
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hastaliklarinda ( alkolik karaciger hastaliklari, kronik viral hepatit B, C, primer biliyer siroz) 1liml
CEA yiiksekligi olabilecegini belirtmiglerdir. Yine ¢alismalarinda hepatoselliiler karsinomlu 2
olguda belirgin yiikseklik tespit etmisler, bunu metastazla iligkilendirmislerdir.

Akdogan ve arkadaslariin (20) ¢alismasinda bening ve malign 37 hasta degerlendirilmis, sonug
olarak malign ve benign safra yollar1 hastaliklarin ayirici tanisinda serum CEA, CA19-9
diizeyinin tayini anlamliyken, safrada her iki timoér antijeninin tayini giivenilir olmayan
isaretleyiciler olarak yorumlanmustir.

Sonug olarak bening safra yolu hastaliklarinda her ne kadar iliml1 yiikseklikler goriilse de CEA,
CA19-9, AFP diizeyinin tayini anlamli goriinmemektedir. Kronik viral hepatit B, C ve sirozda
ayn1 durum s6z konusudur.

Hasta sayimiz kisitli olsa da kronik viral hepatit B ve C, siroz, bening safra yolu hastaligina sahip
kisilerde Hp incelemesi kontrol grubundan farklilik gostermemektedir. Ancak genel kural olarak
dispeptik yakinmasi olan, ileri yasta ve kanama, anemi gibi uyarict semptomu olan; hasta
grubumuz gibi malignite riski de olanlarda {ist gastrointestinal sistem endoskopisi yapilmalidir
(21). Hp tayini ve eradikasyonu ile peptik iilser, komplikasyonlar1 dnlenir. Hp’nin kronik viral

hepatit B, C ve sirozda olas1 kanserogenezdeki rolii azaltilabilir.
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S-35- METASTATIK KOLOREKTAL KANSERLI HASTALARDA
PRIMER TUMOR LOKALIZASYONUNA GORE PROGNOZUN
DEGERLENDIRILMESIi: TEK MERKEZ DENEYIMi

Ozlem Yersal OLTULU
OZET

Metastatik kolorektal kanser, klinik yanitlart ve sonlanimi farkli olan heterojen bir hastalik
grubudur. Mevcut sistemik tedavilerin, ablatif tekniklerin gelismesi ve erken tanidaki
iyilesmeler nedeniyle bu hastalarin prognozunda belirgin diizelme saglanmigtir. Bununla
birlikte, halen metastatik hastalarda yasam siliresi ¢oklu seri kemoterapi ile 24-30 ay
civarindadir. Kolorektal kanserler primer tiimdr lokalizasyonlarina gore karakterize edilebilir.
Cesitli klinik arastirmalarda splenik fleksura proksimali sag kolon, distalindeki tiim tiimdrler
sol kolon tiimorleri olarak siniflandirilmistir. Embriyogenez sirasinda sag kolon midgut ve sol
kolon hindguttan koken alir. Sag kolon tiimoérleri genellikle yiiksek gradelidir ve tani aninda
daha ileri tiimdr evresinde saptanirlar. Sag ve sol kolon tiimoérleri arasinda kromozomal ve
molekiiler farkliliklar saptanmistir. Sag ve sol kolonun farkli klinik ve biyolojik profilleri,
primer tiimor lokalizasyonunun bu hastalardaki prognoz iizerinde etkisi olabilecegine isaret
etmektedir. Giincel klinik caligmalarda primer timor lokalizasyonunun tedaviye yanit
tizerindeki etkisi arastirilmaktadir. Bu ¢aligmada metastatik kolorektal kanser nedeniyle tedavi
goren hastalarda, primer tiimor lokalizasyonunun prognoz iizerine etkisinin degerlendirilmesi
amaclanmustir.

Adnan Menderes Universitesi Tibbi Onkoloji Kliniginde 2015-2018 yillar1 arasinda tedavi
goren toplam 97 hasta caligmaya alinmistir. Hastalik ve tedavilere ait veriler retrospektif
olarak hasta dosyalarindan elde edilmistir. Veriler SPSS programinda analiz edilmistir.

Hastalarin %64 i erkek, %36 s1 kadindi. 31 hastada (%32) tiimor sag kolona yerlesik iken,
66(%068) hastada sol kolona yerlesik idi. Hastalarin 49(%50.5) unda KRAS,NRAS,BRAF
mutasyonlarindan birisi mevcut iken, 48(%49.5) inde bu mutasyonlardan herhangi birisi
saptanmadi. Yerlesim yerlerine gore mutasyonlar degerlendirildiginde mutant hasta orani sag
tarafta %45.2, sol tarafta %53 olarak bulundu, iki grup arasinda anlamli fark bulunmadi.
Genel sagkalim siireleri degerlendirildiginde, tiim populasyonda 16.7 ay olarak bulundu. Sag
taraf tiimorlerinde 15.5 ay, sol kolon tiimoérlerinde 17.4 ay olarak bulundu. Taraf ve mutasyon
durumu birlikte degerlendirildiginde sag taraf wild tiimorler 17.18 ay, mutant tiimorler 12.81
ay, sol taraf wild timdrler 17.6 ay, mutant tiimorler 17.1 ay genel sagkalima sahipti. Sag taraf

mutant tlimorler digerlerine gore istatistiksel olarak belirgin seklide diigiik sagkalim gosterdi
(p:0.015)

Primeri sag kolonda primer yerlesimli , mutasyon gosteren tiimorlerin prognozu kétiidiir.
Bulgularimiz literatiir ile uyumludur.
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GIRIS

Metastatik kolorektal kanser, klinik yanitlart ve sonlanimi farkli olan heterojen bir hastalik
grubudur. Mevcut sistemik tedavilerin, ablatif tekniklerin gelismesi ve erken tanidaki
iyilesmeler nedeniyle bu hastalarin prognozunda belirgin diizelme saglanmigtir. Bununla

birlikte, halen metastatik hastalarda yasam siiresi ¢oklu seri kemoterapi ile 24-30 ay
civarindadir.

Kolorektal kanserler primer tiimor lokalizasyonlarina gore karakterize edilebilir. Cesitli klinik
aragtirmalarda splenik fleksura proksimali sag kolon, distalindeki tiim tiimorler sol kolon
timorleri olarak siiflandirilmigtir. Embriyogenez sirasinda sag kolon midgut ve sol kolon
hindguttan koken alir.

Sag kolon tiimorleri genellikle yiliksek gradelidir ve tan1 aninda daha ileri timor evresinde
saptanirlar. Sag ve sol kolon tiimorleri arasinda kromozomal ve molekiiler farkliliklar
saptanmigtir.  Sag ve sol kolonun farkli klinik ve biyolojik profilleri, primer timor
lokalizasyonunun bu hastalardaki prognoz lizerinde etkisi olabilecegine isaret etmektedir.
Giincel klinik ¢aligmalarda primer tiimdr lokalizasyonunun tedaviye yanit lizerindeki etkisi
arastirilmaktadir.

AMAC VE YONTEM

Bu calismada metastatik kolorektal kanser nedeniyle tedavi goren hastalarda, primer timor
lokalizasyonunun prognoz iizerine etkisinin degerlendirilmesi amaglanmistir.

Adnan Menderes Universitesi Tibbi Onkoloji Kliniginde 2015-2018 yillar1 arasinda tedavi
goren toplam 97 hasta calismaya alinmistir. Hastalik ve tedavilere ait veriler retrospektif
olarak hasta dosyalarindan elde edilmistir. Veriler SPSS programinda analiz edilmistir.

SONUCLAR

Hasta ve tiimorlere ait Ozellikler Tablo 1 de gosterilmistir. Sol yerlesimli tiimorler sag
yerlesimlilerden daha sik bulundu. Mutasyon(kras , nras veya braf) tiim populasyonda %50
pozitifti. Sag ve sol kolon tiimoérleri arasinda mutasyon pozitifligi agisindan bir fark
bulunmadi.

Tablol: Hasta ve tumorlere ait ozellikler

Cinsiyet Kadmn %36
Erkek %64
Lokalizasyon Sag %32
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Sol %68
Mutasyon Var %50.5

Yok %49.5
Yerlesim yerine gére Sag %45.2
mutasyon

Sol %53

Genel sagkalim

Genel sagkalim tiim populasyonda 17.1 ay olarak bulundu.(Sekil 1) Genel sagkalim sag kolon
tiimorlerinde 15.5 ay, sol kolon tiiméorlerinde 17.4 ay olarak bulundu. Iki grup arasinda

istatistiksel anlamli fark bulunmadi (Sekil 2). Sag taraf mutant tiimorlerde genel sagkalim
digerlerine gore daha diisiik bulundu (p:0.015)(Tablo 2)

Sekil 1: Tiim hasta grubunda genel sagkalim

0,57

Cum Survival
o
W
1

=
=
l

0,24

0,0

genel sagkalim

Sekil 2: Sag ve sol kolon hastalarinda genel sagkalim
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Mutasyon Var 12.81 17.1
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Tablo 2: Lokalizasyon ve mutasyon durumuna gore sagkalim

TARTISMA VE SONUC

Primeri sag kolonda primer yerlesimli , mutasyon gosteren metastatik tiimdrlerin prognozu
kotiidiir. Bulgularimiz literatiir ile uyumludur. Ozellikle sag kolon yerlesimli hastalarda yeni
tedavi seceneklerine hedef olabilecek molekiiler markerlarin belirlenmesi i¢in prospektif
caligmalara ihtiyag vardir
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S-36 - GERIATRIK MIiDE KANSERiI OLGULARINDA KOAGULASYON
PARAMETRELERI SAGKALIM iCIN PROGNOSTIK FAKTOR
MUDUR ?

ASUDE AKSOY:

'FIRAT UNIVERSITESI TIP FAKULTESI, MEDIKAL ONKOLOJI BILIM DALLI,

Giris: Diinya capinda en sik 5. sirada gozlenen mide kanseri olgu sayisina her yil ortalama 1
milyon Kisi ilave edilmekte, yedi yiiz bin olgu da bu hastaliktan dolayr kaybedilmektedir.
Ulkemizdeki insidans1 da benzeri sekilde dogu ve giineydogu bélgelerinde daha yogun
olmakla birlikte 6. sirada seyretmektedir. Tedavide lokal ileri evre olarak degerlendirilen
olgular icin D2diseksiyon sonrasi adjuvan kemoterapi, radyoterapi uygulamalari, ileri
evredekiler icin de palyatif kemoterapi, hedefe yonelik ilaclarin kullanimi standart hale
gelmistir. Kemoterapi (KT) oncesi 6n klinik degerlendirme neticesinde klinisyene yon
verebilecek ergonomik biyomarkirlara ihtiya¢ vardir. Bu calismada opere olmus lokal ileri ve
ileri evredeki mide kanseri tanisi almis olan geng-yasl olgular arasindaki demografik
ozelliklerinin, hemogram panelinin, koagulasyon parametrelerinin genel sagkalim (OS)
iizerine etkileri aragtirildi.

Materyal ve Metod: Kemoterapi degerlendirme asamasindaki opere olan lokal ileri evredeki
124 ve opere olmamis ileri evredeki 76 mide kanseri tanili toplamda 200 olgunun
parametreleri retrospektif olarak 2009-2016 yillar1 arasindaki Firat Universitesi Medikal
Onkoloji Boliimii arsiv kayitlarindan elde edildi. 65 yas ve alti geng, 65 yas lstii yash olarak
kategorize edildi. Olgularin hemogram panelinden hemoglobin (Hgb), Mean Corpuscular
Volume (MCV), Trombosit (PLT), Mean Platelet Volume (MPV), Carcino Embryonic
Antigen (CEA), Carbohydrate antigen 19-9 (Cal9- 9), prothrombin zamani (International
Normalized Ratio) INR degerlerinin OS ile iliskisi degerlendirildi. Sagkalim analizi Kaplan-
Meier, Log rank yontemiyle, sagkalima etki eden faktorler de Cox regresyon analizi ile %95
giiven araliginda, anlamlilik p<0.05 diizeyinde degerlendirildi.

Bulgular: Medyan izlem 24 (1-98) ay idi. Olgularin erkek/kadin orani 125/75, medyan yas1
69 yil (26-93), medyan OS 16 ay (%95 ClI: 11.83-20.16) idi. Medyan OS, <65 yas olan grupta
17 ay (CI:11.60-22.35), >65 yas olanlarda 13 ay (CI: 8.14-17.85), p: 0.149 idi. Evreye gore
medyan OS degerlendirildiginde lokal ileri evredekiler 38 ay (%95 CI:19.33-56.66) ileri
evredekiler i¢in de 7 ay (%95 Cl: 5.10-8.98), p<0.001 olarak tespit edildi. Yiiksek Cal9-9

seviyelerinin, ileri evrenin tiim gruplarda OS iizerine olumsuz (p< 0.005) etki etmesinin
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yanisira yiikksek PTZ (INR) degerlerinin de ozellikle geriatrik grupta sagkalim {izerine
olumsuz etki ettigi gozlenmistir (p< 0.005).

Sonuc: Timor yiikiinii yansitan yiiksek Cal9-9 seviyeleri, ileri evre durumunun OS {izerine
olumsuz prognostik faktér oldugu sonucu giincel pratigimiz ile uyumlu olmakla birlikte
ozellikle geriatrik mide kanseri olgularinda PTZ degerini OS igin prognostik nitelikli bir
biyomarkir olarak kullanilabilir diye diisiiniiyoruz. Uzamis PTZ, faktor eksikligine, karaciger
hastaligina bagh faktorlerin sentez eksikligine veya bunlarin proteolitik olarak tiiketilmesine,
koagiilasyon faktorleri veya fosfolipidlere karsi gelismis antikor varligmma bagli olarak
olabilir. Karaciger fonksiyonlarinin bir yansimasi olan PTZ bu yas grubu mide kanseri tanili
olgularda KT 0Oncesi degerlendirmede ergonomik nitelikli prognostik bir markir olarak

degerlendirilebilinir.

Cox regresyon analizi ile yasa gore genel sagkalima etki eden faktorlerin
degerlendirmesi

Degiskenler < 65, yas > 65, yas
p HR p HR
CEA 0.694 0.99 0.224 1
Cal9-9 0.019 1 0.016 1
Hgb 0.998 1 0.986 0.99
MCV 0.832 1 0.608 1
PLT 0.907 1 0.359 0.99
MPV 0.516 0.9 0.262 0.92
INR 0.818 1.1 0.031 1.38
Evre (Lokal ileri/ileri) < 0.001 5.28 <0.001 2.72

HR: Hazard Ratio, INR: International Normalized Ratio
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S-37- SIROLIMUS, TAKROLIMUS VE KOMBINE STEROID
KULLANIMININ KARACIGER REJENERASYONU UZERINE
ETKIiSININ HEMOTOKSILEN EOSIN VE IMMUN BOYAMA
YONTEMI iLE DEGERLENDIRILMESI

Sozel Bildiri Uciinciisii
Mustafa Gokhan' Unsal, Erdem Baris Carti!
Adnan Menderes Universitesi Genel Cerrahi AD!
Giris
Bu calismada parsiyel hepatektomi uygulanan ratlarda sirolimus ve takrolimusun

steroid varliginda ve yoklugunda karaciger rejenerasyonu iizerine olan etkisinin aragtirilmasi
planlandi.

Bilinen ilk karaciger rezeksiyonu 1716 yilinda Berta tarafinfan kesici-delici alet ile
yaralanmis bir hastaya uygulanmistir(1). ilk basarili elektif karaciger rezeksiyonu ise 1888
yilinda Langenbuch’un karaciger kitle lezyonu ile uyguladigt sol hepatik lobektomidir(2).
Karaciger cerrahisindeki gelisim yavas siirerken 1891°de Lucke malign bir karaciger
lezyonunu ilk kez basarili bir sekilde rezeke etmistir(3). Diinya literatiiriinde 1892°de 20
kayith karaciger rezeksiyonu mevcutken bu sayr 1899’da 76’ya ulagsmistir. Rezeksiyon
cerrahisi gelisimini siirdiiriirken 1968’de Starzl’in bilier atrezili bir hastaya yaptig1 karaciger
transplantasyonu karaciger cerrahisinde bir devrim yaratmistir(4)

Parsiyel hepatektomiden sonra rejenerasyon, transplante karaciger dokusunun
biiyiimesi, split karaciger transplantasyonu sonrasinda gozlenen biiyiime, canli vericili
karaciger transplantasyonu sonrasi alicida greftin ve vericide remnant karaciger biiylimesi
karacigerin kompansatris biiylimesinin gozlendigi klinik drneklerdir.

Sirolimus ve takrolimus karaciger transplantasyonu uygulanmis hastalarda karaciger
reddini Onlemek amaciyla kullanilan ilaglardir. Takrolimusun karaciger rejenarasyonunu
arttirict  etkisini gosteren c¢alismalar (5) ve sirolimusun karaciger rejenerasyonu {izerine
etkilerini gosteren caligmalar (6,7,8) mevcuttur. Ancak steroidlerin varliginda bu etkiyi
belirlemeye yonelik ¢alisma yoktur. Sirolimus veya takrolimus ile steroid kombinasyonu
yapildiginda bu ¢alisma klinik uygulamaya yonelik 6nem kazanmaktadir.

Gerec ve Yontem

Bu deneysel ¢alisma EUTF etik kurul onay1 ile Subat-Mayis 2005 déneminde Ege
Universitesi Tip Fakiiltesi Deneysel Cerrahi ve Arastirma Bilim Dali’nin laboratuarinda,
agirliklart 200-300 gram arasinda de@isen 40 adet erkek Isvigre Albino rat {izerinde
gerceklestirildi. Denekler Deneysel Cerrahi ve Arastirma Bilim Dali laboratuarlainda esit
ortam kosullarinda Yemta hayvan yemi ve su ile serbest olarak beslenip dogal gece giindiir
ortaminda saklandi.

Grup 1 (n=7): %40 parsiyel hepatektomi uygulanan grup
Grup 2 (n=8): %40 parsiyel hepatektomi ve sirolimus uygulanan grup

Grup 3 (n=8): %40 parsiyel hepatektomi ve sirolimus+steroid uygulanan grup
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Grup 4(n=10): %40 parsiyel hepatektomi ve takrolimus uygulanan grup
Grup 5(n=7): %40 parsiyel hepatektomi ve takrolimus + steroid uygulanan grup

Operatif prosediirde biitiin denekler operasyondan dnceki giin satt 16.00’dan itibaren
ac birakildi. Anestezi ketamin ve ksilazin enjeksiyonu ile saglandi. Ratlar sirtiistii supin
pozisyonunda ve steril kosullarda 3 cm’lik median batin duvari insizyonu ile opere edildi.

Parsiyel hepatektomi sonrasinda 4 giin siireyle sirolimus ve takrolimus tek bagina ya
da steroid ile kombine edilerek intraperitoneal olarak uygulandi. Gruplarda ilag dozlari
intraperioneal olarak 0,5 mg/kg/giin sirolimus, 1 mg/kg/glin takrolimus ve 100 mg/kg/giin
steroid olarak uygulandi. Dort giin sonunda ratlar sakrifiye edilerek remnant karaciger
dokulari tartildi ve agirlik indeksi (Al) olusturuldu. Histopatolojik inceleme amaciyla remnant
karaciger loblar1 ayr1 ayr1 %10’luk formol soliisyonunda bir gece bekletildikten sonra rutin
konvansiyonel yontemle doku takibinden gecirildikten sonra parafin bloklar halinde gdmiildii.
Hemotoksilen Eosin (HE) ile boyandi. Elde edilen kesitler standart 1sitk mikroskobunda
(olympus) 40°lik objektifte 10 farkli alanda mitoz asamasinda ki hepatositlerin sayilmasi
seklinde degerlendirildi. Immiin boyama yontemi olarakta PCNA (proliferating cell nuclear
antigen) kullanildu.

Istatistiksel ~ degerlendirme icin Hemotoksilen Eosin ile boyanan preparatlarin
degerlendirilmesinde her bir grup icin ayr1 ayr1 Kruskal-Wallis testi uygulandi. Tiim gruplar
icin p<0,05 degeri anlamli olarak kabul edildi. Gruplarin kendi aralarinda ki mitotik mindeks
ve agirlik indekai Karsilastirmalart Mnn-Whitney testi ile yapildi ve p<0,05 degeri anlaml
olarak kabul edildi. PCNA ile boyanan preparatlatda Kruskal —Wallis testi ve Bonferronni
diizeltmesi sonucunda ikili karsilagtirmalarda anlamlilik seviyesi 0,005 olarak alindu.

Bulgular

Hemotoksilen Eosin yontemi i¢in gruplar’a (1,2,3,4,5) Kruskal-Wallis testi
uygulandiginda mitoz bakimindan gruplar arasinda farklsiligin istatistisel olarak anlamli
oldugu gozlendi (p=0,005). Rezeke edilen karaciger segmentlerinin agirliklar1 gruplar
arasinda karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli olmadigr goézlendi (p=0,725).
Sakrifikasyon sonrasi remnant karaciger dokularinin agirhiklart  gruplar arasinda
karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli oldugu goézlendi (p=0,004).

Grup 1 ve 3 kendi aralarinda MI acisindan karsilastirildiginda istatistiksel olarak
anlamli deger saptandi (p=0.005). Grup 1’de MI’in Grup 3’e oranla daha yiiksek oldugu
goriildii. Grup 1 ve 3 kendi aralarinda Al agisinda karsilastirildiginda istatistiksel olarak
anlaml deger saptanmadi (p=0.417).

Grup 1 ve 4 kendi aralarinda MI ve Al agisindan karsilastirildiginda grup 4 lehine
istatistiksel olarak anlamli deger saptandi n( M1 i¢in p=0.009, Al i¢in p=0.006).

Grup 1 ve 5 kendi aralarinda Al agisindan karsilastirildiginda grup 5 lehine istatistiksel
olarak anlamli deger saptandi (p=0.018). Aym gruplari kendi arasinda Al acisindan
karsilagtirilmasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (p=0.895).

Grup 2 ve 3 MI ve Al acgisindan karsilastinildiginda istatistiksel olarak anlamli fark
saptanmad1 (MI icin p=0.382, Al i¢in p=0.442).
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Grup 2 ve 4 Mi ve Al agisindan karsilastirldiginda heriki karsilastirmada da grup 4
lehine istatistiksel olarak anlamli fark saptandi (M1 i¢in p=0.005, Al i¢in p=0.003).

Grup 2 ve 5 Al agisindan karsilastirildiginda grup 5 lehine anlamli fark saptand:
(p=0.003). Ayn1 gruplar Mi acisinda karsilastirildiginda istatistiksel anlamli fark saptanmadi
(p=0.176)

Grup 3 ve 4 Mi ve Ai agisindan karsilastirildiginda grup 4 lehine istatistiksel anlamli
fark saptandi( Ml igin p=0.005, Al i¢in p= 0.045).

Grup 3 ve 5 karsilastirildiginda M1 igin grup 5 lehine istatistiksel anlamli fark saptandi
(p=0.018). Al agisindan fark saptanmadi (p-0.105).

Grup 4 ve 5 karsilastirildiginda Mi igin grup 4 lehine istatistiksel anlamli fark
saptanirken p=0.021, Al acisinda anlaml1 fark saptanmadi (p=0.807)

PCNA ile boyanan preparatlarda mitoz indeksleri hesaplandiginda sadece rapamisin
verilen grupla kontgrol grubu arasinda istatistiksel anlamlai fark saptandi (p<0.005)

Bu calismada HE ile boyanan preparatlarda takrolimus uygulanan grup ile
karsilastirildiginda sirolimus uygulanan grupta MI ve Al agisindan sirolimus aleyhine
istatistiksel olarak anlamli saptand1.(MI i¢in p=0.005; Al igin p=0.003). Sirolimus ile kontrol
grubunun karsilastirilmasinda ise heriki indeks acisindan anlamli fark saptanmazken,
sirolimus ile steroidin beraber kullanildigi grubun verilerinin kontrol grubu ile
karsilastirilimast sonucunda mitotik indeks agisindan sirolimus+steroid aleyhine istatistiksel
anlamli farklilik saptandi.(MI igin P=0.005)

Tartisma

Diinyada ilk kez 1968 yilinda gergeklestirilen ve son donem karaciger yetmezligi
hastalarina umut olan karaciger nakli operasyonu, kadavra sayisinin diisiilk olmasi nedeniyle
1989 yilindan itibaren canli dondrden parsiyel greft kullanimininda yontem olarak
belirlemesine neden olmustur. Bunun beraberinde getirdigi gelisim hepatik rejenerasyonun
fizyopatolojisine olan ilginin ve aragtirmalarin artmasi seklinde olmustur.Bu amagla hepatik
rejenerasyon iizerine etkili olabilacegi diisiiniilen glukoz, glutamin, N-Asetil Sistein,
siklosporin gibi pek ¢ok farmakolojik ajan kullanilmistir (9,10,11,12,13,14). Literatiirde
steroidle kombine sekilde sirolimis veya takrolimus verilmesi yaygin olarak kullanilan bir
immiinsiipresyon tedavi modelidir. Bu c¢alismanin ana amacida parsiyel hepatektomi
uyguladigimiz ratlarda sirolimus veya takrolimus ile steroid kombinasyonu kullaniminin
karaciger rejenerasyonu iizerine olan etkisini arastirmaktir.

Sonug¢

Bu calismada elde ettigimiz verilerin 15181inda , karaciger rezeksiyonu uygulandiktan
sonra immiinsiipresif ajanlarla steroid kullanimimnin karaciger rejenerasyonu iizerine inhibe
edici 6zelligi oldugu gozlemlenmistir.
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S-38 - ANKAFERD BLOOD STOPPER BRONKOSKOPI
UNITELERINDE BULUNDURULMALI MI?

Onur YAZICI:, Sule TAS GULEN:

1Adnan Menderes Universitesi, Gogiis Hastaliklar1 Ana Bilim Dali, Aydin,

Ankaferd Blood Stopper (ABS) kanama durdurucu o6zelligi olan ve havayoluna lokal
uygulanabilen bir ajandir. ABS; dental uygulamalardan, tonsillektomi gibi kulak burun bogaz
operasyonlarindan ve {lrolojik islemlerden sonra gelisen kanamalarda ve epistaxiste
kullanilmis ve basarili sonuglar alinmistir. Brons sistemindeki uygulamalar daha yeni olup
olgu sunumlarina dayalidir. Bu ¢alismada amacimiz klinigimizde son bir yil iginde
bronkoskopi yapilan ve kanama nedeniyle ABS uygulanan hastalarda ABS’nin kanama
iizerine olan etkisini degerlendirmektir.

Klinigimizde son bir yil i¢inde bronkoskopi yapilan hastalarin raporlar1 geriye doniik olarak
incelendi. Bu hastalardan kanama nedeniyle ABS uygulananlarin karakteristik 6zellikleri ve
ABS’nin etkililigi degerlendirildi.

Toplam 550 hastanin bronkoskopi raporu degerlendirildi. Bu hastalardan 11’ine islem
sirasinda ABS uygulandig tespit edildi. ABS uygulanan hastalarin 10°u erkek (%90.1) ve 1’1
(%9.9) kadindi. Hastalarin yas ortalamasi 58.4 +£10.4 idi. ABS uygulanan hastalarin 9’unda (
%81.8) biyopsi sonrasi kanama gelismesi iizerine ABS uygulanmisken 2’sinde ( %18.2)
varolan hemoptiziye karst uygulanmisti. ABS uygulanan hastalarin tanilari incelendiginde
7’sinde (%63.6) akciger karsinomu, 2’sinde (%18.2) pndmoni, 1’inde (%9.1) kaposi sarkomu
akciger metastazi vardi ve 1 hastada (%9.1) tan1 konulamamisti. ABS uygulanan hastalarin
hepsinde kanama bolgesine uygulandiktan birkag¢ saniye sonra kahverengi bir tabaka olustugu
ve kanamanin durdugu goriildii.

ABS, rijid veya flexibl bronkoskopi araciligiyla verilebilen, kullanimi kolay, ucuz ve bilinen
yan etkisi olmayan bitkisel hemostatik bir ajandir. Hemoptizi nedeniyle izlenen veya
bronkoskopik islemler sirasinda gelisecek kanamalarda saniyeler igerisinde kanamayi
durdurucu etkisi nedeniyle bronkoskopi iinitelerinde bulundurulmasi gereken bir ilag
oldugunu diistinmekteyiz.
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S-39 - PLATELET/LENFOSIT ORANI KRONIK OBSTRUKTIF
AKCIGER HASTALIGI VE KUCUK HUCRELI DISI AKCIGER
KANSERI TANILARIYLA DOGRUDAN iLISKILi MIiDIiR?

Fatih KARATAS:

iKarabiik Universitesi T1p Fakiiltesi Egitim Ve Arastirma Hastanesi, Tibbi Onkoloji Klinigi,

Amag: Yakin zamanda, kiigiik hiicreli dis1 akciger kanserli (KHDAK) hastalarin tan1 anindaki
otomatik kan saymindan elde edilen platelet ve lenfosit diizeylerinin oranlarinin (PIt/Ly)
saglikli kigilere kiyasla anlamli derecede yiiksek saptandigina, bazi yazilarda ise bu durumun
sagkalim ile dogrudan iligkili olduguna dair yayinlar mevcuttur. Oysa bilinmektedir ki, en
basta sigara olmak tizere kronik hipoksemi insanlarda akut ve/veya kronik stres durumuna yol
acarak endojen glukokortikoid diizeyinde artmasina ve bu da yiiksek notrofil ve diisiik lenfosit
sayisina (ylksek PIt/Ly oranina) neden olabilmektedir. Bu calismada Plt/Ly oranindaki
farkliligin, kronik akciger brons ve parankim hasar1 ve sigara ile dolayli olarak mi ortaya

ciktigini, yoksa KHDAK ig¢in spesifik bir durum olup olmadigini arastirdik.

Yontem: Tibbi Onkoloji kliniginde ve Gogiis hastaliklar: kliniklerinde Haziran-Aralik 2017
tarihleri arasinda tan1 konmus ve takip edilen 30 yalnizca Kronik Obstruktif Akciger Hastalig1
(KOAH) tanili ve oncesinde KOAH’I olan olan 32 KHDAK’li toplam 62 erkek hasta
caligmaya dahil edildi. Hastalar KHDAK + KOAH ve KOAH olarak iki guruba ayirildi.
Hastalarin tam1 anindaki demografik ozellikleri, platelet ve lenfosit degerleri ve sigara
kullanimina ait veriler geriye doniik tarandi. Non- parametric veriler olan gruplar arasinda
PIt/Ly oraninda farklilik olup olmadig: ve diger demografik 6zellikler SPSS v22 programinda
Mann-Whitney U testi ile karsilastirildi. Bagimsiz etken arastirilmasi igin lojistik regresyon

analizi kullanildi.
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Degisken KOAH KOAH + KHDAK (N=32) | P*
(N=30)
Yas, yl (min-ma)” 67 (36 - 83) 63 (52 - 81) 0.554
Boy, cm (min-max)’ 165.2 (151-175) 168.0 (149 - 184) 0.403
Ak, ke (min-ma)” 69 (50 - 92) 67 (45 - 93) 0.343
Sigara paket/y1l (min-max) ! 42(13-62) 36 (6 - 80) 0.385
Platelet/mm3, (min-max) # 229000 (132000 — 449000) | 287000 (25000 — 737000) 0.018
PlOLy Oram (min-ma)” 136.7 (47.7— 409.2) 172.7(88.8— 488) 0317
Ne/Ly Oram (min-max)’ 268 (1.18—19.1) 3.14(3.12-10.4) 0.412
Notrofilmm, (min-max)’ 5630 (3090 — 14020) 5825 (2570 — 14290) 0.161
Lenfositmm., (min-max)” 1620 (780 — 6600) 1760 (260 — 4080) 0.642
Hemoglobin, g/dL (min-max)” | 146 @917 12.3(9.1_ 14.8) 0.002
Total Iskosit/mm., (min-ma) | 6410 (1796 - 15640) 10200 (4000 — 15800) 0.007
REC/ mm, (min-mas)” 4990 (3690 — 9260) 4400 (2870 _ 5440) 0.028
0.001

Sigara kullamimu (n, %)#
Devam ediyor

Birakmg

Bilinmiyor

14 (47)
16 (53)
0(0)

24 (75.0)
4(125)
4(12.5)

KOAH: Kronik obstruktif akciger hastahig,, KHDAK: Kiiciik hiicreli dis1 akciger kanseri

#
Ortanca.

*P <0.05 anlam deger olarak kabul edilmistir.

Tablo 1: Gruplar arasindaki demografik ve laboratuar 6zelliklerinin iligkisi.

Degisken

(n=18)

Ortanca PI/Ly (min-max)

Ortanca Ne/Ly (min-max)

Ortanca PI/Ly (min-max)

Ortanca Ne/Ly (min-max)

M1 (KHDAK+KOAH)

172 (59 - 762)

4.72 (1.95 - 28.06)

172 (59 - 762)

4.72 (1.95 - 28.06)

M0 KHDAK+KOAH)

(n=14)

133 (10 - 461)

2.99 (1.21 - 54.19)

KOAH

(n =30)

136.7 (10 — 461)

3.05 (1.21 - 54.19)

138 (47 - 409)

3.09 (1.34-17.97)

0.433

0.412

0.05

0.063

Tablo 2: Metastatik hastalik ve diger gruplar arasindaki Pl/Ly orani farklilig.

Bulgular: Calismamizdaki hastalarin ortalama yas1 67, KOAH’I1 grupta ortanca yas 67 (36 -
83) iken KHDAK + KOAH olan grupta 63 (52 — 81) olarak benzer saptand1 (P = 0.554).
Gruplar arasinda boy, kilo, sigara kullanim siiresi, notrofil sayisi, lenfosit sayis1 benzerdi
(srastyla P = 0.403, P = 0.343, P = 0.321, P = 0.161, P = 0.642). Ortanca PIt/Ly orani

acisindan KOAH ve KHDAK + KOAH’l1 hastalar arasinda fark saptanmadi [136.7 (47-409)
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ve 172 (88-488), P = 0.317]. KOAH’11 hastalarda KHDAK + KOAH’li hastalara gére anlamli
derecede yiiksek hemoglobin ve total 16kosit yiiksekligi saptanirken (sirasiyla P = 0.02 ve
0.007), KHDAK+KOAH’li hastalarda platelet sayist KOAH’lilara gore anlamli derecede
yiksekti (280000 ve 234000, P = 0.018). Aktif sigara igiciligidle KHDAK + KOAH’li
hastalarda KOAH’l1 gruba goére anlamli derecede yiiksekti (P = 0.020). Lojistik regresyon

analizinde hig¢bir parametrenin KHDAK ve KOAH ile bagimsiz iligkisi gosterilemedi.

Sonu¢: Calismamizda KHDAK + KOAH tanili hastalarda KOAH’lilara gore platelet sayisi
anlamli derecede yiiksek saptanirken Plt/Ly oraninda fark saptanmadi. Metastatik hastalikta
ise Pl/Ly oraninin yiiksek oldugu goriildii. Bu sonuglara gore, daha onceki ¢aligmalarda
gosterilen KHDAK + KOAH’l1 hastalarda saglikli kisilere gore anlamli derecede yiiksek
PIt/Ly oraninin, aslinda dogrudan kansere 6zgii olmadigi, belkide akciger kanserine yol agan
kronik stress ve sigaradan ileri gelmis olabilecegi diisiiniilebilir. Sonuclarimizin psopektif,

homojenize ve daha ¢ok sayida hasta igeren caligsmalar ile desteklenmesi gereklidir.

Anahtar Kelimeler: Platelet, lenfosit, oran, KOAH, kiigiik hiicreli dis1, akciger kanseri.
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S-40 - RATLARDA DENEYSEL INTESTINAL iSKEMi REPERFUZYON
HASARINDA MONOKLONAL ANTI TNF ANTIiKORU
UYGULAMASININ ETKIiSi

Sozel Bildiri Birincisi

Eyiip Murat YILMAZ: Pars TUNCYUREK:, Cigdem YENISEY:, ibrahim
METEOGLU:, Ugur ACIKALIN:, Berke MANOGLU:

! Adnan Menderes Universitesi Genel Cerrahi AD, Adnan Menderes Universitesi Biyokimya
AD, 3Adnan Menderes Universitesi Patoloji AD, 40Ozel Maramaris Yiicelen
Hastanesi, °Denizli Devlet Hastanesi,

Amacg

Deneysel intestinal iskemi reperfiizyon hasarinda monoklonal Anti TNF antikoru olan

infliximab uygulamasinin etkisini aragtirmak
Gere¢ ve Yontemler

Ratlar, kontrol grubu , laparotomi + infliximab (II. grup, n=8) , 30 dk. iskemi + 30 dk.
reperfiizyon (III. grup, n=8), infliximab+ 30 dk. iskemi + 30 dk. reperfiizyon (IV. grup, n=8),
60 dk. iskemi + 30 dk. reperfiizyon (V. grup, n=8), Infliximab+ 60 dk. iskemi + 30 dk.
reperfiizyon (VI. grup, n=8) olmak lizere alt1 esit gruba ayrildi. Tedavi gruplarina laparotomi
ve planlanan siirelerde iskemi reperfiizyon yapilarak intraperitoneal olarak infliximab (10
mg/kg) enjekte edildi. Kontrol gruplarma ise 3 cc % 0.9 NaCl intraperitoneal olarak enjekte

edildi. Islem sonunda ratlar sakrifiye edildi ve kan ile doku drnekleri alind.
Bulgular

Potent bir monoklonal TNF antikoru olan infliximab serbest oksijen radikallerinin
(SOR) kan ve doku degerleri iizerinde farkli derecelerde olumlu etkiler ortaya koyarken
TNF-a {izerinde beklenen olumlu etkisi gozlenmedi.Doku orneklerinde gruplar arasinda
anlaml farklilik saptanmazken plazma orneklerinde yalnizca III. grubun degerleri kontrol

grubundan yliksek olarak bulundu(p=0,0079). Doku histopatolojik 6rneklemede ise tiim I/R
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yapilan gruplarin tedavi gruplarindan yiiksek skoru oldugu gozlendi. II. grubun skoru I/R

yapilan III. grup ve V. grubun skorlarindan diisiik olarak bulundu (p<0,0001)
Sonug¢

Calismamizdan elde edilen veriler dogrultusunda infliximabin intestinal I/R hasarinda
erken donemde antiinflamatuar ve antioksidan olumlu etkisi oldugunu gérmekteyiz. Ancak
infliximabin olast yeni klinik roliinlin bulunmasi ve sistemik ge¢ donem etkilerinin
anlagilmasi i¢in daha uzun iskemi ve reperfiizyon siireleri ile ayrintili arastirmalara ihtiyag

vardir.
Giris

Iskemi sonrasinda dokuda ortaya ¢ikan patolojik degisikliklerden kismen reperfiizyon
sorumludur. Reperflizyon siirecinde dokuda serbest oksijen radikallerinin(SOR) ve
inflamatuar sitokinlerin olusturduklar1 hasar goze ¢arpmaktadir(1,2) Iskemi-reperfiizyon (I/R)
hasar1 sirasinda hem iskemik dokuda hem de sistemik olarak diger dokularda ve organ
sistemlerinde hiicresel dilizeyde hasar meydana gekmektedir. Artmis TNF-o diizeyi
mikrovaskiiler gegirgenlikte artma ve intestinal mukozada harabiyet olusturur.(3)
Reperfiizyon siiresinin uzamasi ile sitokinlerin sebep oldugu mukozal bariyerde bozulmaya ek
olarak lipid peroksidasyonunun da etkisi ile uzak organ hasar1 olusmaktadir. TNF-a’nin bu
proinflamatuar etkilerini engellemek ic¢in g¢esitli farmakolojik ajanlar kullanilmaktadir.
Salgilanmis TNF-o’nin etkilerini notralize etmek iizere dizayn edilmis ajanlardan biri, bir
monoklonal TNF antikoru olan infliximabtir. (4,5). Biz de bu c¢alismamizda cerrahi
kliniklerinde mortalitesi oldukg¢a yiiksek olarak gdzlenen mezenter iskemi tablosu {izerine
etkisini aragtirmak {izere deneysel intestinal iskemi reperfiizyon hasarinda monoklonal TNF-a

antikoru olan infliximabin uygulanmasini planladik.
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Gere¢ ve Yontemler

Calisma Yerel Hayvan Etik Kurulu onay: alinarak yapildi. 48 adet erkek Wistar-
Albino tipi sican kullanildi. Ratlar, sekizer hayvandan olusan toplam alt1 gruba ayrildi. Tedavi
gruplarina laparotomi ve planlanan siirelerde iskemi reperflizyon yapilarak intraperitoneal
olarak 10mg/kg infliximab enjekte edildi. Stiperior mesenterik arter diizeyinden
mikrovaskiiler klempler konarak planlanan siirelerde iskemi ve sonrasinda klempler agilarak
reperfiizyon yapildi.Daha sonra terminal ileuma yakin bir kesimdeki ince barsak dokusundan
histopatolojik ve biyokimyasal inceleme igin drnek alindiktan sonra intrakardiyak ortalama 5
cc kan alinarak ratlar sakrifiye edildi.
Grup | (Kontrol grubu)
Grup Il (Laparotomi + infliximab)
Grup III (Laparotomi + 30 dk iskemi + 30 dk reperfiizyon)
Grup IV (Laparotomi + Infliximab + 30 dk iskemi + 30 dk reperfiizyon )
Grup V (Laparotomi + 60 dk iskemi + 30 dk reperfiizyon )
Grup VI (Laparotomi + Infliximab + 60 dk iskemi + 30 dk reperfiizyon )

Alinan doku oOrnekleri patoloji labarotuvarinda 151tk mikroskobunda incelendi. Tiim
dokular Grade 1: normal doku, Grade 5:transmural nekroz olmak {izere 1-5 arasi ayni uzman
patolog tarafindan mikroskopik hasar skorlamasina gore skalalandirildi.(6)

Istatistiksel Analiz

Biyokimyasal incelemeler igin tek yonlii varyans analizi (ANOVA) ve post-hoc testler
uygulandi. Sonuclar ortalama (mean)+standart hata olarak verildi. Histopatoloji skorlarinin
kiyaslanmasi i¢in Kruskal-Wallis ve Dunn testi kullanildi, sonuglar mediantrange olarak
verildi.

Bulgular

Plazma Biyokimya Incelemeleri

“3. Aydin i¢ Hastaliklari Gunleri”
13-15 Nisan 2018 / Selguk-lzmir



208
TNF-a (pg/ml): I11. grubun degerleri yalnizca kontrol grubundan yiiksekti (p=0,0079).

Eritrosit Glutatyon Peroksidaz(GSH-Px) (U/g Hb): Kontrol grubu ve II.grubun degerleri

diger gruplardan yiiksekti. III. grubun degerleri VI. gruptan yiiksekti (p=0,0006).

Eritrosit Katalaz (CAT) (U/g Hb): II. grubun degerleri III. grup, IV. grup, V. grup ve VL
Grubun degerlerinden yiiksekti. III. grubun degerleri ise kontrol grubundan diisiiktii

(p<0,0001).

Serum Nitrik Oksid(NO) (umol/L): IV. grubun degerleri kontrol grubu, II.grup, V.grup ve
VI. grubun degerlerine gore yiiksekti ancak III. grup ile arasinda anlamli fark saptanmadi.

Yine III. Grubun degerleri ise II.gruba gore yiiksekti (p<0,0001). (Tablo I)

Doku érneklerinin Biyokimyasal Incelemeleri

Doku TNF-alfa (pg/g): Gruplar arasinda fark saptanmadi (p=0,064).

Doku GSH-Px (mU/g): IV. grubun degerleri I, II, III ve VI. gruptan yiiksek iken V. grupla

aralarinda fark yoktu (p=0,021).

Doku CAT (U/g): TV. grubundegerleri I, II, V ve VI gruba gore yiiksek iken III grup ile

aralarinda fark yoktu (p=0,0003).

Doku NO (uM/mg): 1V. grubun degerleri I, II ve IIl. gruptan daha yiiksekti (p=0,0073)

(Tablo 2)

Doku orneklerinin Histopatolojik Incelemeleri

Histopatolojik incelemede mikroskopik hasarlama skorlamasina gore genel olarak
tedavi gruplarinin skorlarinin I/R gruplarmin skorlarina goére daha diisiik oldugu goriildii.

(Tablo 3)
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Tartisma

Akut intestinal iskemi zemininde gelisen intestinal I/R hasarma bagl klinik tablo
giinlimiizde halen genel cerrahi yogun bakim iinitelerinde tedavisi yiiz giildiiriicii olmayan,
yiiksek mortalite ile seyreden bir durumdur.(7) . Intestinal mukoza I/R hasarma oldukca
hassastir. I/R sonrasi1 serbest oksijen radikalleri(SOR) mukozada hasara yol agmakta ve
sonrasinda bakteriyel translokasyon gelismektedir.Tiim bu olaylar sonucunda liimende
lokalize olan olay sistemik hale gelip uzak organ hasar1 ve sepsis tablosuna neden
olmaktadir.(8) Schmeling ve ark. (9) yaptiklar1 bir ¢alismada ratlarda ince barsakta 120
dakika iskemi ve 60 dakika reperfiizyon yapip antiinflamatuar etkili diklofenak sodyum
kullanmiglar ve bu ajanin I/R hasarini azalttigini sdylemislerdir. Yine Ceran ve ark. (10)
yaptiklar1 calismada ratlarda 45 dakika iskemi ve 60 dakika reperflizyon yapmuslardir.
Islemden iki saat once bilirubin vermisler ve bilirubinin intestinal I/R hasarim azaltti§in
gostermislerdir. Yoshida ve ark. (11) yaptiklar1 ¢alismada ise ratlara ince barsakta 40 dakika
iskemi ve 110 dakika reperflizyon yapip E vitamini, selenyum ve taurini karsilastirmiglardir.
Sonu¢ olarak selenyumun digerlerinden antioksidan etkinliginin daha fazla oldugunu

sOylemislerdir.

Tiimor Nekroz Faktor-a potent bir proinflamatuar sitokin olup I/R hasarinda rolii
onemlidir.(5,12).Infliximab ise bu potent proinflamatuar sitokinin etkisini inhibe eden giiglii
bir ajandir ve glinimiizde Chron hastaligi, psoratik artrit, romatoid artrit, ankilozan spondilit
gibi hastaliklarda kullanilmak i¢in FDA onay1 almistir.(4) Guven ve ark.(13) ratlarda spinal
kordun I/R hasari iizerine yaptiklari ¢alismada infliximabin antiinflamatuar etkinligi oldugunu
gostermiglerdir. Yine Mahmoud ve ark.’nin (14) karaciger dokusundaki I/R hasarinda
infliximabin antioksidan ve antiinflamatuar etkili olduklar1 deneysel olarak gosterilmistir.
Caty ve ark.(15) tavsanlarda yaptiklari /R modelinde ¢alistiklart  ¢esitli siirelerde 120

dakikaya dek TNF-a diizeyinde degisiklik saptamamiglardir. TNF-o intestinal vaskiiler
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yataktaki makrofajlardan salgilandiktan sonra portal ven yoluyla ortalama 30 dakikada
sistemik salimima gecer. Ancak yapilan c¢esitli ¢alismalar ve bu konu ile ilgili yayinlanan
litaratiirleri taradigimizda bu yolla sistemik gecise katildiginda kayda deger pik degerinin
ortalama 90-120 dakika i¢inde oldugu dikkat ¢ekmektedir(5)Bizim ¢aligmamizda iskemi ve
reperfiizyon siireleri bu pik degeri olusturacak kadar uzun degildi.Daha uzun iskemi ve
reperfizyon modellerinde ratlarin  yasatilmasinda c¢alisma  kisithiliklar1  meydana
gelebilmektedir.Ancak infliximabin TNF-a {izerine etkisini gorebilmek i¢in daha uzun siire
iskemi ve reperfiizyon siirelerine ihtiya¢g gerekmektedir. Bu yiizden TNF-o diizeyine daha

uzun I/R siirelerinde bakilmasinin daha anlamli olacagini diisiinmekteyiz.

GSH-Px hidrojen peroksitin indirgenmesinden sorumludur ve iskemi reperfiizyon

hasarinda GSH-Px aktivitesindeki azalma siddetli hiicre hasarma yol agar(16)
Pergel ve ark. (17) yaptiklar1 ¢aligmada I/R hasar1 yapilan grupta GSH-Px degerlerinde diisme
ve infliximab ile tedavi edilen grupta GSH-Px degerinde yiikselme saptamislardir. Bizim
calismamizda kontrol grubu ve II. grubun eritrosit GSH-Px degerleri diger gruplarin
degerlerinden yiiksek idi (p=0,0006). Yine III. grubun eritrosit GSH-Px degerleri VI. grubun
degerlerinden yliksek bulundu. Kontrol grubu ve II. grupta herhangi bir iskemi ve reperfiizyon
islemi yapilmadigi i¢in burada SOR’nin olmamasi, diger gruplarda ise tedavi dahi verilse
sonucta bir inflamasyon tablosu ve I/R hasar1 olmast GSH-Px degerinin diisiik ¢ikma sebebi

olarak gosterilebilir.

Katalaz(CAT) canli organizmada c¢esitli dokularda hidrojen peroksiti su ve
oksijene indirgeyerek  oksidatif stresi azaltir.(18) Eritrosit CAT degerlerinin
karsilagtirdigimizda Il.grubun degerleri III. grup, IV. grup, V.grup ve VI grubun
degerlerinden ytiksekti. III. grubun degerleri ise kontrol grubundan diisiiktii (p<0,0001). Bu

veriler 15181nda herhangi bir I/R islemi yapmayip sistemik olarak dolasima verdigimiz (II.
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grup) infliximabin diger /R hasar1 olusan gruplardan ve hatta tedavi ettigimiz gruplardan
daha yiiksek degerde CAT sonucu olusturdugu ve infliximabin antioksidan etkinligi oldugunu
diistinebiliriz. Doku CAT degerlerine baktigimizda ise I/R hasar1 yaptigimiz gruplarda CAT
degerleri tedavi verdigimiz gruplardan daha diisiik olarak gozlendi. Bu da inflamasyona bagl
oksidatif stresin gostergesi ve tedavinin etkin oldugunu gostermektedir. Ancak istatistiksel
olarak bakildiginda IV. grubun degerleri kontrol grubu, IL.grup , V. grup ve VL. grubun doku
CAT degerlerinden yiiksek bulunurken III. grup ile arasinda anlamli fark saptanmadi
(p=0,0003). Demir ve ark. (18) yaptig1 ¢alismada lokositlerin inflamasyon sahasina gelis
stiresinin saatler siirdiigii ve erken donemde SOR ile antioksidanlarin saglikli veriler
olamayacagini bildirilmistir. Doku CAT degerlerinde tedavi verilen IV. grup ile ayni siirede
I/R yapilan III. grup arasinda fark saptanmamasinin nedeni iskemi ve reperfiizyon siiresinin
kisa (30’ar dakika) olmasi olabilir. Bu sebeple antioksidan enzimlerin indirekt etkinligi

acisindan farkl siirelerde kan ve dokuda bakilmasi daha faydali olabilir diye diistinmekteyiz.

Nitrik oksit (NO) akut inflamatuar siirecte hem koruyucu hem de hasar arttirici bir
molekiil olarak gosterilebilir Calismamizda 6zellikle 60 dakika iskemi yapilan gruplarda fark
saptanmaz iken 30 dakika iskemi yapip infliximab uyguladigimiz grubun degerlerinin diger
gruplardan yiiksek olarak bulundu. NO’in yarilanma 6mrii olduk¢a kisadir.(19) .30 dakika
iskemi yapilan gruplarda anlamli farklilik olurken, 60 dakika iskemi uygulanan gruplarda NO
diizeyinde istatistiksel acidan anlamli farklilik olmamasinin nedeni yarilanma Omriiniin

kisaligina bagl oldugu diisiintilebilir.

Intestinal mukoza I/R hasar1 agisindan oldukga hassas bir dokudur.(20) Mukozada
iskeminin baglamasi ile nétrofil infiltrasyonu gozlenir ve hidropik dejenerasyon ile devam
eden tablo transmural nekroza dek uzanan histolojik degisiklikler gosterir. Biz de

calismamizda bu patolojik degisiklikleri gbzlemek i¢in histopatolojik skorlama yaptik. Tiim
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I/R yapilan gruplarin tedavi gruplarindan yiiksek skoru oldugu gézlendi. II. grubun skoru I/R

yapilan III. grup ve V. grubun skorlarindan diisiik olarak bulundu (p<0,0001).

Sonug¢

Giliniimiizde intestinal iskemi hala genel cerrahi yogun bakimlarinda mortalitesi
yiiksek seyreden bir klinik durum olarak goriilmektedir. Bu yilizden bu konu ile ilgili deneysel
calismalar ¢ok popiiler olmakla beraber klinik uygulamaya yansimamaktadir. Her ne kadar
diger bir kisstm doku ve plazma biyokimyasal parametrelerine yansimasa da TNF-o’nin
infliximab kullanim1 ile inhibisyonu sonucunda intestinal mukozayi igeren mikrogevre
iizerinde belirgin antiinflamatuar ve antioksidan etki olustugunu diistinmekteyiz. Ayrica erken
donemde TNF-o’nin inhibisyonu ile intestinal I/R hasar1 iizerine hiicresel diizeyde olumlu
etkisi oldugunu gormekteyiz. Ancak calismamizda bunun ge¢ donemini gosteren veriler
olmamasi sebebiyle ge¢ donem etkiler iizerinde g¢aligmalar yapilmasinin faydali olacagini

diistinmekteyiz

Tablo 1: Plazma biyokimyasal degerleri
Tablo 2: Doku biyokimyasal degerleri
Tablo 3: Histopatolojik skorlama degerleri

Plazma biyokimyasal degiskenlerinin ortalarna degerleri ve standart

hatalan.
TNF-alfa Fritrosit Frifrosit Seriim NO
(pgllllI) (UlgHb) | (UigHb) | (JLmol/L)
Kontrol 48,73+4,8 4,46+0.3 33,49+2 4 71,91£11,1
Lanarotomi | 60.13+11.2 . 26.008+4 .9
infliximab 4,02:*10,4 z 38,392*:5,1 >
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30dkiskemi 9Il,4lil2,0 I ,880+£0,16 (138,3OiI,OS6 89.01+S,S 1
|

Infliximah | 83.6S+84 | 1.43+0.1 2438429 136,1+15,5

30 dk iskemi I

60 dk iskemi| 60,71£3.9 0,86+0,2 22,06+1,63 | 76,99+20.8

Infliximabh | 66.0446.1 0.53+£0.07 21.43+0.91 | 48.754£K.69

60dk iskemi

Tablo 1: Plazma biyokimyasal degerleri

Doku orneklerinin biyokimyasal degiskenlerinin ortalama degerleri ve
standart sapmalan.

Nnleair TNIE Dok Dokt CAT| Dnkit NIO
(pg/9) (mU/lg) | (Ulg) (umol/L)
Kontrol | 6,88+1,1 28529“1137 561£1,0 |1,16+0.1
Lanarotom| 7.05+1.1 | 253.2::1:36| 3.73::1:0.6 | 1.05+0.09
infliximab
30dk 1508106 | 163,6619,7|8,141,5 | 1,2240,1
iskerni
Infhximah | 9.77+1.3 | 472,2493, "
o 1~ 10,6712~ | 2,84+0.6
60  dK 75110 |3194+42.8]4.68:0.6 | 14+03
iskemi
IG%fhxima:jbk 005416 | 24824255 5.08£09 | 203203

Tablo 2: Doku biyokimyasal degerleri

Minimum | %25 Percentile | Median | %75 Percentile | Maksimum
Kontrol 1 1 1 2 2
Laparotomi + infliximab | 1 1,25 2 2 3
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30 dk iskemi 3 4 4 5 5
infliximab + 30 dk iskemi | 2 3 3 3 3
60 dk iskemi 3 3 3 3,75 5
infliximab + 60 dk iskemi | 2 2 2,5 3 3

Tablo 3: Histopatolojik skorlama degerleri
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P-01 - AKNELI ERGENLERDE SOSYAL FOBIi VE BENLIK SAYGISI
DUZEYLERININ INCELENMESI

Sibelnur AVCIL:

:Adnan Menderes Universitesi T1p Fakiiltesi,

Akne vulgaris, ergenlerde sik goriilen dermatolojik hastaliklardan biridir. Bu hastalarda pek ¢ok
psikiyatrik morbidite rapor edilmistir. Aknenin, ¢esitli psikiyatrik belirtilere yol actig1r bilinmekle
birlikte ergenlerde bu hastaligin yol agabilecegi sosyal fobi ve benlik saygisi {lizerindeki etkileri
yeterince arastirilmamistir. Bu ¢aligmanin amaci ergenlik doneminde sik goriilen ve fiziksel goriinlimii
etkileyen bir hastalik olan aknenin ergenlerde sosyal fobi ve benlik saygisi iizerine etkilerini
arastirmaktir.

Calismaya akneli 75 akneli ergen ve 60 kontrol dahil edildi. Akne siddeti global akne derecelendirme
sistemi (GADS) ile tayin edildi. Akneli ergenler ve kontrol grubunda yasam kalitesi akne yasam kalite
dlgegi (AYKO) ile, sosyal fobi diizeyi CAPA gocuk ve ergenler i¢in sosyal fobi dlgegi (CECSFO) ile
ve benlik saygis1 Rosenberg benlik saygist 6lgegi (RBSO) ile degerlendirildi.

Hasta grubunda 54 kiz (%72), 21 (%28) erkek akne vulgarisli ergen, kontrol grubunda ise 42 (%60)
kiz ve 18 (%30) erkek mevcut olup her iki grup arasinda cinsiyet, yas ve egitim diizeyi agisindan
anlamli farklilik yoktu. Akneli ergenlerin benlik saygisi ile akne yasam kalitesi kontrollere gore
anlaml sekilde daha disiiktii (sirastyla; p=0.016, p=0.009). Akneli ergenlerin sosyal fobi puanlar1 ile
kontroller arasinda anlamli farklilik yoktu (p>0.05). Akneli ergenlerde korelasyon analizinde; sosyal
fobi dlgek puani ile akne yagam kalite puani arasinda pozitif yonde anlamli korelasyon mevcut olup
sosyal fobi puani arttikca akne yasam kalite puan1 da artiyordu (p<0.001). Benlik saygisi puani ile
sosyal fobi puani arasinda pozitif yonde anlamli korelasyon mevcut olup sosyal fobi puani arttikga
benlik saygisi puani da artryordu ( p<0.001).

Sonuglarimiz akneli ergenlerin yagsam kalitelerinin ve benlik saygilarinin anlamli sekilde diistigiinii ve
akne ile ilgili yasam kalitesi diislip, benlik saygis1 azaldik¢a sosyal fobi diizeylerinin arttigin
gostermektedir. Calismamiz akne vulgarisli ergenlerde sosyal fobi, yasam kalitesi ve benlik saygisi
arasindaki iligkiyi irdelemesi a¢isindan 6nem tagimaktadir.
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P-02 - AKUT MiYOKARD ENFARKTUSU SONRASI NADIR BiR
KOMPLIKASYON : VENTRIKULER SEPTAL RUPTUR

HAKAN YARKICI:;, AHMET PEKER:, YUSUF ATABAY:, EMRE
COLUOGLU:;, HARUN AKAR:

:SAGLIK BILIMLERI UNIVERSITESI iZMIiR TEPECIK EGITIM VE ARASTIRMA HASTANESI
IC HASTALIKLARI KLINIGi,

Akut Miyokard infarktiisii (AMI)sonrasinda iskemik, mekanik, aritmik, embolik ve inflamatuar
(perikardit) komplikasyonlar gelisebilmektedir. MI’in mekanik komplikasyonlarindan en onemlileri
ventrikiil serbest duvar riiptiirii, ventrikiiler septal riiptiir ve akut mitral yetersizlik olup siklikla
kardiyojenik sok ve ani 6liim ile seyretmektedirler. Biz bu olgumuzda AMI ile izledigimiz ventrikiiler
septal riiptiir gelisen olgumuzdan bahsedecegiz.

87 yasinda kadin hasta gogiis agrist ile basvurdugu acil serviste anterior ST elevasyonlu miyokard
enfarktiisii olarak degerlendirilip koroner yogun bakim iinitesine (KYBU) yatirildi. Derhal Koroner
Anjiografi (KAG) Laboratuvarina alindi. Islem sonucunda Sol On Inen (LAD) artere basarili sekilde
stent implantasyonu yapildi. KYBU nde takibe alinan hastanin genel durumu orta, bilinci agik,
tansiyon arterial: 128/70 mm/Hg, nabiz:78/dk ritmik vasifta, oksijen saturasyonu:91 mmhg idi. Fizik
muayenede kasektik ve dehidrate goériiniimdeydi. Sistem muayeneleri olagandi. Kan biyokimyasal
parametrelerde sodyum:114 mEg/L, potasyum:5,34 mEg/L, kalsiyum:7,2 mEg/L, klor:96 mmol/L, kan
iire azotu:18 mg/dl, kreatinin:0,9 mg/dl olarak saptandi. Hemogram parametrelerinde hemoglobin:9.8
gr/dl, WBC:5800/mm3,trombosit:217000/mm3 idi. Takibin 24. saatinde hipotansiyon, tasikardi ve
genel durum bozuklugu gelisen hastanin kontrol kardiyak muayenede apekste yeni gelisen holosistolik
ifiirim duyulmas: tizerine yapilan ekokardiyografide (EKO) ; interventrikiiler septum apikal kesimde
6 milimetre ¢apinda ventrikiiler septal riiptiir (VSR) izlendi. Mevcut klinik gidisat AMI sonrasi gelisen
mekanik komplikasyonlardan biri olan VSR ye baglandi. Acil operasyon gerekliligi agisindan Kalp
Damar Cerrahisi ile goriislildii. Acil cerrahi planlanan hastanin izlem sirasinda vitalleri unstabil
seyretti ve yogun bakim takibinin 27.saatinde exitus oldu.

AMI seyrinde interventrikiiler septumun riiptiirii nadir goriilen, ayn1 zamanda hayati tehdit eden ¢ok
onemli bir komplikasyondur. AMI gegiren olgularda %0.5-1.1 oraninda ventrikiiler septal riiptiir
goriiliir. Tan1 sonras1 erken donemde cerrahi veya perkiitan kapama ile defektin tamiri gerekir.
Hastalarin takibinde vital bulgularin unstabilizasyonu ve diizenli yapilan kardiyovaskiiler
muayenelerde yeni gelisen tfiirimler mekanik komplikasyonlarin habercisi olabilir. Bu anlamda
takipte ilk 24-48 saatte yakin monitorize takip, EKO ile degerlendirme ve diizenli fizik muayene son
derece onemlidir.
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P-03 - ALFALIPOIK ASIT ILE OZKIYIM GIiRiSIMi SONRASI
GELISEN LAKTIK ASIDOZ OLGUSU

Hiiseyin BAYGIN:

1S6ke Fehime-Faik Kocagdz Devlet Hastanesi, I¢ Hastaliklar1 Klinigi,

Giris: Laktik asidoz; artmis anyon agikligi olan metabolik asidoz nedeni olup laktat metabolizmasinin
artmig iretimi veya azalmig atilimi nedeniyle olugmaktadir. Alfa lipoik asit (ALA); diyabetik
ndropatinin tedavisinde destek amaciyla yaygin olarak kullanilan, ¢oklu enzim komplekslerinde
bulunan bir kofaktor ve giiclii bir antioksidandir. Zehirlenme nadirdir ¢ilinkii giinde 200-2400 mg/giin
dozunda ALA'nin yetiskinlerde yan etkileri olmaksizin giivenle kullanilabilecegi diistiniilmektedir. Bu
bildiride, 6zkiyim amaciyla yaklasik 15 gr alfa-lipoik asit i¢eren ila¢ alimi sonrasi gelisen laktik asidoz
olgusu sunulmustur.

Olgu Sunumu: 43 yasindaki kadin hasta, susidal amacgli 50 adet B1+B6+B12+Alfalipoik asit iceren
tablet aldiktan yaklasik 30 dk sonra acil servise bagvurmus, acilde mide lavaji yapilip aktif kdmiir
verildikten sonra gozlem amaciyla yatis yapildi. Bilinen ilseratif kolit tanis1 ve 2 gr/giin mesalazin
kullanimi1 mevcuttu. Hastanin genel durumu iyi, vital bulgular stabildi. Fizik muayene bulgularinda
patoloji saptanmadi. Bakilan laboratuvar tetkiklerinde tam kan sayimi, karaciger ve bobrek fonksiyon
testleri, kardiyak belirtecler ve elektrokardiyogram normaldi. Yatisindan yaklasik 5-6 saat sonra karin
agris1 ve ajitasyonu baslayan hastanin takip eden siiregte kussmaul solunumu gelisti. Ta:70/50 mmHg,
arteriyel kan gazi pH:6,72 pC0O2:16,1 mmHg, pO2:127 mmHg, Lac: 22,2 mmol/L, HCO3:3,6 mmol/L
saptandi. Hipovolemik sok ve laktik asidoz tablosu gelisen hastaya sodyum bikarbonat infiizyonu,
serum fizyolojik ile hidrasyon ve inotrop destek tedavisi baglandi. Biling durumu kétiilesmesi ve
takipnesi nedeniyle entiibe edilerek invazif mekanik ventilasyona baglandi. Cekilen beyin BT’de
santral sistemi patolojisi saptanmadi. Takip eden klinik siirecinde kan gazi pH:7,44 pC02:29,6 mmHg,
p02:138 mmHg, Lac: 0,7 mmol/L, HCO3:22 mmol/L saptandi. Hemodinamik durumu da stabillesen
hasta invazif mekanik ventilasyondan ayrildi. Laboratuvar bulgularinda hemogramda; hemoglobin: 9,5
gr/dl 10kosit:14120 ul, trombosit:39200 ul degisikligi saptandi. Olast yaygin intravaskiiler
koagiilasyon (DIC), kemik iligi depresyonu ayirici tanist agisindan ileri merkeze sevki yapildi.

Tartisma: ALA yiiksek diizeyde reaktif oksijen ve diger serbest radikallerin neden oldugu oksidatif
stresini azaltabilmektedir. Mitokondride glikoz metabolizmasi i¢in bir kofaktér saglayan bazi
faaliyetlere sahip oldugu, bu etkilerin noropatisi olan diyabetik hastalarin hiicresel hasarda yararl
oldugu diistinilmektedir. ALA, yiiksek dozlarda prooksidan etkiye sahiptir ve demir ile redoks
reaksiyonlarina neden olarak mitokondriyal gegirgenligi etkilemektedir. Metabolik asidoz, ALA'nin
direkt mitokondriyal etkisinden kaynaklanabilir. Ayrica, ALA yiiksek dozlar1 ile intoksikasyon
sonucu, hipoglisemi, sok, rabdomiyoliz, hemoliz, yaygin intravaskiiler koagiilasyon (DIC), kemik iligi
depresyonu ve ¢oklu organ yetersizligi bildirilmistir.
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P-04 - ATRIUMDAN PERKUTAN YOLLA CIKARILAN PORT
KATETERI: BiR OLGU SUNUMU

Busra NIGDELIOGLU:, Ozlem OLTULU:, Merve TURAN:, Mehmet Salim
DEMIR;:, Nezih MEYDAN:, Omer Faruk Kutsi KOSEOGLU:, Sabri
BARUTCA:

'Adnan Menderes Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi, Tibbi Onkoloji Bilim Dali, 2Adnan Menderes
Universitesi T1p Fakiiltesi Hastanesi, Radyoloji Bilim Dali,

Kanser hastalarinda, santral ven6z kateter uygulanmasi son yillarda giderek artan siklikta kullanilmaya
baglanmigtir. Bu hastalara, kemoterapi uygulanmasi, kan transfiizyonu , antibiyotik verilmesi ,
rehidratasyon ve total parenteral beslenme gibi uygulamalarin giivenli bir sekilde saglanmasi igin
yeterli vendz erisim gereklidir. Bu nedenle; ¢ogu zaman hastalara implante edilebilir santral venoz
port kateterler (IESVPK) vyerlestirilir ancak port kataterinin kullaminu bazi komplikasyonlara yol
acabilmektedir. Kateterlerin yerlestirilmesi sirasinda  goriilebilen komplikasyonlar ~damar
yaralanmasina bagli kanama, hemotoraks, pnomotoraks, malpozisyon, ve hava embolisi olarak
siralanabilir. Port kullanilmasimin uzun siireli komplikasyonlar arasinda ise sunlar yer alir :
Enfeksiyon, mekanik yetmezlik, tromboz, ekstravazasyon ve kateter migrasyonu. Bu komplikasyonlar
arasinda, bir port kateterinin sag atriyuma dogru kirtlmasi ve gocii ¢ok nadir fakat potansiyel olarak
ciddi bir durumu temsil etmektedir. Bu ¢alismada, meme kanseri nedeniyle kemoterapi uygulanmasi
icin port uygulanmis bir hastanin kirilmis port ucunun kirilarak sag atriuma yerlesmesi ve kirik port
ucunun basarili bir sekilde ve komplikasyonsuz olarak ¢ikarilmasi sunulmustur.

Meme kanseri tanisiyla takipli 36 yasindaki kadin hasta rutin kemoterapi tedavisini porttan infiizyon
ile almaktaydi. Herhangi bir sikayeti bulunmayan hastaya, premedikasyon baslandiginda porttan
mayinin gonderilememesi {izerine acilen PA akciger grafisi ¢ekildi. Port kateterinin, port ve kateter
arasindaki bir kavsakta kirildigi ve kirik kateterin sag atriyuma dogru gog ettigi izlendi. Hasta
girisimsel radyoloji boliimil ile konsulte edildi. Hem sag femoral ven ve hem de sag juguler ven yollari
es zamanh kullanarak kirik kateter fragmani bagarili bir sekilde ¢ikartildi. Sonrasinda herhangi bir
komplikasyon gelismedi.

Meme kanseri tanisiyla takipli 36 yasindaki kadin hasta rutin kemoterapi tedavisini porttan infiizyon
ile almaktaydi. Herhangi bir sikayeti bulunmayan hastaya, premedikasyon baslandiginda porttan
mayinin gonderilememesi {izerine acilen PA akciger grafisi ¢ekildi. Port kateterinin, port ve kateter
arasindaki bir kavsakta kirildigr ve kirik kateterin sag atriyuma dogru goc ettigi izlendi. Hasta
girisimsel radyoloji boliimii ile konsulte edildi. Hem sag femoral ven ve hem de sag juguler ven yollar
es zamanh kullanarak kirik kateter fragmani basarili bir sekilde ¢ikartildi. Sonrasinda herhangi bir
komplikasyon geligsmedi.

Eger IESVPK’in kirilmis kateteri tespit edilirse, fragmanin cikarilmasi icin tercih edilen ydntem;
deneyimli kisilerce uygulanan endovaskiiler yaklagimdir.
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P-05 - BOBREK YETMEZLIGi ZEMININDE PiPERASILIN
TAZOBAKTAM iLiSKiLi AGIR TROMBOSITOPENi: OLGU
SUNUMU

Merve ERKEK TUFEK:, Belda DURSUN:, Murat Yasar TAS:

‘Pamukkale Universitesi Tip Fakiiltesi I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dal1, Denizli, ?Pamukkale Universitesi
T1p Fakiiltesi Nefroloji Bilim Dal1, Denizli,

Ilaglar, cesitli hastaliklar, kalitsal bozukluklar ve toksinler trombositopeni etiyolojisinde yer
almaktadir.ilaglar kemik iligi supresyonu yaparak,megakaryositleri baskilayarak veya dogrudan
trombositleri etkileyerek trombositopeniye sebep olur. Birgok ilag da antikor araciligiyla
trombositopeni meydana getirir. Bobrek yetmezligi olanlarda bazi ilaglar trombositleri etkileyerek
kanama bozukluklarina veya trombositlerin anormal agregasyona sebep olabilirler. Ornegin B-Laktam
antibiyotikleri, ADP reseptorleri ile etkilesime girerek trombosit zarinin fonksiyonu ile etkilesime
girebilir. Bu etkiler, tedavinin dozu ve siiresi ile ilgilidir. Bobrek yetmezligi zemininde piperasilin
tazobaktama bagli ciddi trombositopeni gelisen 2 olguya yer verdik.

OLGU 1: 74 yas kadin, bilinen hastalig1 ve ila¢ kullanim 6ykiisli olmayan hasta pnémoni ve oral alim
bozuklugu zemininde gelisen akut bobrek hasari tablosu ile acil servisten nefroloji servisine yatirildi.
Fizik muayenede tansiyon:150/70 mmhg nabi1z:88 saturasyon:95. Laboratuvar testlerinde
BK:10,990mm3 Hb: 9,9 g/dL PIt:436 K/uL kreatinin:3,6mg/dL. Crp:7,7 mg/dL . Pnomoni sebebiyle
sefuroksim tedavisi alan hastada tedavinin 12.glinlinde klinik yanit alinamamasi ve toraks BT’de
retikiiler dansite artimi, bal petegi goriiniimii saptanmasi iizerine piperasilin tazobaktam 3x2,25 g/giin
olarak nefrolojik doz ile baslandi. Piperasilin tazobaktam tedavisinin 10. giliniinde hastada akut
trombositopeni geliserek trombosit sayist 13 K/ulL diistii ve hematiiri gelisti. Piperasilin tazobaktam
tedavisi sonlandirildi. Periferik yaymada sistosit saptanmadi. Ila¢ kullanimi sonrasinda gelisen akut
trombosit diigiikliigii oncelikli olarak ilag iligkili trombositopeni olarak degerlendirildi. Hastaya 2 tinite
aferez trombosit, 1 iinite taze donmus plazma ve ilk giin intravenéz 250 mg/giin sonrasinda
100mg/giin ve takibinde 1mg/kg/giin metilprednizolon tedavisi verilerek klinik cevaba gore doz
giderek azaltildi. Steroid tedavisi sonrasi trombositleri yiikselis gosteren hasta BK:12,160 mm3
hb:11,3 g/dL plt:354 K/uL ile taburcu edildi.

OLGU 2: 62 yas kadin hasta,] haftadir olan halsizlik, gogiis agris1 sikayetleriyle acil servise
bagvurdugunda son dénem bobrek yetmezligi ve hipervolemi saptanarak nefroloji servisine yatirildi ve
gecici hemodiyaliz katateri takilarak hemodiyaliz tedavisi baglatildi. Fizik muayenede
tansiyon:100/60mmHg nabiz:77 pt6+/+ . BK:13,680 mm3 Hb:10 g/dL P1t:402 KAL kreatinin:8,2
mg/dL Crp:11,2 mg/dL idi. Yatis1 doneminde kateter enfeksiyonu gelismesi nedeniyle seftriakson
tedavisi baslanan hasta tedavisinin 7.giiniinde klinik yanit alinmamasi nedeni ile piperasilin
tazobaktom 3x2,25g/giin tedavisine gegildi. Piperasilin tazobaktam 2.giiniinde hastada trombositopeni(
PIt:52 K/uL ) gelismesi iizerine Piperasilin tazobaktam tedavisi sonlandirilip meropenem 3x500
mg/giin tedavisine gecildi. Periferik yaymada sistosit saptanmadi.ila¢ kullanim sonrasinda gelisen
akut trombosit diisiikliigii 6ncelikli olarak ilag iligkili trombositopeni olarak degerlendirildi. Hastaya 1
iinite aferez trombosit, 2 {inite taze donmus plazma ve 4 giin intravendz 100 mg/giin metilprednizolon
tedavisi baslandi ve klinik cevaba gore doz azaltilarak kesildi. Izleminde trombositleri yiikselis
gostererek Plt:139 K/ul ve sonrasinda P1t:420 K/uL olarak bazal normal degerlere ulasti.

SONUC: Olgularda oldugu gibi bobrek yetmezligi hastalarinda piperasilin tazobaktam kullanimina
bagli agir trombositopeni goriilebilmektedir. Bobrek yetmezligi hastalarinda zaten trombosit fonksiyon
bozuklugu egilimi bulunmaktadir, B-laktam grubu antibiyotik kullanirken ciddi trombositopeni riski
acisindan uyanik olmak ve gerektiginde enerjik bir bicimde uygun tedavi ile miidahalede bulunmak
olusabilecek potansiyel ciddi komplikasyonlarin 6nlenmesi agisindan 6nem tagimaktadi
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P-06 - DAMAR YOLU SORUNU OLAN BiR HEMODIYALIiZ
HASTASINDA TROMBOZA BAGLI GELIiSEN VENA VAVA INFERIOR
SENDROMUNA BAGLI OLUSAN BACAK VARISLERINDEN
HEMODIYALIZE ALINMASI

Poster Bildiri ikincisi

Cevat TOPAL:

'MEDICALPARK /TRABZON,

Kronik bobrek yetmezliginde diyaliz tedavisi, bobrek transplantasyonu dncesi hayatin idamesi igin
gereklidir. Hemodiyaliz en sik tercih edilen yontemdir ve A-V fistiil olusturulmasi bu islemi
kolaylastirir. Kateter bagimli hemodiyaliz hastasinin sik¢a karsilagtigi problemlerden biri de, derin ven
trombozlaridir. Bu komplikasyon, hastaya uygulanacak hemodiyaliz aracinin ya da bdlgesinin
degistirilmesini gerekli kilar. Bu sekilde gelisen superior ve inferior vena cava trombozlarinin klinik
tanist kolay gibi goriinse bile, bazi hemodiyaliz olgularinda tani igin destekleyici bulgularina gerek
duyulmaktadir. Bu olgu sunumunda, damar yolu sorunu olan vena vava superior ve vena cava inferior
sendromu gelisen bir olguda bacak damarlarindaki varislerden hastanin hemodiyalize alinmasi
olgunun paylasilmas1 amaglandi.

76 yasinda erkek hasta. 16 yildir A-V fistiil, Greft, Kalict ve Gegici kateter ile haftada 3 kez
hemodiyaliz programinda. Hastanin bilinen Tip 2 DM, hipertansiyonu, ve 10 yil dnce gecirilmis
koroner arter hastaligi hikayesi var. Son 5 yildir sik sik damar yolu sorunu yasaniyor ve bu nedenle sik
sik kalic1 ve gegici hemodiyaliz kateteri takilma hikayesi var. 6 aydir sag femoral hemodiyaliz kateteri
ile diyalize alinmakta idi. 1 aydir 6zellikle diyaliz sirasinda ates, {isiime, titreme hikayesi olan hastanin
1 hafta 6nce kateter enfeksiyonu diisiiniilerek kateteri ¢ikarilmig. Damar yolu sorunu olan hasta kateter
takilmak i¢in 4 farkli merkeze basvurmus ancak kateter takilamamis. Solunum sikintisi ile
poliklinigimize sevkli gelen hastanin yapilan fizik muayenesinde bilinci agik, kan basincit 120/70
mmHg, nabz150/dk, hasta soluk, yiizii sis, bilateral AC orta-alt kisminda ralleri var, bacaklarinda 6dem
ve varisleri var. Hastanin yapilan tetkiklerinde kan gazinda metabolik asidoz (ph: 7.14, NaHCO3: 11),
tre: 288 mg/dl, kreatinin: 17.6 mg/dl, potasyum: 8.2 meq/l idi. Hastanin EKG’sinde bradikardi
saptand1. Girisimsel radyoloji ile hasta konslte edildi. Yapilan radyolojik incelemede hemodiyaliz
kateteri takilacak tiim venler tromboze olara izlendi. Hastaya radyolojik ve klinik bulgularla vena cava
superior ve inferior tanisi kondu. Hastanin her iki bacaginda genislemis varisleri izlendi. Hasta bu
varislerden bir bacag: arter digeri ven olmak lizere hemodiyalize alindi. Yeterli akim sagland1 (280-
340 ml/dk). Hasta halen 15 aydir sorunsuz olarak yasadigi yerde bacak varislerinden hemodiyalize
devam etmektedir.

Sonug olarak Kronik bobrek yetmezliginde diyaliz tedavisi, bobrek transplantasyonu 6ncesi hayatin
idamesi icin gereklidir. Hemodiyaliz en sik tercih edilen yontemdir ve A-V fistiil olusturulmasi bu
islemi kolaylastirir. Kateter bagimli hemodiyaliz hastasinin sikc¢a karsilagtigi problemlerden biri de,
derin ven trombozlaridir. Bu komplikasyon, hastaya uygulanacak hemodiyaliz aracinin ya da
bolgesinin degistirilmesini gerekli kilar. Bunun sonucunda trombozlara bagli olarak superior ve
inferior vena cava sendromu olusur. Bu durum hemodiyaliz hastasinda kateter takilmasina engel olur.
Bu olgu sunumunda, literatiirde rastlanmayan, damar yolu sorunu olan, vena vava superior ve vena
cava inferior sendromu gelisen, periton diyalizi istemeyen bir olguda bacak damarlarindaki varislerden
hastanin hemodiyalize alinmasi olgunun paylasilmasi amaclandi. Bu vakalarda kisa siirelide olsa
genislemis varislerden hemodiyaliz yapilabilecegini diisiinmekteyiz.
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P-07 - DEMIR EKSIKLIGININ TETIKLEDIGI REAKTIF
TROMBOSITOZ SPLENIK INFRAKTUS NEDENIi OLABILIR Mi?

Yusuf ATABAY:, Damla Cagla PATIR:, Zeynep ALTIN:, Hakan YARKICI;,
Ahmet PEKER:, Harun AKAR:

1Saglik Bilimleri Universitesi, Izmir Tepecik SUAM I¢ Hastaliklar1 Klinigi, Izmir,

Literatiirde, demir eksikligine bagli trombotik olaylar bildirilmis olup, bir¢ok organ trombozunda
etyolojik sebep olarak gosterilmistir. Tromboza yatkinlik olusturabilecek bir faktdr olarak demir
eksikligi anemisini diisiindiiglimiiz, dalak enfarkti ile prezente olan bir olgumuzu sunmak istedik.

46 yasinda kadin hasta, gecirilmis dalak enfarkti etiyolojisini aydinlatmak igin I¢ Hastaliklari
Klinigimize yatirildi. Hastadanin 6zge¢misinde bilinen kronik bir hastalik yoktu. Ates, terleme, kilo
kayb1 yoktu. Fizik muayenesi olagan ve splenomegalisi yoktu. Kalp ve akciger muayenelerinde
herhangi bir patoloji yoktu. Derin ven trombozuna yonelik yapilan muayenede her iki alt ekstremitede
cap farki yoktu, Homans bulgusu negatifti. Deride ekimoz, petesi , purpura yoktu. Lenfadenopati
yoktu. Tromboza egilim yaratabilen olas1 kosullar1 ekarte edebilmek i¢in istenen, antitombin 3, protein
C ve S, antifosfolipid antikorlari , trombofili mutasyon testleri, BCR-ABL, JAK-2 mutasyon testleri
negatif idi. Ekokardiyografi olagandi. Laboratuarinda hemoglobin: 9 gr/dl, trombositoz mevcuttu.
Anemi panelinde transferrin saturasyon diisiik: %14 ferritin anlaml diisiik olarak geldi. B12, folat
diizeyi normaldi. Bilgisayarli tomografik incelemelerde maligniteye ait bulgu saptanmadi. Portal ven
renkli doppler ultrasonografide dalak boyutlart 80*30 mm olarak 6lgiildii splenik ven de akim azalmig
olarak saptandi. Hastanin daha 6nce geg¢irmis oldugu dalak enfarktina sebep olacak trombozun demir
eksikligine bagli olabilecegi diisiiniildii. Medikal tedavisi diizenlenerek taburcu edildi.

Demir eksikligi anemisi ve tromboz arasindaki iligki ¢esitli mekanizmalar ile agiklanmaya
caligilmigtir. Birincisi demir eksikligine ikincil trombositoz olabilir buda hiperkoagiilablite ile
iliskilendirilebilir. Demir trombopoezisin diizenleyicisidir ve normal demir seviyeleri trombopoezisin
inhibe edilerek trombositozun onlenmesi i¢in gereklidir. Baz1 kisilerde yetersiz demir depolarindan
dolay1 azalmis trombopoezis inhibisyonu artmis tromboz riskini agiklayabilir. ikinci olarak demir
eksikliginde azalmig kirmizi hiicre deformabilitesi ve artmis olan viskozite damarlarda akim paternini
etkileyerek hiperkoagiilabiliteye katkida bulunabilir. Ugiincii olarak demir eksikligine ikincil anemik
hipoksi, infeksiyonlar gibi metabolik stresin arttigi durumlarda gelisebilir. Tromboz etiyolojisinde
akilda tutulmalidir.
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P-08 - EKTOPIK PARATIROID ADENOMU

Ersin CAKIR:, Nihat OZGEL:, Dilara AKIN:, Mustafa UNUBOL:, Engin
GUNEY:

tADUTF iC HASTALIKLARI AD, 2YALVAC DEVLET HASTANESI,

Paratiroid adenomlariin %5-10’u ektopik yerlesimlidir ve sirasiyla %951 timus icinde, % 5’i ise
mediastende lokalizedir. Burada, primer hiperparatiroidi klinigi ile bagvurmus boyun orta hat inferior
yerlesimli ektopik paratiroid adenomu olan bir olguyu sunmay1 amagcladik.

68 yasinda kadin hasta hipotiroidi nedeniyle tedavi gormekteydi. Kontrollerinde serum kalsiyum 12.6
mg/dl ve PTH 390 pg/ml saptandi. Kemik mineral dansitometirde lomber total T skor -3.7, Z skor -
2.5, 24 saatlik idrarda kalsiyum 345 mg/giin olarak saptandi. Yillar 6nce bobrek tagi diisiirme Gykiisii
mevcuttu. Paratiroid ultrasonografide adenom lehine bulgu saptanmadi. Hastanin ¢ekilen paratiroid
sintigrafide boyun orta hatta ektopik yerlesimli paratiroid adenomla uyumlu aktivite tutulumu izlendi.
(Resim 1). Hastaya paratiroid adenom cerrahisi planlandi.

Boyun ultrasonu ile ¢cogu zaman paratiroid adenomlarinin lokalizasyonu tespit edilebilse de, 6zellikle
ektopik adenomlar i¢in toraks BT ve magnetik rezonans goriintilleme gerekebilir. Ektopik paratiroid
dokusunun tanimlanmasinda en etkili goriintiileme yontemi teknesyum-99m sestamibi (Tc-99m
sestamibi) sintigrafisidir . Primer hiperparatiroidizm saptanan olgularda ektopik yerlesim olabilecegini
vurgulamak istemekteyiz.
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P-09 - ETYOLOJISINDE IGG4 ILISKiLi HASTALIK SAPTANAN
RETROPERITONEAL FiBROZIiSLi BIR OLGU

Dilara AKIN:, Meltem SUNGU:, Hakan AKDAM:, Omer Faruk Kutsi
KOSEOGLU:, Yavuz YENICERIOGLU:

'ADNAN MENDERES UNIVERSITESI HASTANESI IC HASTALIKLARI , 2ADNAN
MENDERES UNIVERSITESI HASTANESI RADYOLOIJI ,

Retroperitoneal Fibrozis (RPF), retroperitoneal dokularda fibrozis ve non-spesifik kronik
enflamasyonla kendini gosteren nadir goriilen bir hastaliktir. Hastaligin baslangi¢ sathasinda hastalar
genellikle sirt agrisi, yan agrisi, halsizlik, kilo kaybi, ates gibi non-spesifik klinik semptomlara
sahiptirler. Bu agsamada hastaligin tespiti zor olabilmektedir. Fakat fibrozisin zamanla genislemesiyle
retroperitondaki yapilarin fibrotik doku igerisinde kalarak fonksiyon bozuklugu gostermeye
baslamalar1 daha ciddi semptomlarin ortaya ¢ikmasina sebep olur. Ureterlerin obstriiksiyonuna bagl
olarak artan yan agrilari, idrar miktarindaki azalma ve hematiiri, yine renal damarlarin etkilenmesine
bagli gelisen hipertansiyon hastaligin sonraki safhalarinda goriilebilen daha spesifik semptom ve
bulgulardan bazilaridir. Olgumuzda yan agrisi sebebiyle poliklinigimize yonlendirilen bir hastanin
RPF tanis1 almasina kadar giden ve hastaligin tani-tedavi modalitelerinden bahsedilmistir.

55 yasinda erkek hasta sag yan agris1 sikayetleriyle acil servise bagvurmus. Cekilen batin
ultrasonografisinde bilateral hidroiireteronefroz, batin tomografisinde 6n planda idiopatik fibrozis
diisiiniilen kitle saptanmasi {izerine tarafimiza yonlendirilmis. Hastanin fizik muayenesinde belirgin
patoloji saptanmadi.

Tekiklerinde iire 26 mg/dL, kreatinin 1,4 mg/dL, elektrolitler, karaciger fonksiyon testleri ,tiroid
fonksiyon testleri normal .Sedimantasyon hiz1:82 mm/saat(8-10 mm/ saat) , C-Reaktif Protein (CRP)
:49 mg/L(0-8.2 mg/L), Romatoid faktor (RF) : negatif , Anti-TPO ve Anti-Tg: negatif, Anti-Niikleer
Antikor(ANA): Negatif, Anti-Mitokondriyal, antikor(AMA): Negatif, Anti niikleer sitoplazmik
antikor: Negatif. Uriner sistem ultrasonografi (USG)’sinde, bilateral bdbreklerin normal konum ve
boyutta oldugu sag bobrek grade 2, sol bobrek grade 3 dilate . Abdomen tomografisinde: Aortada
inguinal bifurkasyon diizeyine dek retroperitonda paraaortik ve parakaval alanda yer yer kitlesel
goriinlim kazanmig yumusak doku dansitesi dikkati ¢ekmistir (retroperitoneal fibrozis?). Tanimlanan
yumusak doku dansitesi iireterleri ¢evrelemistir ve olasilikla basisina bagh olarak bilateral toplayict
sistemde sagda GI-II , solda GI hidroiireteronefroza neden olmustur. IGA:137 mg/dl (50-400),
IGM:154 mg/dl (50-250), 1GG:1702 mg/dl (600-1500).1GG yiiksekligi saptanmasi iizerine bakilan
IGG subtip ¢aligmasinda IGG1:1110 mg/dl (200-1150), IGG2: 565 mg/dl (100-550), IGG3:157 mg/dl
(15-120), 1GG4:540 mg/dl (0-125) saptanmasi tlizerine hastamizda retroperitoneal fibrozis
etyolojisinde IGG#4 iligkili hastalik oldugu diisiiniildii ve streoid tedavisi baglandi.

Retroperitoneal Fibrozis (RPF), hastalig1 ilk defa 1948 yilinda tamimlayan Urolog John Ormond ‘un
ad1 ile anilarak Ormond hastalig1 olarak da bilinmektedir.insidans1 ortalama 1/200.000 ‘dir.Daha ¢ok
erkeklerde ve 50-60 yaslarinda goriiliir. Etyolojide, cerrahi operasyonlar ,hemoraji, enfeksiyonlar ,
maligniteler olmakla birlikte olgularin 2/3 © nde altta yatan hi¢ bir sebep bulunmaz ve bu durum
idiyopatik RPF olarak adlandirilir. Fizik muayene tanida yetersizdir. Laboratuvar bulgulari non-
spesifik olmakla birlikte enflamatuar siirecte akut faz reaktani olarak kullanilabilen eritrosit
sedimantasyon hizi, CRP genellikle yiiksek olmaktadir. Manyetik Rezonans Goriintilleme (MRG), BT
ve USG tan1 yardimci olmakla beraber aslinda RPF ’in kesin tanis1 USG ya da BT esliginde yapilacak
biopsi ile konur. RPF’nin sistemik enflamatuvar bir siirecin retroperitoneal tutulumu olabilecegini
akilda tutulmalidir. Idiopatik RPF’li olgularin %60’inda ANA pozitifligi goriiliir. Ayrica RF, AMA ve
ANCA pozitifligi gorilebilir bu durumda RPF’ ¢ eslik eden bag doku hastaliklar1 ya da bir vaskiilit
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sendromunun varhig: arastirilmalidir. Bizim olgumuzda ANA, AMA ve ANCA negatifti. Idiyopatik
RPF’nin etyolojisinde 1gG4 iliskili hastalik da akilda tutulmalidir..IgG4 iligkili hastalikta artmig 1gG
seviyeleri ve dokuda IgG4+ plazma hiicre infiltrasyonu saptanmaktadir.IgG4 iligkili RPF’de fibrozis
kortikosteroid tedavisine dramatik olarak cevap vermektedir.Bu yiizden fibrozisin ilerlemesine bagh
ciddi semptomlar olusmadan 6nce hastaligin tanisin1 koymak ve steroid tedavisine erkenden baslamak
hastalik prognozunda 6nem tasimaktadir.
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P-10 - HBV TANILI BiR HASTADA POLISITEMIA VERA VE
MEMBRANOZ NEFROPATI BIRLIKTELIGI

ALPER ALP:, GOZDE BUHUR;, ISIL KOSELI:, DENiZ DUR:, TUGBA
KARADENIZ:, CENGIiZ CEYLAN:

1SBU iZMIR TEPECIK EGITIM VE ARASTIRMA HASTANESI,NEFROLOIJI, :SBU iZMiR
TEPECIK EGITIM VE ARASTIRMA HASTANESI,IC HASTALIKLARI, :SBU iZMiR TEPECIK
EGITIM VE ARASTIRMA HASTANESI,PATOLOIJIL, ‘SBU iZMIiR TEPECIK EGITIM VE
ARASTIRMA HASTANESI,HEMATOLOVI,

Polisitemia vera (PV), BCR-ABL negatif miyeloproliferatif hastaliklar arasinda yer alan ve
hematopoetik 6ncii hiicrelerin artmig duyarliligi sonucunda, kan hiicrelerinin basta eritroid seri olmak
lizere, degisken oranda graniilosit, monosit ve trombositlerin de kontrolsiiz cogalmasi ile karakterize
klonal bir hastaliktir. Polisitemia verali hastalarin ¢gogunda 9. kromozom {iizerindeki Janus-tipi tirozin
kinaz-2 (JAK2) geninde somatik bir nokta mutasyonu eslik etmektedir (yaklasik % 97’sinde).
Membran6z nefropati (MN) erigkinde en sik goriilen GN tipidir. MN altta yatan bir hastalikla iliskili
olarak goriildiigiinde sekonder MN olarak adlandirilir. Idiyopatik MN tanisi, sekonder nedenlerin
dislanmastyla koyulur. Hepatiti B MN birlikteligi literatiirde iyi tanimlanmustir.

55 Yasinda erkek, bilinen hipertansiyon, 6 yildir Polisitemia Vera (JAK 2 +) ve HBV tanilar1 olan
hasta birka¢ gilindiir olan bulanti, kusma ve halsizlik sikayetleri ile basvurdu. Hidroksitire,
asetilsalisilik asit, perindopril+hidroklorotiyazid, nifedipin kullanmaktaydi. Ara ara flebotomi dykiisii
vardi. Bagvuruda TA:110/80 mm/Hg, Nb:80\DK Ates:36.5 idi ve fizik bakida solunum muayenesi,
kardiyovaskiiler sistem ve batin muayenesi olagandi. Eski laboratuvar degerleri incelendiginde 1 yil
once kreatinin diizeyinin 1.6 mg/dl oldugu gériildii. Ure:203 mg/dl, kreatinin:4.9 mg/dl,S WBC
:17200 hgb 9.2 gr/dl, hematokrit %27.7, spot idrarda protein/kreatinin: 6,68 gr/giin, alblimin 2.7 gr/dl,
LDL 131 mg/dl, HbsAg 5193.98 S/CO, TIT: ery 93 hpf, Leu +/-, Protein +3 saptandi. Renal USG’de
sag bb UA 95 mm pk 12 mm grade 3 ekojenite ,sol bb UA 95 mm pk 14 mm grade 3 ekojenite , renal
arter ve venler acik olarak saptandi. Genel durumu iyi olan ve idrar ¢ikisi yeterli olan hastada acil
hemodiyaliz diisliniilmedi ve renal yetmezligin etiyolojisi acisindan biyopsi planlandi. Renal
biyopside; 10 glomeriiliin 4’iinde globale yakin skleroz, 2’sinde fokal skleroz saptandi. Hem bu
glomeriillerde hem de kalan glomeriillerde ileri derece bazal membran kalinlagmasina C4D
membrandz boyanmasi eslik ediyordu. Membrandz nefropati ve eslik eden kronisite bulgular olarak
degerlendirildi.(sekil 1) Hastaya oral steroid baslandi. Tedaviye yaniti olmayan olgu 4 ay sonra kronik
hemodiyaliz programina alindu.

HBYV ve membrandz nefropati klinik pratikte birliktelik gosterebilmektedir. Polisitemia vera’ya eslik
eden glomeriilonefrit tipleri genellikle fokal segmental glomeriiloskleroz ve IgA nefropatisidir. Cok
nadir olmakla birlikte MPGN vakalar1 da bildirilmistir. Membrandz nefropatiye sekonder
polisiteminin eslik edebildigi baz1 vaka sunumlarinda belirtilmesine karsilik PV-HBV-MN birlikteligi
literatiirde ilk kez saptanmistir. Hematolojik malignitelere sekonder glomeriilonefritlerin eslik
edebilecegi akilda tutulmalidir.
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P-11 - HIPOKALEMININ NADIR BiR NEDENIi: GITELMAN
SENDROMU

Pmar DEMIR:, Hakan AKDAM:, Yavuz YENICERIOGLU:

tADNAN MENDERES UNIVERSITESI UYGULAMA VE ARASTIRMA HASTANESI,

Gitelman sendromu, bobrek distal tiibiillerinde tiyazid duyarli Na-Cl ko-transporter defekti (NCCT)
nedeniyle ortaya c¢ikan hiperreninemik hiperaldosteronizm, hipokloremik metabolik alkaloz,
hipokalemi, hipomagnezemi ve hipokalsiiiri ile karakterize otozomal resesif gecen nadir bir
sendromdur. Genetik defekt 16. kromozomun kisa kolu iizerindeki SLC12A3 geni iizerinde
tanimlanmigtir ve c¢ok sayida farkli mutasyon saptanmistir . Gitelman sendromu, cesitli klinik
tablolarla karsimiza ¢ikabilmesi ve nadir goriilen bir hastalik olmasi nedeniyle bu olgunun sunulmasi
planlandi.

26 yasinda erkek hasta 3 aydir olan karin bolgesinden baslayip bacaklarina dogu uzanim gosteren
agri,cabuk yorulma,is yaptiktan sonra olusan asir1 halsizlik hissi sebebiyle askeri hastanede tetkik
edilirken hipokalemi ve hipomagnezemi saptanmasi sebebiyle klinigimize yonlendirilmis.
Ozgecmisinde ve soy gecmisinde belirgin 6zellik saptanmadi. Bilinen ek hastalig1 ve ila¢ kullanim
Oykiisii yoktu. Kan basmci: 100/70 mmHg, nabiz: 76/dakika idi. Fizik muayenede herhangi bir
patolojik bulgu tespit edilmedi. Hastanin diger laboratuvar bulgular1 ;K:2,6 mmol/L(3,5-5),Mg:1,5
mg/dL(1,9-2,6),Cl:97 mmol/L(98-107) , Ca:9,3mg/dL(8,5-10,2),fosfor:2,8 mg/dL(2,3-4,7),iire:22
mg/dL ,kreatinin:0,84 mg/dL ,PTH:33 pg/mL(16-88),25-OH vitamin D:39 ng/mmol,venéz kan gazi
analizinde pH: 7.459, pCO2: 48 mmHg, pO2: 25 mmHg, HCO3: 30 mmol/L olarak tespit edildi.
Hastanin ambulatuar kan basinci takipleri ve elektrokardiyografi bulgulart normaldi. Yirmi dort saatlik
idrardaki potasyum diizeyi 23 mmol/giin protein;70 mg/giin ve kalsiyum diizeyi: 40 mg/giin olarak
Olglildii.Ayakta renin aldosteron diizeyi sonuglari:Aldosteron 129 pg/mL(70-300),Renin:20
pg/mL(5,4-34). Hastanin abdominal ve Doppler renal ultrasonografisi normaldi. Hastamizda gitelman
sendromu diisliniildii ve genetik analizde SCL12A3 p.P643L(c.1928C>T) ( homozigot) mutasyon
saptandi.Hasta oral potasyum ve magnesyum suplementasyonu ile asemptomatik takip edildi.

Halsizlik, gligsiizliikk, kas agrilar1 ve kramplari olan olgular elektrolit dengesizligi acisindan
degerlendirilmeli, hipokalemi ,hipomagnezemi ve hipokalsiiirisi olan olgular Gittelman Sendromu
agisindan arastirilmalidir.

“3. Aydin i¢ Hastaliklari Gunleri”
13-15 Nisan 2018 / Selguk-lzmir



230

P-12 - iKi NADIR GORULEN KALITSAL TROMBOFILIi; AYNI AILE

Elif SELVIOGLU:,_irfan YAVASOGLU:, Ali Zahit BOLAMAN:

tAdnan Menderes Universitesi Tip Fakiiltesi i¢ Hastalikart ABD/Aydin, 2Adnan Menderes Universitesi
Tip Fakiiltesi Hematoloji BD/Aydin,

Trombofili, uygunsuz pihti olusumuna egilim olarak tanimlanabilir. Faktér V Leiden (FVL) gen
mutasyonu ve protrombin gen mutasyonu nadir goriilen iki kalitsal trombofili sebebidir. Bu
mutasyonu tasityan bireylerde vendz tromboz, periferik vaskiiler hastaliklar, felg, tekrarlayan diisiik,
pulmoner embolizm ve kalp krizi goriilme riskinin arttirdig1 bildirilmistir. 50 yastan 6nce anormal bir
vende trombiis goriilen kisilerde FVL mutasyonu arastirilmalidir. Heterozigot faktor V Leiden
mutasyonu olan kisilerde VTE riski yasla birlikte artar ve mutasyonu olmayanlara gore anlamli
yiikseklik gostermektedir.

Burada nadir goriilen iki ayr1 kalitsal trombofili vakasinin iki ayr1 kiz kardeste goriildiigii olgular
sunuldu.

Elli bes yasinda kadin hasta hipertansiyon tanisi ile takipliydi. Hastanin 6zge¢misinde bes yil 6nce, elli
yasindayken gegirdigi serebrovaskiiler olay mevcuttu. Yaklagik iic yil sonra pulmoner emboli
nedeniyle de yogun bakim yatis1 Oykiisii olan hastanin tekrarlayan diisiigii veya oral kontraseptif
kullanim1 yoktu. Aile Oykiisiinde babasinda elli yaslarindayken gecirilen portal ven trombozu
mevcuttu. Akciger kanseri nedeniyle 81 yasinda kaybedilen hastanin son donemde pulmoner emboli
tanis1 almisti. Hasta tekrarlayan embolileri nedeniyle genetik olarak arastirildi. Olgunun birinci kiz
kardesinde tekrarlayan diisiik ve OKS kullanimi yoktu. Elli bir yasindaki hastanin bakilan genetik
tetkiklerinde Faktor V (G1691A) (Leiden) heterozigot mutasyonu saptandi. Yasam tarzi ile ilgili
oneriler verildi. Asetilsalisilik Asit 100 miligram baslandi. ikinci kizkardes 47 yasindaydi ve aym
sekilde oral kontraseptif kullanimi veya tekrarlayan disiik yoktu. Hastanin histerektomi &ykiisi,
Hashimato tiroiditi ve iirtiker nedeniyle antihistaminik kullanimi mevcuttu. Bakilan genetik
tetkiklerinde Faktor V (G1691A) (Leiden) heterozigot mutasyonu ve Protrombin(G20210A)
heterozigot mutasyonu saptandi. Hastaya yasam tarzi degisikligi ve ASA 100 miligram O&nerildi.
Olgunun her iki kizinda da arastirma sonucunda Faktér V (G1691A) (Leiden) heterozigot mutasyonu
ve Protrombin(G20210A) heterozigot mutasyonu goriildii.

Genetik trombofili nadir goriiliir. iki nadir trombofilinin birarda gériildiigii aile sunuldu. I¢ hastaliklart
pratiginde genetik trombofili arastirmasinda 50 yas altinda olma ve tekrarlama énemlidir.
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P-13 - KALP YETMEZLIiGi OLAN BiR HEMODIALIZ HASTASINA
PACE TAKILMASI iLE ARTERIYOVENOZ FiSTUL DEBISI
DUZELEN HASTA

Cevat TOPAL:

'MEDICALPARK /TRABZON,

Kronik bobrek yetmezliginde diyaliz tedavisi, bobrek transplantasyonu oncesi hayatin idamesi igin
gereklidir. Hemodiyaliz en sik tercih edilen yontemdir ve A-V fistiil olusturulmasi bu islemi
kolaylastirir. Bununla birlikte, anastomoz tekniginin ve yerinin uygun olmamasi gibi teknik giigliikler
ve bobrek yetmezlikli hastalarda sik rastlanan diyabet, kalp yetersizligi ve hiperkoagiilopati gibi
tablolar operasyonun basarisini ve agilan fistiiliin diyaliz sirasinda kullanimini etkilemektedir. Bu olgu
sunumunda, Fistiil debisi yetersiz ve Kalp yetersizligi olan 70 yasindaki erkek bir hastada kalp pili
takilmasi ile fistiil debisi diizelen olgunun paylasilmasi amaglandi.

70 yasinda erkek hasta. 10 yildir A-V fistiil ile haftada 3 kez hemodiyaliz programinda. Hastanin
bilinen hipertanisyonu, normal ventrikiil cevapl atrial fibrilasyonu ve 13 yil dnce gegirilmis koroner
arter hastaligi hikayesi var. Son 3-6 aydir hemodiyaliz sirasinda sik sik kan akim yetersizligi
yasaniyor. En yiiksek 240 ml/dak2lik kan akimi saglanabiliyor. Hastanin yapilan A-V fistiil
dopplerinde akim hiz1 300 ml/dak olarak izlendi. Son zamanlarda istirahat ve efor dispnesi yasamaya
baglayan hastanin yapilan Ekokardiyografisinde orta mitral yetmezlik, orta aort yetersizligi ve EF: %
30 olarak saptandi. Hasta kardiyoloji klinigi ile konsiilte edildi. Medikal tedavisi planlandi. Sol
kolunda A-V fistiil debisi yetersiz olan bir hastaya sag taraftan pace takildi. 2 hafta sontra yapilan sol
kol A-V fistiil dopplerinde fistiil debisinde (550 ml/dak) ve hemodiyalizde akim hizinda anlaml artig
oldu. Hasta 15 aydir sorun olmadan 280-300 ml/dk’lik akim hiz1 ile hemodiyalize devam etmektedir.

Sonug olarak kalp yetersizliginin tedavisinde basvurulan yontemlerden biri de kalp pilleridir. Kalp
yetmezligi tedavisinde ¢ok yeni bir yaklagim olan kalp pilleri, 6zellikle ila¢ tedavisine yanit vermeyen
hastalarda uygulaniyor. Kalp yetersizligine eslik eden A-V fistiil yetersizliginde kalp pili takilmasi ile
A-V fistiil debisinde anlamli artis olMaktadir.
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P-14 - KARACIGER FONKSIYON TESTLERINDE YUKSEKLIK iLE
PREZENTE OLAN COLYAK HASTALIGI OLGUSU

AHMET PEKER: HAKAN YARKICI:;, YUSUF ATABAY:, HARUN AKAR:

1SBU {ZMIR TEPECIK EGITIM VE ARASTIRMA HASTANESI,

Karaciger fonksiyon testlerinde yiikseklik dahili pratikte sikca karsilagilan bir sorundur.Etyolojisinde ;
viral hepatitler,ilag ve herbal kullanimi,alkol kullanimi,otoimmun nedenler,yaglanma,kolestaz kalp
yetmezligi, pndmoni gibi multipl nedenler bulundugu igin ayiric1 tanmida giigliikler yasanabilmektedir.
Biz de bu olgumuzda halsizlik ve bulanti yakinmasi ile bagvuran tetkiklerinde Colyak Hastaligi tanisi
koyulan 30 yasinda erkek hastay1 sunacagiz.

Bilinen kronik hastalik ve ila¢ kullanim &ykiisii olmayan 30 yasinda erkek hasta klinigimize son 1
aydir olan halsizlik,istahsizlik ve bulanti yakinmalari ile basvurdu.Olgunun basvurusunda vital
bulgular1 tansiyon arteryel:120/85mmHg,nabiz:84 atim/dakika,ates:36.8°C,saturasyon:%98 olarak
saptandi.Fizik muayenesinde her iki konjuktiva soluk,sklera olagan,batin muayenesinde
rebound,defans,hassasiyet yoktu ve organomegali saptanmadi.Kardiyovaskuler sistem ve solunum
sistemi muayenesi olagandi.Olgunun ekg ve direkt akciger grafisinde herhangi bir sorun saptanmadi.
Hastanin laboratuvar degerlerinde ;hemoglobin:9,9gr/dl, hematokrit %28.8, 16kosit sayisi: 6100/mm?,
trombosit sayisi: 444000/mm? ferritin: 2.92 ng/ml ( N:5-148), vitamin B12: 113 pg/ml (N: 193-982),
Alkalen fosfataz (ALP): 126 1U/L (N: 40-150), (AST): 89 IU/L (N: 5-34), alanin transaminaz (ALT):
114 1U/L (N:0-55), Gama glutamil transferaz (GGT): 52 IU/L (N: 9-36), total bilirubin 2.63mg/dI
(N:0,2-1,2), direkt bilirubin: 1,64mg/dl (N:0-0,5) Anti HBs, HBsAg, Anti HCV,ANTI HIV, HAV Ig
M negatif,25-OH Vitamin D:6 ng/dI(N:30-100)olarak saptandi.Olgunun serum elektrolitleri,tiroid
fonksiyon testleri ve tam idrar tetkiki normal sinirlardaydi.Batin usg ve Abdomen MR incelemesinde
anlamli patoloji saptanmadi. Anamnezi derinlestirildiginde karaciger enzim yiiksekligine sebep
olabilecek ;alkol ve herbal kullamimi yoktu.Otoimmun hepatit markerleri; ANA, AMA,ASMA ANTI
LKM negatif olarak saptandi.Olguda demir eksikligine yol agabilecek gaita gizli kan incelemesi
negatif olarak geldi. Demir eksikligi ve B12 vitamin eksikligi saptanan olguda Colyak Hastalig
otoimmun markerleri Doku transglutaminaz:100 U/L (N:0-20 U/L ), Anti Endomisyum antikor IG A
IFA pozitif( 1/10 titre ) olarak saptandi.Yapilan {ist gastrointestinal sistem endoskopik incelemesinde ;
duodenum 2. kisimdan alinan biyosisinde villuslarda atrofi, ylizey epitelyimunda yogun intraepitelyal
lenfosit varligi ve kript hiperplazisi saptandi.Olgudaki bulgular Cdlyak Hastaligi modifiye Marsh
klasifikasyonuna gore Colyak Hastaligi Tip 3b ile uyumluydu.Hastaya demir , vitamin B12 ve D —
vitamini replasmani yapildi.Glutensiz diyet basland1 ve hasta takibe alindi.

Colyak hastaligi (CH) gluten iceren gidalarin alimiyla tetiklenen otoimmun bir bozukluktur. Farkli
klinik tablolarla karsimiza g¢ikabilir.Hastalar asemptomatik olabildigi gibi, karin agrisi, siskinlik, kilo
kaybi, ishal gibi malabsorbisyon semptomlar1 ile prezente olabilir. Klasik malabsorbsiyonla ve
gastrointestinal sistem bulgusu olmadan ekstraintestinal bulgular aras1 bir yelpazede izlenebilen ¢dlyak
hastaligi, tedaviye direngli demir eksikligi anemisi ve 1liml1 karaciger enzim yiiksekliginde her zaman
aklimiza gelmelidir.(1) Kronik agiklanamayan AST, ALT yiiksekligi olan hastalarin %9 unda ¢6lyak
hastaligi saptanmistir(2) 2009 yilinda yapilan derlemede nedeni bilinmeyen karaciger fonksiyon
bozukluklarinda ve otoimmun karaciger hastaliklarinda CH taramasi onerilmektedir.(3) CH, karaciger
enzim yiiksekligiyle gelen hastalarin tan1 algoritmasinda akilda tutulmasi gereken bir klinik tablo olup
kademeli olarak sirasiyla en sik aminotransferaz yiiksekligi yapan nedenler diglandiktan sonra ayrici
tanida mutlaka arastirilmasi gerekir. Bizim olgumuzda da asamali olarak karaciger enzim yiiksekligine
yaklagilip, ayrintili anamnez ve laboratuvar tetkikleriyle taniya ulasilmistir,. KAYNAKLAR 1-
Mirzaagha F, Azali SH, Islami F, et al. Coeliac disease in autoimmune liver disease: a cross-sectional
study and a systematic review. Dig Liver Dis 2010; 42:620-3. 2-Volta U, De Franceschi L, Lari F, et
al. Coeliac disease hidden by cryptogenic hypertransaminasaemia. Lancet 1998; 352:26-9. 3-Volta U.
Pathogenesis and clinical significance of liver Injury in celiac disease. Clinic Rev Allerg Immunol
2009;36:62-70.
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P-15 - KLL VE KOLON ADENOKARSINOM BiRLIKTELIiGi

KEMAL SAHIN BINEL:, iIRFAN YAVASOGLU:

tADU TIP FAKULTESI,

Kronik lenfositik 16semi erigkinlerde goriilen en sik 16semidir. olgun b lenfositlerden kaynaklanan kll
ile beraber solid malignitelerin (kolon; akciger gibi)goriilme sikliginda artis oldugu bilinir. KII
patogenezi ,tiimor iligkili mikro ¢evre ve immiin sistem islev bozuklugu artmig sekonder malignite
sikligr ile iligkilidir.Bu olgu kIl tamili hastada kolon adenokarsinomu saptanmasi nedeniyle
sunulmustur.

Yetmis ii¢ yasinda bayan hasta bacaklarinda sisme sikayeti ile poliklinige basvurdu. Hemograminda
wbc:31.2 103/mkrl lenfosit:25.3 103/mkrl notrofil : 4.78 103/mkr]l hmg:7.6 gr/dl htc: % 28.6 plt:383
103 /mkrl mcv:69 fl rdw:19 106/mkrl olmasi {izerine hematoloji poliklinigine yonlendirildi. bilateral
aksiller lenf nodu palpe edilen hastanin periferik yaymasinda trombosit yeterli %65 lenfosit %35
notrofil hipokromi ve mikrositoz izlendi. Kemik iligi aspirasyon ve biyopsisi kll (binet a) olarak
degerlendirildi. Flow sitometride cd 5 %96 cd19 %86 cd 22 %72 cd23 %51 cd 200 %88 saptandi.
Serum demir:16 pg/dl demir baglama kapasitesi : 402 ug/dl % saturasyonu :4 ferritin:5.68 ng/ml olan
hastaya demir eksikligi anemisi nedeniyle etyolojiye yonelik 6zofagogastroskopi ve kolonoskopi
planlandi. Kolonoskopisinde sigmoid kolon distalinde (anal kanaldan itibaren 17 cm den 22 cm arasi )
polipoid liimenin yarisin1 obstrukte eden biyopsi forcepsi ile sert ve fikse oldugu gézlemlenen kitle
izlendi. Patolojisi iyi diferansiye adenokarsinom olarak raporlandi. Hastaya anterior rezeksiyon
operasyonu yapildi ( pt2nla). Oral kapesitabin ve oxaliplatin tedavisi alan hasta k1l agisindan tedavisiz
izlemdedir.

K1l ve solid tiimdr birlikteligi gozden kagirilmamalidir.
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P-16 - KUCUK HUCRELI AKCIGER KANSERINE SEKONDER
SIDDETLI VE REKURREN HIPONATREMI OLGUSU

ONGUN SAHIN:, MELTEM SUNGU:, DILARA AKIN:, HAKAN AKDAM:,
SULE TAS GULEN:, SABRI BARUTCA:, MEHMET SULE:, YAVUZ
YENICERIOGLU:

tADNAN MENDERES UNIVERSITESI iC HASTALIKLARI AD, 2ADNAN MENDERES
UNIVERSITESI NEFROLOJI BD, *ADNAN MENDERES UNIVERSITESI GOGUS
HASTALIKLARI AD, ‘ADNAN MENDERES UNIVERSITESI ONKOLOJI BD, SBORCKA
DEVLET HASTANESI,

Uygunsuz antidiiiretik hormon salinim sendromu (UAHSS), arka hipofizden asir1 antiditiretik hormon
salmimi ile karakterizedir. Hipoosmolaliteye ragmen idrarin yeterince diliie edilememesi ile
karakterizedir. Fazla hormon salinimina bagli olarak hiponatremi ve sivi retansiyonu gelisir. UAHSS,
hipotonik normovolemik hiponatreminin en 6énemli nedenidir. Klinigimizde hiponatremi nedeni ile
takip edilen bir olguda akciger kanseri saptanmasi nedeni ile poster olarak hazirlandi

62 yasinda kadin hasta, bulanti, kusma, istahsizlik sikayetleri ile dis merkezde yapilan tetkiklerde
sodyum degerinin 110 mEqg/L saptanmasi {izerine tarafimiza yonlendirilmisti. Son zamanlarda oral su
alim artmmst1. Ozgegmisinde kolesistektomi, umblikal herni operasyonu, C/S operasyonu, 1 yildir olan
hipertansiyon ve 40 pk/yil sigara Oykiisii vardi. Ilag olarak son 1 yildir ramipril 2,5 mg 1x1
kullaniyordu. Bagka herhangi bir ila¢ kullanim 6ykiisi yoktu.

Muayenesinde TA: 130/85 mm/hg, dili hafif kuru. Pretibial 6demi yoktu. 16.02.2018 tarihinde bakilan
BUN: 3.74, kreatinin:0,48 mg/dL, sodyum: 115 mmol/L, potasyum: 4.1 mmol/L, iirik asit: 2,5 mg/dL ,
idrar dansitesi 1006 saptandi. Bunun {izerine 16.02.2018’de 6volemik hiponatremi tanisiyla nefroloji
servisine yatirildi. Tiroit fonksiyon testleri, sabah kortizolii normal seviyelerde saptandi. Serum
osmolalitesi 228, idrar osmolalitesi 187, spot idrar sodyum degeri 27 saptandi. Serum osmolalitesinin
275’ten diisiik olmasi, idrar osmolalitesinin 100’{n istiinde olmasi, hipolirisemi goriilmesi, BUN
degerinin 10 mg/dL’nin altinda olmasi nedeni ile uygunsuz antidiliretik hormon salinim sendromu
diistintildii. %3 liikk sodyum kloriir soliisyonu baglandi. Oral s1v1 alimi artmis olan hastaya 1000 cc/gilin
sivi kisitlamasi uygulanmaya baglandi. 4 saat sonra sodyum kontrolii goriildii. Sodyum degerinin yine
115 mmol/L gelmesi iizerine % 3’likk sodyum kloriir dozu artirildi. Hiponatremi tedavisi devam eden
hastada 12 saatte bir sodyum degeri kontrol edildi. Aldig1 ¢ikardig: takibi yapildi. 3. giiniin sonunda
sodyum degeri 128 mmol/L’ye yiikseldi. Hastanin bulanti, kusma semptomlar1 gecti. Bu arada yatisi
sirasinda cekilen akciger grafisinde sag akciger orta ve alt zonda parankimde dansite artisi, sagda
hilusta belirginlesme izlendi. Sag akcigerde siniis kapali1 idi. Bu bulgular nedeni ile toraks BT ¢ekildi.
Toraks BT de sag akcigerde santral yerlesimli, 75x45x76 mm boyuta ulasan, sag akciger orta lobda
kollabsa yol agan kitle izlendi. Gogiis hastaliklarinca hastaya bronkoskopik ornekleme yapildi.
Sodyum degeri 134 mmol/L olan hasta, evde oral sivi kisitlamasi ve tuzlu beslenmesi 6nerilerek ve 3
giin sonra nefroloji poliklinik kontrolii dnerilerek taburcu edildi. Hasta 2 giin sonra yine bulant1 ve
kusma yakinmasi ile acil servise bagvurdu. Sodyum degeri 113 mmol/L saptandi. Oral s1v1 kisitlamasi
ve % 3 sodyum kloriir tedavisi tekrar baglandi. Tedavisine tolvaptan 15 mg/giin de eklendi. Hastanin
beklenen akciger patoloji sonucu kiigiik hiicreli akciger kanseri olarak geldi. Medikal onkolojiye devir
edildi. 1 haftalik tedavi sonunda serum sodyum degerinin 135 mmol/L ‘ye ylikseldigi gorildii.
Cisplatin-etoposid kemoterapisi uygulanan hastanin kontroliinde hipertonik sodyum kloriir +tolvaptan
kullanmaksizin serum sodyum degerleri stabil seyir etti..
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Bizim olgumuzda oral sivi alimi giinlilk yaklasitk 3000 cc olacak sekilde artmisti. Hasta
normovolemikti. Bu nedenle intravendz hipertonik soliisyonla birlikte ayni zamanda oral sivi
kisitlamas1 da uygulandi. Hastanin taburculuk sonrasi 2. kez hiponatremi ile bagvurusunda ise
tedavisine akuaretiklerden tolvaptan eklendi, sonra %3’liikk sodyum kloriir kesildi. Tolvaptan tedavisi
ile sodyum diizeyinin 135 mmol/L oldugu goriildii. Primer hastaliginin tedavisi hala medikal onkoloji
kliniginde devam etmektedir.
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P-18 - L-ASPARAGINAZ TEDAVISI SONRASI AKUT
PANKREATIT,INTRAKRANIAL KANAMA VE SINUS VEN
TROMBOZU GELISEN ALL OLGUSU

Atakan TURGUTKAYA:, Ali Zahit BOLAMAN,, irfan YAVASOGLU:, Yelda
OZSUNAR DAYANIR:

1Adnan Menderes Universitesi Tip Fakiiltesi Hematoloji Bilim Dal1, 2Adnan Menderes Universitesi
Tip Fakiiltesi Radyoloji Ana Bilim Dals,

L-asparaginaz; 6zellikle B ve T-ALL , NK hiicreli 16semi ve baz1 yiiksek grade lenfomalar gibi lenfoid
malignitelerde kullanilan sitotoksik bir enzimdir.Bu olgu sunumunda L-asparaginaz tedavisi altinda
once pankreatit, sonra kafa i¢ci kanama ile birlikte siniis ven trombozu gelisen bir ALL olgusu
sunulmustur.

Kasim 2016°da B hiicreli akut lenfoblastik 16semi tanisi konulan 29 yasindaki kadin hastaya Linker
protokolii baglandi.Komorbiditesi olmayan ve ECOG performans skalasi sifir olan hastanin beyin
omurilik sivisi incelemesinde tutulum goriilmedi,proflaktik olarak metotreksat ve deksametazon
intratekal olarak uygulandi.Olguda;klinik ve morfolojik olarak remisyonda kabul edilerek Linker
protokoliine gore 2A tedavisi ile devam edildi. Klasik L-asparaginaz tedavisi 1-4-7-10-13-15.
Giinlerde olmak iizere 12000 IU/m 2 dozunda verildi.Hastada kemoterapinin 18. giinii karin agrisinin
olmasi ve amilaz-lipaz yiiksekliginin saptanmasi iizerine batin BT ¢ekildi, peripankreatik siv1 saptandi
ve akut pankreatitle uyumlu olarak raporlandi.Pankreatit agisindan destek tedavi uygulandigl sirada
kemoterapinin 19. Giiniinde jeneralize tonik klonik vasifta konvulziyon geciren hastanin cekilen
kranial MR’da sag paryetal bolgede hemorajik infarkt ve siiperior sagittal siniis ven trombozu oldugu
goriildii.Olgunun konvulziyonlarinin siirmesi iizerine ndroloji tarafindan antiepileptik ve antikoagulan
tedavisi baslandi, 1 giin sonra c¢ekilen kontrol kranial MR tetkikinde 6nceki bulgulara ek olarak sol
paryetal vendz infarkt ve konfluens, superior sagittal ve transvers siniiste trombus saptandi. Bulgular
kranial MR venografi ile dogrulandi.Takibinde trombosit diizeyinin 50.000’in altina diigmesi ve
kanama alaninin artmasi nedeniyle antikoagulan tedavi 3 giin verilebildi.izleminde hi¢ fibrinojen
diistikligii veya aptt/INR degerlerinde uzama goriilmedi.Olgunun biling durumu tedaviye ragmen
progresif olarak bozuldu ve konvulzyon sayist artti.Yogun bakim takibine alinan hasta ;ventrikiiler
fibrilasyon nedeniyle exitus oldu.

L-asparaginaz’m ; E. coli’den purifiye edilen asparaginaz, pegile asparaginaz ve Erwinia
chrysanthemi’den elde edilen asparaginaz olmak tizere 3 formu mevcuttur. Alerjik ve anaflaktioid
reaksiyonlar, karacigerde protein sentez inhibisyonu sonucu hipoalbuminemi, insiilin {iretiminin
azalmasi sonucu hiperglisemi,antitrombin-III, protein C ve protein S gibi pithtilagma faktdrlerinin
azalmasi sonucu arteriyel ve vendz trombozlar,plazma trigliserit diizeyinde artis sonucu akut
pankreatit gelisimi; L-asparaginaz tedavisinin baslica komplikasyonlaridir.Olgumuzda ALL
konsolidasyon tedavisi sirasinda protokole uygun olarak verilen E coli kaynakli purifiye L-asparaginaz
ile ilgili kafa i¢i kanama ve trombozun ayni anda saptanmasi tedavi yonetimini zorlagtirmistir.

ALL, hastaligin kendisi ve tedavi komplikayonlar1 sonucu yiiksek mortalite ve morbiditeye sebep olan
bir 16semi tiiriidiir.Bu tedavilerden biri de L-asparaginaz’dir. ALL tedavisinde komplikasyon agisindan
daha giivenli tedavilere ihtiyag vardir.

“3. Aydin i¢ Hastaliklari Gunleri”
13-15 Nisan 2018 / Selguk-lzmir



237

P-19 - MANTAR ZEHIiRLENMESINE BAGLI RABDOMIiYOLIiZ
ZEMININDE AGIR BOBREK, KARACIGER VE KALP HASARI: OLGU
SUNUMU

SEMA TABAN:, BELDA DURSUN; MURAT YASAR TAS:

'PAMUKKALE UNIVERSITESI TIP FAKULTESI iC HASTALIKLARI ANABILIM
DALI, PAMUKKALE UNIVERSITESI TIP FAKULTESI NEFROLOJi ANABILIM DALI,

Ulkemizde mantar zehirlenmelerinin ¢ogu 6zellikle ilkbahar ve sonbahar aylarinda dogadan toplanan
yabani mantarlarin bilingsizce tiiketilmesi sonucu gelismektedir. Mantarlarin ¢ig ya da pisirilerek
yenilmesi, bulanti, kusma gibi hafif bulgular olusturabildigi gibi, bobrek ve karaciger yetmezligi gibi
ciddi bulgulara ve mortaliteye neden olabilmektedir. Dogadan toplanan yabani mantar yeme sonrasi
akut rabdomiyoliz, karaciger, bobrek ve kalp hasar1 gelisen ve tedavi sonrasi tam iyilesme saglanan bir
olguyu sunmay1 ve akut bobrek hasari ile gelen olgularda mantar yeme Oykiisiiniin sorgulanmasinin
Onemini vurgulanmay1 amagladik.

58 yasinda kadin hasta mide bulantisi, kusma, idrar miktarinda azalma sikayetleri ile acil servisimize
basvurdu. Ozgeg¢misinde nonsteroid antiinflamatuar kullanmmi ve kum dékme oykiisii mevcuttu.
Hastanin ilk muayenesinde bilinci agik, oryante, koopere, akciger seslerinde ral ve ronkiis mevcut
degildi. Batin muayenesinde palpasyonla hassasiyeti, her iki ekstremitede pretibial +++/+++ 6demi
mevcuttu. Kan basinci 95/80 mmHg, kalp atim hiz1 65/dk, solunum sayist 20 /dk tespit edildi.
Hastanin bagvuru sirasindaki tetkiklerinde iire kan biyokimyasinda iire 135 mg/dl, BUN 63 mg/dl,
kreatinin 8.43 mg/dl, AST 141 U/L, ALT 224 U/L, LDH 1167 U/L, miyoglobin 100.4 ng/ml, 16kosit
sayist 10.660/mm?, hb 11.9 g/dL, trombosit sayis1 294.000/mm?3, INR 1.01, idrar tetkikinde l6kosit +2,
nitrit negatif, kan +2, protein eser, 16kosit 201/saha, eritrosit 661/saha idi. Arteriyel kan gazi metabolik
asidoz ile uyumlu olup pH 7.27, pCO2: 25.8 mmHg, HCO3: 11.8 olarak saptandi. Hastanin ayrmtil
sorgulamasinda basvuru sirasinda ifade etmedigi li¢ giin dnce dogadan topladiklari halk arasinda
yeryaran ismini verdikleri mantar1 yedigi 6grenildi. Hastanin EKG’ sinde siniis ritmi, kalp hiz1 76/dk,
ST-T degisikligi saptanmadi. Takibinde yapilan EKO’sunda sol atrium dilate, sol ventrikiil segmenter
duvar hareket kusuru, hafif-orta MY, hafif TY, EF %45 olarak raporlandi. Mantar zehirlenmesine
bagl akut rabdomiyoliz, karaciger, bobrek hasari ve myokardit zemininde akut kardiak hasar olarak
degerlendirilen hasta toplam bes seans hemodiyalize ve iki kez plazmaferez tedavisine alindi. Hastaya
sivi replasmani, yiiksek dozda N asetil sistein tedavisi verildi. Tedavi sonrasinda hastanin kan
biyokimyas1 dramatik olarak diizeldi. Hastanin degerleri kreatinin 1.43 mg/dl, iire 43 mg/dl, BUN 20
mg/dl, AST 19 U/L, ALT 23 U/L, LDH 248 U/L, INR 0.95 ve trombosit sayist 319.000/mm? idi.
Kontrol EKO’sunda sol atrium dilate, hafif MY-TY, EF %60 olarak saptandi. Bu durum rabdomiyoliz
zemininde miyokardite bagli gegici kardiak disfonksiyon olarak degerlendirildi ve taburcu edildi.
Hastanin 2. ayda poliklinik kontrollerinde kreatinin degerleri 1.1 mg/dl olarak tespit edildi ve
takiplerinde ek problem olmadi.

Akut bobrek hasar tablosunda altta yatan sebep arastirilirken 6zellikle karaciger fonksiyon testleri ve
LDH yiiksekligi olan hastalarda mantar intoksikasyonundan siiphelenilmeli ve ayrintili Oykil
alinmalidir. Bu olgu mantar intoksikasyonuna bagli rabdomiyoliz zemininde agir bobrek, karaciger ve
kalp hasarmin uygun tedavi ile tam iyilesme saglandigini gostermesi agisindan dikkat ¢ekicidir.
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P-20 - MULTIPL GENETIK HASTALIK BiRLiKTELi_(“;i; AILEVI
AKDENIZ ATESI, TANGIER HASTALIGI VE COLYAK
HASTALIGININ BiR ARADA OLDUGU BIiR OLGU

Poster Bildiri Uciinciisii

Ender AKTEPE:, Taskin SENTURK:, Songiil CILDAG:, Reyhan KOSE:,
Gokhan SARGIN:

1Adnan Menderes Universitesi Tip Fakiiltesi, Immiinoloji- Romatoloji Bilim Dal1, Aydin,

Ailevi Akdeniz atesi (AAA), tekrarlayan ates, karin, gogis ve eklem agrisi ataklar ile seyreden
otozomal resesif gecis gosteren otoinflamatuvar bir hastaliktir. Colyak, genetik olarak duyarh kisilerde
gluten ile tetiklenen, farkli klinik yakinmalarin bir arada goriildiigli, intestinal villus hasart ile
karakterize immiin aracili sistemik bir hastaliktir. Tangier hastaligir ise ABCA1 protein mutasyonu
sonucu olusan dokulardaki kolesteroliin HDL partikiiliine aktarilamamasiyla karaciger, dalak, kemik
iligi ve intestinal epitelde kopiik hiicrelerinin olustugu monogenik bir hastaliktir. Otoinflamatuvar
hastaliklar, otoimmiin durumun klinik goriiniimiinii taklit edebilir veya birlikte bulunabilir, bu da
taniy1 daha zorlastirir. Biz burada Ailevi Akdeniz Atesi, Tangier Hastaligi ve Colyak Hastaligim
iceren 3 farkli genetik gecisli hastalig1 bir arada tasiyan 18 yasinda bir erkek hastayi1 nadir bir tablo
olmasi nedeniyle sunduk.

Onsekiz yasinda erkek hasta ataklar tarzinda ates ytiksekligi ile birlikte karin agrisi, sag ayak bileginde
sislik ve hassasiyet olmasi nedeniyle klinigimize basvurdu. Ozge¢misinde Tangier ve C6lyak hastaligi
tanis1 oldugu anlasildi. Soyge¢miste anne, baba ve 2 kii¢iik kardesinde AAA ve abisinde AAA ve
Tangier hastaligt mevcuttu. Hastada akut AAA atagi olmasi nedeni ile tedavisi 2 mg/giin kolsisin,
indometazin 150 mg/giin ve eklem tutulumu nedeniyle de siilfosalazin 2 g/giin olarak diizenlendi. Bu
arada ayda bir gibi sik atak tarifledigi igin hastaya IL-1beta blokeri olan Anakinra tedavisi planlandi.

Fizik muayenede; sag ayak bileginde sislik, erizipel benzeri eritem ve hepatosplenomegali saptandi.
AAA agisindan yapilan genetik mutasyon analizinde M694V heterozigot+ M680I heterozigot
mutasyon saptandi. Laboratuvar incelemelerinde ESH: 37 mm/saat, CRP: 14.4 mg/L, serum amiloid
A: 4.66 mg/dL, lokosit 4.720/m3L, trombosit 80.000/m3L, HDL<5 mg/dL, total kolesterol:40
mg/dLve LDL:12 mg/dL olarak bulundu.

Otoimmiin hastaliklar diger otoimmiin ve otoinflamatuvar hastaliklar ile birlikte goriilebilir. Colyak
hastaligi ve AAA toplumumuzda sik goriilmektedir. Iki hastalik arasindaki iliskinin bir rastlanti
sonucu olabilecegi bildirilmistir. Ancak, bu iki hastaliklara eslik eden Tangier vakasi
bulunmamaktadir. AAA hastalarinda emilim bozukluklari, diisiik kolesterol saptanmasi ve ailede
Tangier hastalig1 6ykiisii olmas1 durumunda bu birliktelik akila gelmelidir.
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P-21 - ORAL ANTIDIYABETIK KULLANAN TiP 2 DIYABETES
MELLITUSLU HASTALARDA GASTROOZAFAGEAL REFLU
HASTALIGININ SIKLIGI VE YASAM KALITESI UZERINE ETKISI

Poster Bildiri Birincisi

Ash DEMIRBULAT:

'Aydin Devlet Hastanesi,

Tip 2 diyabetes mellitus, bircok sistemi etkilemekle birlikte kontrolsiiz kan sekeri ve ndropatiye bagli
olarak gastroozafageal reflii gibi bir¢ok sorun meydana gelebilir. Bu hastalardaki gastrointestinal
sistem bozukluklar1 hastalarin yasam kalitesini etkileyebilir. Bu ¢alismanin amaci, oral antidiyabetik
kullanan Tip 2 diyabetes mellitus hastalarinda gastrodzafageal reflii hastaliginin siklig1 ve yasam
kalitesi tizerine etkisini arastirmaktir.

Caligmaya, son 3 ayda poliklinigimize bagvuran ve sadece oral antidiyabetik ilag kullanan tip 2
diyabetes mellituslu hastalar (n=50) alindi. Hastalara ait demografik 6zellikler, eslik eden hastaliklar,
viicut kitle indeksi (VKI) ve kullanmakta olduklari ilaglar kaydedildi. Yakin zamanda gegirilmis
enfeksiyon ve malignite dykiisii olan hastalar ¢aligmaya dahil edilmedi. Gastrodzafageal reflii hastalig
tanisi, proton pompa inhibitorlerine cevap, radyolojik inceleme yada endoskopi ile konuldu.
Semptomlar Belafsky reflii semptom indeksi, yasam kalitesi ise Kisa Form-36 (SF-36) ile
degerlendirildi. Pirozis ve regiirjitasyonun siddeti, sikligi, tolerabilitesi, sigara, alkol, ¢ay ve kahve
kullanim1 sorgulandi. Normallik dagilimini belirlemek i¢in Kolmogorov-Smirnov testi kullanildi.
Veriler dagilimina gore ortalamazstandart sapma, medyan ve yiizde deger olarak verildi. Istatistiksel
analiz olarak Wilcoxon ile Mann-Whitney U testi kullanildi ve p <0.05 istatistiksel olarak anlamli
kabul edildi.

Hastalarin %61°1 kadin ve %39’u erkek olup yas ortalamasi 48+25 yil idi. Pirozis; hastalarin
%17’sinde gozlenirken, regiirjitasyon ise %12’sinde vardi. Kadinlarda erkeklere gore daha sik pirozis
ve regiirjitasyon oldugu goézlendi. Pirozis, regiirjitasyonu olan hastalar, olmayanlar ile
karsilastirildiginda SF-36 skorlarimin daha diisiik oldugu saptandi. Hastalarin ortalama viicut kitle
indeksleri 28,5+8 kg/m2 olarak bulundu. VKIi 30’un iizerinde olan hastalarin semptomlari, obez
olmayanlara gore daha sik ve siddetli idi. Fakat VKI ile kitle indeksi ile reflii semptomlar1 arasinda
istatistiksel olarak anlaml bir iligski saptanmadi. (p>0.05). Metformine ek olarak siilfoniliire ve/veya
DPP-4 inhibitori kullanan hastalarda sadece metformin kullanan hastalara oranla reflii semptomlarinin
daha fazla oldugu saptandi (p<<0.001).

Tip 2 diyabetes mellituslu hastalarda goriilen gastrodzafageal reflii hastaligina ait semptomlar;
cinsiyet, VKI ve coklu ilag kullamimindan etkilenmektedir. Pirozis ve regiirjitasyonu olan hastalarmn
yasam kaliteleri olumsuz yonde etkilemektedir. Bu nedenle, kan seker regiilasyonu ile birlikte
gastrointestinal sisteme ait semptom ve bulgular sorgulanmali, erken ve dogru tani ile yasam kalitesi
yiikseltilmelidir.
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P-22 - TEKRARLAYAN GEBELIK KAYIPLARI : HOMOZiGOT
FAKTOR 5 LEIDEN MUTASYONU

Giiven YILDIZ:, irfan YAVASOGLU:,

1Adnan Menederes I¢ Hastaliklar1, 2Adnan Menderes I¢c Hastaliklar

Giris: Faktor v leiden trombofilisi en ¢ok goriilen kalitsal bir pihtilasma bozuklugulugur. heterozigot
ve homozigot formu mevcuttur. faktdr v leiden 6zgiin bir mutasyonun genetik degisiklik adi olup bu
mutasyonu tasiyan hastalarda basta bacak derin venlerinde olmak iizere vuciitta tromboz olusma
riskinde artis s6z konusudur. Faktér v yaralanmaya sekonder gelisen piht1 olusumunda bir dizi
kimyasal rekasiyona katilir. Aktive protein ¢ (apc) faktér v’i inaktive ederek trombozun asiri
bliylimesini onler. Faktér v leiden mutasyonu olan kisilerde apc faktér v’i normal olarak inaktive
edemez. sonug olarak pihtilagma islemi normalden daha uzun siirer ve anormal kan pihtist gelisme
olasilig1 artar

Olgu: Yirmi iki yasinda kadin hasta. daha 6nce 3 kez tekrarlayan diisiik olmasi iizerine hasta
poliklinigine basvurdu. Faktér v leiden mutasyonu homozigot pozitif bulundu. Gebelik siiresince
kullanmas1 i¢in enoksaparin tedavisi diisliniildii. Hastanin aile iiyelerininde mutasyon agisindan
taranmasi ve fiziksel aktif bir yagam tarzi benimsemesi , sigara ve oral kontraseptif kullanmamasi
onerildi.

Homozigot faktor v leiden mutasyonu toplum nadir olarak goriilen , tekrarlayan gebelik kayiplariin
etyolojisinde yer alabilecegi diisiiniilen kalitsal aktarilan bir hastaliktir. 6zelikle ikinci ya da ii¢ilincii
trimesterda agiklanamayan gebelik kayb1 dykiisiinde akla gelmelidir.
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P-23 - TiP 1 DIYABETES MELLITUS TANILI HASTADA INFLUENZA
PNOMONISI

ISIL KOSELIi:;, ATACAN AKMESE:, ILKAY AKBULUT:, SEVDA KOCAK
UCKUN;, MUSTAFA BURAK YASAR;, HARUN AKAR:

'SAGLIK BILIMLERI UNIVERSITESI iZMiR TEPECIK EGITiM VE ARASTIRMA HASTANESI,

Influenza viriisleri Orthomyxoviridea ailesinden zarfli RNA viirusleridir. Influenza a,b ve ¢ olarak ii¢
farkli Influenza viriisii tanimlanmustir. Influenza a zarf glikoproteinlerine gore alt suslarina ayrilirken
,nfluenza b ve ¢ de alt tip ayrimi yoktur. Hastalarin solunum sekresyonlar: ile temas sonucu bulag
gerceklesir ve asemptomatik seyirden pnomoni, bronsit gibi ciddi kompliksyonlara, hatta Sliimciil
olabilecek ARDS tablosuna zemin hazirlar. Klinigimize bagvuran geng yas tip 1 Diabetes
Mellitus(DM) tanisi olan Influenza B nedeniyle pnémoni ve solunum yetmezligi geligsen bir hastamizi
sunacagiz.

Bilinen tip 1 DM tanil1 32 yasinda erkek hasta 2 giindiir siiren ishal ve 40° ¢ ates yiiksekligiyle acil
servise bagvurusu sonrasinda yapilan tetkiklerinde kan seker yiiksekligi, metabolik asidoz, tit'te +1
keton saptanmasi iizerine diyabetik ketoasidoz olarak degerlendiriliyor. Tetkiklerinde beyaz kiire:
13800/ul, hemoglobin: 11.6 gr/dl, platelet: 231000/ul, kreatinin: 1,5 mg/dl , tire:42 mg/dl, aspartat
aminotransferaz: 42 mg/dl , alanin aminotransferaz: 12u/l , prokalsitonin : 2.59 ng/ml , c-reaktif
protein: 109.8 mg/l saptaniyor. Acil serviste tedavisi sirasinda hastada takipne gelisiyor. Hastanin acil
servise basvurusunda yapilan akciger grafisi ile 19 saat sonra yapilan toraks bilgisayarli tomografi
goriintiilemesi karsilagtirildiginda yeni gelisen bilateral yaygin infiltrasyonlar saptaniyor. Genel
dahiliye servisine yatis1 yapilan hastanin arteriyel kan gazinda Ph:7.39 mmHg, PC02:24.9 mmHg,
S02:%69, P02:37mmHg, Laktat:1.9mmol/l, HC03:17.1mmol/l saptanmasi iizerine gogiis hastaliklart
tarafindan pndmoni diisiiniilen hasta orta riskte goriilerek yogun bakim takibine alindi.

Yogun bakim takibinde CPAP (continuous positive airway pressure )’tan ayrilmayi tolere edemeyen
ve takipnesi gerilemeyen hasta ARDS ( akut respiratuar distres sendromu) olarak degerlendirilerek
elektif entiibe edildi. Hastaya enfeksiyon hastaliklar1 dnerisi ile ampirik piperasilin tazobaktam 4x4,5
gr, moksifloksasin 1x400 mg, linezolid 2x600 mg baslandi. Hastanin pndmoni etiyolojisi agisindan ek
olarak idrarda legionella antijeni ve balgam Kkiiltiirii de gonderildi. Idrarda legionella antijenine
rastlanmadi. Balgam kiiltlirlinde iireme olmadi. Ates yiiksekligi olan donemde alinan kan ve idrar
kiiltiirlerinde iireme saptanmadi. Hastada influenza pnomonisi diisiiniilerek solunum viral paneli
gonderildi. Hastaya oseltamivir 2*75mcg baslandi. Hastanin solunum viral panelinde Influenza tip b
saptandi. 6 giin entiibe takip edilip anestezi yogun bakim {initesine devir edilen hasta sonrasinda
anestezi yogun bakim iinitesinde ekstiibe edildi. Oseltamivir tedavisi tamamlanan hasta Genel
Dabhiliye servis izlemine alindu.

Kis aylarinda {ist solunum yolu enfeksiyonu tablosunu takiben gelisen soluum sikintis1 ve pndémoni
olgularinda, antibiyoterapiye yanit alinamadiginda influenza pndmonileri akilda tutulmalidir.
Olgumuzda da oldugu gibi diyabeti olan hastalar, gebeler, yashlar ve bunlar gibi risk grubunu
olusturan hastalarda mortal komplikasyonlar gelisebileceginden hizli tan1 ve tedavi hasta sagkalimi
acisindan 6nemlidir.
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P-24 - UST GASTROINTESTINAL SiISTEM KANAMASI iLE GELEN
OLGUDA NADIR BiR TANI ; GASTRIK LIPOM

Uzm.Dr.Kemal KURAL:, Uzm.Dr.Cenk Emre MERAL: Uzm.Dr. Murat
BUYRUK:, Prof.Dr.Ahmet AYDIN:

Nazilli Devlet Hastanesi I¢ Hastaliklar1 Boliimii, 2Nazilli Devlet Hastanesi Gastroenteroloji
Boliimii, *Ege Universitesi Tip Fakiiltesi i¢ Hastaliklar1 ABD Gastroenteroloji BD,

Ust gastrointestinal sistem(GIS) kanamas: ile gelen vakalarda nadir bir tan1 olan gastrik lipomun
akilda tutulmasi ve EUS' un tanidaki dnemi.

75 yasinda bayan hasta acil servise karin agris1 ve hematemez yakinmas: ile bagvurdu. Ozgecmisinde
koroner arter hastalig1 ve bu nedenle klopidogrel kullandigi 6grenildi. Hastanin yapilan muayenesinde
epigastrik hassasiyeti ve nazogastrik sondadan hematinize geleni saptandi. Laboratuvar testlerinde
hemoglobin degeri 10,2 gr/ dl olarak goriildii. Hasta {ist gis kanama ©6n tanis1 ile
0zofagogastroduodenoskopiye alindi.

Ust gis kanama &n tanisi ile yapilan 6zofagogastroduedonoskopide ; korpus distalinde biiyiik kurvatur
yoniinde iizerinde beyaz eksudasi olan genis ve kalin tabanli 3 cm boyutlarinda polipe alan izlendi.
Klopidogrel kullanimi nedeni ile biopsi alinamadi. Hastaya ileri merkezde yapilan endoskopik
ultrasonografide(EUS) polipin submukozadan kaynakli lipom oldugu tespit edildi ve kitle endoloop
uygulamasi ile tedavi edildi.

Gastrik lipom asemptomatik olmakla beraber lokalizasyona ve boyutlarina bagli olarak karin agrisi,
kanama, obstriiksiyon ve kusma gibi semptomlara neden olabilir. Tiimér boyutu 2 cm’ yi gegtiginde
semptomlar goriilmeye baglar. Olgumuzda da oldugu gibi kanamalar semptomlarin yaklagik %40’ 11
olusturmaktadir. Tamida biopsi her zaman yeterli olmaz. EUS degerlendirmesinde lipomlar
submukozadan kaynaklanan hiperekoik ve homojen lezyonlar olarak goriiliirler. EUS incelemesindeki
tipik goriintiisii nedeni ile biopsiye gerek duyulmaz. Bizim olgumuzda oldugu gibi gis kanama ile
gelen lipom olgular1 endoskopik olarak diger submukozal uzanimi olan tiimorlerden net olarak ayirt
edilemez. Bu tiir vakalarda tipik goriintiisii ve tan1 koydurucu 6zelligi nedeni ile EUS ilk tan1 yontemi
olarak diisliniilmelidir. Ayrica eslik eden liposarkom yada adenokarsinom gibi malign lezyonlar akilda
tutulmalidir.
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P-25 - HAFIF ZINCiR MYELOMU

TUGBA SAHIN :, IRFAN YAVASOGLU , HAKAN AKDAM -, ELIF
SELVIOGLU ;, YAVUZ YENICERIOGLU :

tADNAN MENDERES UNIVERSITESI HASTANESI IC HASTALIKLARI
ABD/AYDIN, 2ADNAN MENDERES UNIVERSITESI HASTANESI HEMATOLOJI
BD/AYDIN, ;ADNAN MENDERES UNIVERSITESI HASTANESI NEFROLOJI BD/AYDIN,

Multiple myelom (MM) plazma hiicrelerinin monoklonal ¢ogalmasi ve monoklonal immiinglobulin
(M protein) sekrete etmesiyle kendini gdsteren neoplastik bir hastaliktir. Multiple myelom (MM) tiim
kanser olgularinin yaklasik %1’ini ve hematolojik malignitelerin %10’unu olusturur. Insidansi
100.000°de 4 veya 5 olup ortalama baslangic yas1 66’dir. Multiple myelom tipik patern, hafif zincir
myelomu ve non-sekretuar myelom olmak tizere ti¢ farkli klinik tablo ile prezente olabilir. Taniya
yonlendiren klasik bulgular kemik agrisi, hiperkalsemi, sedimantasyon yiiksekligi, anemi ve litik
kemik lezyonlaridir.

Olgumuz , 54 yasinda bayan hasta, bel agrisi sikayeti ile beyin cerrahisi poliklinigine bagvurdu. Beyin
cerrahisi boliimiinde Lomber MR ¢ekildi.“Lomber 1. vertebrada primer malignite varliginda
metastaz?” seklinde degerlendirilmesi lizerine kemik biyopsisi yapildi. Patoloji sonucu,“Biyopside
tamamen nekrotik alanlar gbzlenmis ancak viabl hiicre olmadigindan kesin tam
verilememistir.”’seklinde degerlendirildi ve hasta ileri tetkik amaciyla klinigimize bagvurdu. Hastanin
fizik muayenesinde; Cilt ve konjuktivalar soluktu. Batin distandii idi. Labaratuvar sonuglarinda; iire:
41 mg/dL, kreatinin:1,92 mg/dL, elektrolit, kcft, tft normal sinirlarda, albumin 3,6 g/dL globulin: 2,6
g/dL, sedimentasyon: 96 mm, Hg :9g/dL , wbc: 6730 /mkrL plt : 43900 /mkrL geldi. Anemi
parametreleri ve periferik yayma istendi. Periferik yayma: Rulo formasyonu, normokrom normositer
hiicre izlendi.Atipik hiicre goriilmedi. Plt yeterli seklinde degerlendirildi. Anemi paramatreleri normal
sinirlarda degerlendirildi. Litik lezyon agisindan kafa grafisi istendi. Kafa grafisinde litik lezyonlar
mevcuttu.

Multiple myelom? 6n tanisiyla serum, idrar immunfiksasyon, protein ve idrar elektroforezi ,Ig’ler
istendi. GFR diisiik oldugundan dolay1 beta-2 mikroglobulin diizeyi istenmedi. Ig’ler normal siirlarda
geldi. Serum ve idrar immunfiksasyonda serbest lambda hafif zincir proteini saptandi. Serum protein
elektroforezinde M Komponenti saptanmadi. Hastaya kemik iligi aspirasyon ve biyopsisi yapildi.
Kemik iligi patoloji sonucu: 2 odak halinde ve yer yer interstisyel plazma hiicre artisi
izlenmig,immunhistokimyasal olarak uygulanan CD138 pozitif; CD117 negatif, Lambda daha belirgin
pozitif; Kappa az sayida hiicrede pozitif olarak degerlendirildi.Takiplerinde kreatininin progrese
oolup, idrar ¢ikist olmayan hasta hemodiyaliz programina alindi. Multiple myelom tanisiyla
hematoloji kliniginde takip ve tedaviye baslandi

Mekanik agriyla bagvuran hastada ilk olarak selim spinal patolojilerin akla gelmesi nedeniyle,
cogunlukla MM gibi erken tanisi ¢ok dnemli olan hastaliklarin teshisi gecikmektedir. Olgumuzda
anemi ve sedimentasyon yiiksekligi ve litik lezyonlarin varligi ve akut bobrek yetmezligi gelismesi 6n
planda multiple myelomu disiindiirmiistiir. Serum protein elektoroforezinde M komponenti
saptanmamis olup mutlaka bu hastalarda serum ve idrar immunfiksasyon testleride istenmelidir. Tiim
MM olgularinin %20’sinde serum ve idrarda sadece hafif zincir mevcuttur ve hafif zincir myelom
olarak da adlandirilan bu tabloda hastalarin iigte biri bobrek yetmezligi ile prezente olur. Multiple
Myelom giinlimiizde yeni gelistirilen tedavi rejimleri ve otolog kok hiicre transplantasyonu ile
hastaliksiz yasam siiresi uzamaktadir ve bu hastalar erken tani ve klinik siiphe 6nemlidir.
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Gut hastaligi, monosodyum firat kristallerinin yol actigi enflamatuvar cevapla olusan bir
hastaliktir. Klinik bulgular1 arasinda hiperiirisemi, artrit, tofiis, guta bagl nefropati ve {irik asit
tast olusumu bulunmaktadir. Uzun yasam, obezite, metabolik sendrom, diiiretik ve diisiik doz
aspirin kullanimi ve transplant yapilan hastalarda artis nedeni ile gut hastaliginin siklig
artmigtir. Akut gut artritinde, birinci atak genellikle tek eklem ve 1. metatarsolfalengeal
eklemdedir. Bunun disinda ayak bilegi, diz, el bilegi, parmaklar ve dirsekler de tutulabilir.
Oykiide travma, alkol yada piirinden zengin gida alimi vardir. Gut ataklar1 arasinda gecen
donem olan interkritik gutta herhangi bir semptom yoktur. Ikinci ataktan sonra ataklar arasi
stire giderek kisalir. Kronik tofiislii gut siklig1 tedavi ile azalmistir.

Tanida anamnez, fizik muayene ve eklem sivi incelemesi 6nemlidir. Spesifik olmamakla
birlikte tam kan sayimi, sedimantasyon, CRP, firik asit, karaciger fonksiyon testleri, lipid
paneli, glukoz, kreatin ve 24 saatlik idrarda irik atilimi klinisyene yol gosterebilir. EKlem
stvisinda, polerize 151k mikroskobundanda kristaller goriilebilir. Lokositler icinde iginde
fagosite edilmis monosodyum {irat kristalleri ile tan1 konulabilir.

Tedavide amag; akut inflamasyonu diizeltmek, tirik asit diizeyini diistirmek, ataklar1 6nlemek,
kronik tofiislii gut gelisimini dnlemek ve hastaligin1 olumsuz etkileyen hipertansiyon, diabetes
mellitus, hiperlipidemi ve obezitenin diizeltilmesidir. Bu amacla, akut atak tedavisinde non-
steroid anti-inflamatuar ilaclar (NSAII), kolsisin, kortikosteroid, iirikaz ve IL-1 inhibitorleri
kullanilabilir.  NSAIl,  kolsisin,  kortikosteroidlerin  anti-inflamatuar  etkisinden

yararlanilmaktadir.

Anahtar kelimeler: gut artrit, kristal artrit, hiperiirisemi

1. Epidemiyoloji
Gut hastaligi, hiperiirisemi, yineleyen artrit ataklar1 ve dokularda monosodyum {irat

kristallerinin depolanmas1 ile karakterize bir hastaliktir. Tiim diinyada gut hastaliginin
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insidans ve prevelansi artmaktadir. Asemptomatik hiperiirisemili bireylerde yapilan 14,9 yillik
prospektif bir calismada iirik asit diizeyi >9 mg/ dl iizerinde olanlarda yillik gut artriti
insidans1 %4,9 olarak bildirilmistir. Hastalik, en sik 40-65 yaslar1 arasinda ve erkeklerde
gorilmektedir. Erkeklerde 40-50, kadinlarda ise 60 yasinin iizerinde sik goriilmektedir.
Erkek/kadin oranm1 65 yas altinda 4/1 iken 65 yas lizerinde 3/1°dir. Kadinlarda ileri yaslarda

goriilmesinin nedeni dstrojenin tirikoziirik etkisinin kaybolmasindandir.

2. Hiperiirisemi

Piirin DNA ve RNA sentezinde 6nemlidir, ve piirin metabolizmasinin son iiriinii olan iirik
asittir. Olusan iirik asidin 3/4’i idrarla atilmaktadir. Urat kristalleri santral sinir sistemi
disinda herhangi bir dokuda ¢okebilir. Hiperiirisemisi olan hastalarin %10-15’inde gut artriti
gelismektedir. Gut, %90 oraninda primer ve %10 oraninda sekonder olabilir. Primer gutun
kalitsal 6zelligi olup, hastalarin % 20-25’inde iirik asit sentezinde artma, % 80-90’1nda ise
iirik asir atiliminda azalma vardir. Hipoksantin guanin fosforibozil transferaz enzim eksikligi
sonucu gelisen Lesch- Nyhan sendromu, sitotoksik tedavi, radyasyon sonrasi ve piirinli
gidalarin fazla alimu ile iirik asit diizeyi kanda artabilir. Urik asit atithiminda azalma ise bobrek
yetmezligi, diliretik, prazinamid, etambutol, diisiik doz salisilat kullanimi, laktik asidoz ve
ketoasidoz nedeni ile olabilir. Laktik asidoz, ketoasidoz ve alkol, kompetitif etkiyle renal

tiibiiler ekskresyonu baskilayarak iirik asit atilimini azaltmaktadir.

3. Patofizyoloji

Eklem sicakliginin diismesi, sinovyal sivida pH’in diismesi, proteoglikan, hyaluronik asit,
gama globulin, tip 1 kollajen ve travma eklemlerde {irik asit presipitasyonu
kolaylastirmaktadir. Akut gut artritinde, IgG kapl kristaller, hiicrelerin Fc reseptorleri ile
reaksiyona girerek inflamatuar yaniti tetiklemektedir. Notrofil yilizeyindeki Fc reseptorii ile
kristal tizerindeki IgG etkilesmesi sonucunda fagolizozom olusmaktadir. Kemotaktik
faktorlerin salinmasi ile yeni notrofiller sinovial siviya g¢ekilir. Hiicredeki lizozomal enzimler
Ig G.yi kristal ylizeyinden ayirdiginda kristaldeki hidrojen baglar1 fagolizozom membranini
parcalayarak serbest radikalleri olusturmaktadir. Fagosite edilen monossodyum iirat kristalleri
interlokin (IL)-1, IL-6, IL-8, tiimor nekrozis faktor (TNF)-alfa, enflamazom ve lizozomal

enzimlerde artisa yol agmaktadir. Kristaller ¢6ziindiigiinde ise inflamasyon sona ermektedir.

4. Klinik Ozellikler
Hastalik, asemptamatik hiperiirisemi, akut gut artriti, interkritikal donem ve kronik gut olarak
evrelendirilebilir. Asemptamatik hiperiiriseminde serum iirat seviyesinin yliksek olup artrit
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yada tofiis gelismemistir ve hastalar asemptomatiktir. ilk artrit atagi ile bu dénem sona
ermektedir. Travma, alkol, ilaglar yada asir1 piirinli gida alim1 akut gut artritini tetikleyebilir.
Atak monoartrit seklinde olup genellikle 1. MTP eklemdedir. Agri, sislik, eritem, tofiis,
hiperiirisemi, radyolojik asimetrik sislik gut tanisinda 6nemli olan bulgulardir. Hastalarda ates
yiiksekligi, C-reaktif protein (CRP) ve sedimantasyonda artis ve l6kositoz olabilir. Atak
tedavi edilmese bile birka¢ giinde hafifler ve genellikle 7-10 giin icinde diizelir. Tanida
monoartrit, hiperiirisemi ve kolsisine alinan yanit yol gostericidir. Artrit gerileyince
interkritikal doneme girilir. Gut ataklar1 arasindaki donemdir. Bazi hastalar bir daha hig¢ atak
gecirmeyebilir. Sikllikla ikinci atak 6 ay ile 2 yil igerisinde olmaktadir. Kronik gut artritinde
sinovial zarda iirat birikmekte, pannus olusumu ile de kikirdakta hasar meydana gelmektedir.
Tofiis; makrofaj, lenfosit, fibroblastlardan olusan yogun bir iltihabi reaksiyonla g¢evrilmis
kristal yada amorf iirat kitlesidir. Tofiisler siklikla 1. metatarsofalengeal (MTF) eklemde
olmak iizere, olekranon bursa, kulak kepceleri ve i¢ organlarda da goriilebilir. Yaygin tofiis

birikimi, eklemlerde erozyon ve deformitelere yol acabilir.

5. Tam

Serum f{irik asit diizeyi akut atak sirasinda yiiksek, normal veya diisiik saptanabilir.saatlik
idrarda trik asit tan1 agisindan degil, tedavi acisindan degerlidir. Taniy1 kesinlestiren sinoviyal
stv1 incelemesidir. Sinovial sivida 16kosit artmistir. Monosodyum iirat kristalleri, polarize 151k
mikroskobunda kuvvetli negatif c¢ift kirilma 6zelligi gostermektedir. Doku biyopsisinde de
iirat kristallerinin goriilmesi de taniy1 yardimcidir.

Akut gut artritinde direkt grafide yalnizca periartikuler dokularda sislik olur. Radyolojik
olarak subkondral, kortikal erozyonlar ile karakterize kii¢iik lakiinlii form romatoid artrit ile
karisabilir. Periartikiiler osteoporozun olmamasi 6nemli bir bulgudur. Tofiislerin gelismesi ile
tipik radyolojik bulgular olusur. Zimba deligi seklindeki erezyonlar en ¢ok 1.MTF eklemin
medial yliziinde goriilmektedir. Overhanging magrin, gutta karekteristik goriintii olup grafide
kabarmis olan kenarin tofiis nodiilii 6rten yumusak doku i¢ine dogru ¢ikinti yapmasidir.
Tanida, goriintiileme yontemleri olan DECT ve ultrasonografi (USG) kullanima girmistir.
USG’de ¢ift kontur bulgusu ve tofiislere komsu alanlarda erozyon goézlenirken, bilgisayarli
tomografi ile erozyon ve tofiisler saptanabilir.

Tani igin birgok siniflama kriterleri bulunmaktadir. 2015 American College of Rheumatology
(ACR) gut klasifikasyon kriterleri 5 siniflandirma kriter setini (Roma 1963, New York 1966,
ACR 1977, Meksika 2010, Hollanda 2010) degerlendirerek olusturulmustur. Roma

kriterlerinde sinovyal s1v1 yada dokuda tirik asit kristalleri, tofiis varligi, erkeklerde >7 mg/dl-
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kadinlarda >6 mg/dl serum iirik asit diizeyi, agrili, sis eklem, ani baslangigli ve baslangigta 1-
2 hafta ig¢inde diizelme olmasi kriterlerinden herhangi 2’ si ile tan1 konulabilmektedir. New
York kriterlerine gore ise eklem sivisi yada dokuda kristalle yada tofiise ek olarak; tofiis
varligi, 1. metatarsofalengeal eklemde atak, agrili eklem eklem sisligi olan 2 atak, ani
baslangic ve baslangicta 1-2 hafta igerisinde remisyon, kolsisin cevabi-48 saat icinde
inflamasyonda major azalmadan herhangi 2’sinin olmasi ile tani konulabilmektedir. ACR
siiflama kriterlerine gore ise Eklem sivisinda iirat kristali saptanmasi, kristal incelemesi ile
teyit edilmis tofiis yada gut ile iliskili faktorlerden herhangi 6’s1 olmasindan herhangi biri ile
gut degerlendirilebilmektedir. Direkt grafide eklemde asimetrik sislik, 1. MTF’de hassasiyet
veya sislik, hiperiirisemi, bir giin i¢inde gelisen maksimum enflamasyon, monoartrit atagi,
birden fazla akut artrit atagi, eklem iizerinde kizariklik, direkt grafide erozyon olmadan
subkortikal Kist , siipheli tofiis, akut atak sirasinda eklem Kkiiltiiriinde {ireme olmamasi, tek

tarafl1 1. MTF’de atak ve tek tarafli tarsal eklem atagi gut ile iliskili faktorlerdendir.

6. Tedavi

Gut hastaligi tanist konulan hastalarda temel olarak, hasta egitimi, diyet, yasam tarzi
onerilerinde bulunulmalidir. Sekonder nedenler ve eslik eden hastaliklar1 gozden gegcirilerek,
hiperiirisemi yapan ve zorunlu olmayan ilaglar kesilmelidir. Hastalara kilo vermesi, saglikli
diyet, egzersiz, sigaranin birakilmasi ve dehidratasyondan kaginilmasi 6nerilmelidir. Az yaglh
siit ve suit trinleritiriinleri ve sebze tiketimi arttirilmalidir. C vitamini, losartan ve fenofibrat
iirik asit diizeyi ve gut artriti sikligin1 azaltmaktadir.

NSAII olarak kisa etkililer tercih edilmeli, renal fonksiyonlar, kan basinci ve gastrointestinal
sistem yan etkileri acisindan dikkat edilmelidir. Kortikosteroidler, oral, intramuskuler veya
intraartikiiler olark uygulanabilir. Akut gut artritinde prednizolon (35 mg/giin) ile naproksenin
(1000 mg/giin) etkinliginin benzer oldugu bulunmustur. Kolsisin, atakta ilk saatlerde verilirse
hastalarin 2/3’linde fayda saglar. Oral olarak 1 saat ara ile 2 kere 1 mg olarak verilebilir.
Intravendz kullanimi 6liime yol agabilecegi i¢in dnerilmemektedir. Atak baslayinca ve 1 saat
sonra 2 draje kolsisin, sonraki 24 saat 3x1 ve sonra 2x1 dozda devam edilebilir. En sik
goriilen yan etkisi ishaldir. Urikaz; {irik asiti allantoine doniistiiriirmektedir. Asiri
immiinojenik olup G-6-PD eksikligi olanlarda hemoliz yapmaktadir. Ancak, Urikaz timor
lizis sendromunda onay almistir. Polietilen glikol-iirikaz ise daha uzun dmiirlii olup 4-12 mg
dozda ve her 2-4 haftada bir intravendz infiizyon seklinde uygulanabilir. Akut gut ataginda
IL-1 inhibisyonu anakinra, rilanosept ve kanakinumab ile yapilmaktadir. Anakinra, kontrol

altina alinamayan gut hastalarina uygulanmis, ve hepsinde belirgin yarar oldugu bildirilmistir.
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Kanakinumab da kolsisin direngli akut gut artriti hastalarinda tekrar atagi oOnlemede
triamsinolonda daha etkili bulunmustur. Ancak, gut hastaliginda FDA onay1 alamamustir.

Gut hastalarinda, yilda ikiden fazla atak olmasi, kronik bobrek yetmezligi, tofiis varligi ve
irik asit yapimini artiran hastalik var ise profilaktik tedavi verilmesi gerekmektedir.
Profilakside amag iirik asit diizeyini 6 mg/dl altina indirmektir. Probenesid, siilfinpirazon,
benzbromaron gibi iirikoziirik ajanlar ile tirik asit yapimini azaltan allopiirinol, oksipiirinol,
febuksostat ve iirikaz gibi ajanlar ise profilaktik tedavide kullanilmaktadir. Urik asidi
diisiirmek ile atak olasilig1 azalmakta ve eklemlerdeki kristal ve toflizler azalmaktadir. En sik
kullanilan ajan allopurinol olup hedef iirik asit diizeyine ulasilana kadar maksimum 900
mg/giin doza kadar artirilabilir. Allopiirinol ile birlikte kolsisin baslanip, iirik asit diizeyi 6
mg/dl olduktan sonra en az 3 ay daha birlikte verilmelidir. Febuksostat, ksantin oksidaz
inhibitoriidiir ve allopiirinole duyarliligi olanda kullanilabilir. Serum {irik asit degerini
allopurinol 300 mg’a gore anlamli oranda daha fazla azalttig1 gosterilmistir. Hafif veya orta

derecede bobrek yetmezligi olan hastalarda doz ayarlanmasina ihtiyag yoktur.
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UST GIiS KANAMALARI

Altay Kandemir
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Ust GIS kanamalar1, sofagusun iist kismu ile treitz ligaman1 aras1 herhangi bir yerden liimen
icine olan kanamalara denir. Akut iist GIS kanamalar sik karsilasilan mortalite ve morbidite
nedenlerindendir. Insidans1 yillik hastane bagvurularmin 100000°de 50-150’si arasinda
degismektedir (1). Ust GIS kanamalari; yogun bakim tedavisinde, tanisal ve terapotik
islemlerde olan gelismelere ragmen mortalitesi hala %10 civarinda olan 6nemli bir saghk
sorunudur (1). Ust GIS kanamalarinda 6liimlerin gogu 60 yas iizerindeki yash hastalarda ve

ciddi kalp hastalig1, kanser, bobrek yetmezligi gibi ek agir hastaligi bulunanlarda olmaktadir
).
UST GIiS KANAMALI HASTANIN DEGERLENDIRMESI

Tiim GIS kanamalarda ilk yapilmasi gereken kanamanin siddetini degerlendirmektir.
Intravaskiiler voliimiin %20-25'inin kaybedildigi masif kanamalarda hasta hipovolemik
soktadir. Kaybin %10-20 arasinda oldugu olgularda ise, ortostatik hipotansiyon ve tasikardi
mevcuttur. Intravaskiiler voliimiin < %10 oldugu minér kanamali olgular ise hemodinamik

olarak normaldir.

Yerine koyma tedavisinin baslica amaci, kanamanin siddetine uyumlu olarak replasman
yapmaktir. Bu amacla hemodinamisi stabil olmayan hastaya mutlaka c¢ift liimenli intravendz
(IV)kateter yerlestirilmeli ve kolloid infiizyonu (serum fizyolojik veya laktatli ringer)
baglanmalidir. Miimkiinse hasta yogun bakim kosullarinda izlenmeye alinmalidir.
Uygulanacak sivi replasmaninda hastanin altta yatan hastaliklar (kardiyak yetmezlik vb.) g6z
oniline alinmal1 ve infiizyon hiz1 santral vendz basing kateterine gére ayarlanmalidir. Ayni
zamanda kanamaya bagli doku hipoksisini azaltmak amaciyla nazal kaniil veya maske ile
oksijen uygulanmalidir. Ancak kanama ¢ok abondan ve dokuya oksijen tasiyacak kan
ulagsamiyorsa, kan transfiizyonu gerekecektir. Bu nedenle masif kanamasi olan ve sivi
resiisitasyonuna ragmen hemodinamik stabilizasyonu saglanamayan, hematokriti stirekli %20-
25'in altinda seyreden hastalara kan transfiizyonu baglanmali ve devam edilmelidir.
Hematokrit yash hastalarda %30, genglerde 9%20-25 diizeyinde tutulmalidir. Portal
hipertansiyonlu olgularda ise hematokrit portal basinci arttirmamak amaciyla %?27-28

diizeyinde tutulmalidir. Kan transflizyonunda tercih edilecek fiiriin, eritrosit slispansiyonu
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olmalidir. Taze dondurulmus plazma (TDP) ve trombosit transfiizyonu ise, altta yatan
koagiilasyon defekti olan olgularda uygulanmalidir. Ayrica, 10 iiniteden fazla eritrosit
slispansiyonu transflizyonu (masif transfiizyon, > 3000 mL) yapilan hastalarda da TDP
verilmeli ve 1sitilmis kan {riinii transflizyonu yapilmalidir. Her transfiizyonu takiben

hematokrit kontrolii yapilmali ve gereksiz transfiizyondan kagiilmalidir.
Anamnez, Semptom ve Bulgular

Hemodinamik agidan stabilize edilen hastadan detayli bir anamnez alinmalidir. Anamnezdeki
baz1 6zellikler kanamanin etyolojisine yonelik bilgi edinmek agisindan ¢ok degerlidir. Daha
onceleri benzer sekilde kanama Oykiisiiniin bulunmasi, herediter hemorajik telenjiektazi,
peptik iilser veya divertikiiler hastalik gibi etyolojik faktorleri akla getirir. Cerrahi girisim
oykiisli 6rnegin aort cerrahisi, aortoenterik fistiilii akla getiririr. Karaciger hastaligi anamnezi
portal hipertansiyon ve buna bagli varis kanamasina isaret edebilir. Nonsteroid
antiinflamatuvar ilag (NSAII) veya aspirin kullanimu {ilser veya eroziv gastrit kanamasina,

isaret eder.

Fizik muayene bulgularinin da kanama etyolojisinin belirlenmesinde énemli bir yeri vardir.
Kronik karaciger hastaliginin periferik bulgular1 (Dupuytren kontraktiirii, palmar eritem vb.)
ve portal hipertansiyon bulgulari (splenomegali asit, kollateral vb.) varislerden kanamayi
diisiindiiriir. Ozellikle hematemez seklinde ve bol miktarda olan kanama varis kanamasi
stiphesini kuvvetlendirir. Varis kanamali bir hastanin mortalitesi %30 oraninda olup,
tekrarlama riski de %50-70 civarindadir. Bu nedenle iist GIS kanamali hastada varis
kanamasina isaret eden bulgular mevcut ise, aksi ispat edilene kadar vaka varis kanamasi

olarak kabul edilmeli ve tedavisi buna gore diizenlenmelidir.

Hematemez ve melena GIS kanamalarmin en 6nemli semptom ve bulgularidir. Ust GiS'ten 50
mL'lik bir kanama bile melena seklinde prezente olabilecegi gibi, bazen 100 mL'lik kanamaya

ragmen hicbir bulgu olmayabilir.

Parlak kirmizi renkli kusma ¢ogunlukla iist GiS'ten kanamanin 6nemli bir gostergesidir ve
etyolojik olarak da varislerden veya arteryel bir lezyondan kanamayi diisiindiiriir. Kahve
telvesi seklinde olan kusma ise genellikle aktif olmayan kanamaya isaret eder. Hematosezi,
GIS traktusun pek cok yerinden kaynaklanan kanamalarla iliskili olabilir; sayet iist GiS'ten
kaynakland:1 ise, kanama ciddi ve hemodinamik bozuklukla birliktedir. Digki karakterinin
muayenesi, kanayan bolgenin lokalizasyonunun yami sira, kanamanin akut olup olmadig:

hakkinda da bilgi saglar. Ornegin; koyu kahverenkli diski aktif kanama olasiligmin az
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oldugunu diistindiiriir. Ancak kirmizi renkli diski veya sulu melena -nazogastrik lavaj pozitif

olmasa da aktif kanamaya isaret eder.
Laboratuvar Bulgulan

Kanamanin basglangicindan hemen sonra bakilan hematokrit degeri, kan kaybin1 dogru olarak
yansitmayabilir ve anlamli bir dliisme gostermeyebilir. Cilinkii kanama ile hem kan elemanlari
hem de plazma kayb1 olmus, hemokonsantrasyon gelismistir. Intravaskiiler yatagin disardan
verilen sivilarla doldurulmast ve gerekli voliim replasmani yapildiktan sonra hemodiliisyon

meydana gelir, hematokrit diiser; bu siireg 24-72 saat icinde meydana gelir.

Akut kanamalarda anemi normokrom normositerdir. Az miktarda uzun siiredir kanamasi olan
hastalarda ise demir eksikligi anemisi meydana gelir, hematokrit diisiik olmasina ragmen
hemodinamik bozukluk meydana gelmez. MCV diisiikliigli kanamanin kronik oldugunun
onemli bir bulgusudur. Ayrica, transferrin satiirasyonu ve ferritin diizeyleri de diisiiktiir. GIS
kanamal1 hastalarda kan iire nitrojeni (BUN) diizeyinde de hafif bir artis meydana gelir ve bu
artts kreatinin artis1 ile paralellik gostermez (3). Bunun nedeni ise, kandaki proteinlerin
bagirsak bakterileri tarafindan lireye doniistiirilmesi ve onun da bagirsaktan emiliminin
artmas1 ve hipovolemidir. Sayet kreatinin yiiksekligi de eslik ediyorsa, bobrek yetmezligi

tabloya eslik ediyor demektir.
Kanamanin Lokalizasyonunun Belirlenmesi

Dikkatli bir anamnez ve fizik muayene esastir. Hematemez varhiginda iist GIS kanama
diistintilmelidir. Melena kanin gastrointestinal traktusta uzun bir siire kaldigin1 gosterir ve
¢ogunlukla iist GiS'ten kanama varliginda meydana gelir, ancak distal ince bagirsak ve hatta
¢ikan kolondan kaynaklanan kanamalarda da melena goriilebilir (4). Ote yandan tiim iist GIS
kanamalarin yaklasik %10'unda kanamanin hizli olmasi nedeniyle hematosezi goriildiigii
bildirilmistir (5). Nazogastrik lavaj; {ist GIS kanamalarin alt GIS kaynakli kanamalardan
ayriminda sik¢a basvurulan bir metoddur (6,7). Kanli aspirat kanamanin iist GIS'ten olduguna
isaret eder, yalanci pozitif olma olasiligi c¢ok diisiiktiir ve nazogastrik irritasyona bagh
meydana gelebilir (7). Negatif nazogastrik lavaj kanamanm iist GIS disinda bir alandan
kaynaklandigini diisiindiiriir; iist GIS kanamalarda negatif saptanma oran1 %25'tir. Aspiratin
safrali gelmesi bile kanamanin {ist GiS'ten olmadigin1 géstermez. Chalasani ve arkadaslarmin
calismasinda BUN/kreatinin oraninin iist GIS kanamalarin ayiric1 tamisinda diagnostik oldugu

ve alt GIS kanamalara gore daha yiiksek oldugu belirtilmistir (3).

Tani ve Tedavi
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Ust GIS kanamalarin tam ve tedavisinde kullanilan metotlar icinde ilk basamag: olusturan
yontem endoskopik incelemedir ve tiim hastalara yapilmalidir. Zamanlama; hastanin genel
durumuna ve kanamanin seyrine gore belirlenmelidir. Aktif kanamali veya kanamasi
tekrarlayan portal hipertansiyon ve aortoenterik fistiil diisliniilen hastalarda en kisa siire iginde
yapilmalidir. Acil endoskopi hem tani koyma hem de endoskopik tedavi yontemleri ile

kanamay1 durdurabilme imkan1 sagladig1 i¢in mutlaka yapilmalidir.

Kanamanin durdurulmasimin miimkiin olmadig1 hastalarda en kisa siirede cerrahi endikasyon
konulabilmesi agisindan da degerlidir. Aktif kanamasi kontrol altina alinabilen hastalarda ise,
elektif kosullarda endoskopik girisim yapilabilir. Endoskopik tedaviler 6zellikle varis dist {ist
GIS kanamalarin prognozunda belirgin iyilesme saglamis; tiim kanamali hastalarin hastanede
kalis siiresini ve tedavi maliyetini azaltmistir (8,9). Endoskopik tetkik imkani olmayan
yerlerde GIS kanamanm etyolojisini arastirmak igin baryumla yapilan radyolojik inceleme
yardimet olabilir. Radyolojik inceleme, akut dénemde sulu baryum ile yapilabilir. Ancak
endoskopinin tani koyma olasilifi %90'm {izerinde iken, radyolojik incelemede %60

civarindadir.

Sintigrafi ve anjiyografi; kanamanin ¢ok siddetli oldugu ve endoskopik goriintiiyli engelledigi
olgularda uygulanabilir. Dakikada 0.5 mL'den fazla kanamanin oldugu durumlarda Tc99
stlfiir kolloid veya Tc99 perteknetat ile isaretlenmis eritrositler ile yapilan sintigrafik tetkikte
kanama odagi belirlenebilir. Anjiyografi de ayn1 kosullarda uygulanabilir ve embolizasyon

imkani saglayabilir.
UST GiS KANAMALARDA TANI ve TEDAVI YAKLASIMI

Hemodinamik stabilizasyon saglandiktan hemen sonraki hedef kanama odaginin

belirlenmesidir.

Ust GIS kanamasinin baslica sebepleri Daha az sik sebepler:
e Gastrik ve/veya duodenal iilserlere Dieulafoy's lezyonu
eOsofagogastrik varislereGastric antral vascular ektazi
eErozive 6zofajiteHemobilia
eErozive gastritis/duodenitise Aortoenteric fistiil
ePortal hipertansif gastropatie Cameron lezyonlari
e AngiodisplazieEktopik varisler
eKitle lezyonlar1 (polipler/kanserler)eiatrojenik endoskopik girigsimler sonrasi

“3. Aydin i¢ Hastaliklari Gunleri”
13-15 Nisan 2018 / Selguk-lzmir



255

eMallory-Weiss sendromu

Ulkemizde iist GIS kanamalarin en sik ilk ii¢ sebebini peptik iilser hastalig1 (duodenum, mide
ve anastomoz iilserleri), eroziv gastroduodenit ve 6zefagus varis kanamalar1 olusturmaktadir.

Tiim GIS kanamalarin %60'indan peptik iilser sorumludur (10).

Kanamali hastada hekimin ilk yapmasi gereken hastayr genel tedbirlerle hayatta tutmaya
calismaktir. Hastalarin %80-85'inde basit tedbirlerle kanama durur. Daha sonra gereken
hastada spesifik tedavi metotlar1 uygulanacaktir. Uygulanacak tedavi metodunu belirleyen ise,
kanamanin tiiriidiir. Genel olarak iist GIS kanamalar1, varis kanamasi ve varis dis1 kanamalar

olarak ele alinmakta ve tedavi de buna gore diizenlenmektedir.
1. Varis Dis1 Ust GIS Kanamalarin Tedavisi

a. Farmakolojik tedaviler: Ust GIS kanamalarda uygulanan farmakolojik tedaviler, kanama
sebebine yonelik olarak belirlenmektedir. Ust GIS kanamalarm yaklasik %50'sinde neden,
peptik {iilser hastaligidir. Aktif kanayan iilser tedavisinde uygulanan baglica ilaglar; proton
pompa inhibitdrleri (PPi), Hareseptdr antagonistleri, somatostatin analoglari ve
prostaglandinlerdir. Bunlar iginde en etkili olan grup PPI'dir. Aktif kanamali hastaya
endoskopik tedavi dncesinde ve tedaviyi takiben 80 mg IV bolusun ardindan 8 mg/saat (72
saat) devamli PPI (omeprazol veya pantaprazol) infiizyonu uygulanmasmin kanamayi
durdurdugu ve tekrarim1 Onledigi gosterilmistir. Hemodinamik stabilizasyon saglandiktan
sonra da 20-40 mg/giin oral idameye gegilmelidir. Ayrica, varis dig1 iist GIS kanamalarda
somatostatin ve analoglarinin peptik iilser kanamasinin tekrarini 6nlemede orta derecede etkili
oldugu, endoskopik tedavinin basarisiz oldugu olgularda somatostatin ve analoglarinin etkin

olmadig: gosterilmistir (11).

Ote yandan ilag kullanimina iliskin kanamalar da klinik pratikte oldukca sik goriiliir. Ozellikle
aspirin, NSAII, tetrasiklin, doksisiklin, klindamisin, potasyum, antikoagiilanlar, steroidler de
eroziv hemorajik gastropatiye yol acarak kanama meydana getirebilir. Ornegin; NSAII
kullanimi ile %2-4 oraninda iist GIS kanama gériilmektedir. Uzun siireli kortikosteroid
kullaniminda kanama riski 4.8 kat artarken, NSAII + antikoagiilan birlikte kullaniminda
kanama riski 12 kat artmaktadir. NSAII kullanimma bagli peptik iilser kanamasinda NSAII
hemen kesilmeli, verilmesi zorunlu ise, iilser olusturma potansiyeli daha az olan spesifik
siklooksijenaz inhibitorlerinden birine ge¢ilmeli ve beraberinde koruyucu olarak uzun siireli

misoprostol veya PPI verilmelidir. Bu kanamalarin durdurulmasinda PPI'ler tercih edilmelidir.
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b. Endoskopik tedaviler: Kanama odaginin belirlenmesi ve acil terapétik girisim olanagi
saglamasi agisindan {ist GIS endoskopisinin &nemi biiyiiktiir. Endoskopik tedavi; yiiksek
kanama niiksii riski tasiyan olgularda yapilmalidir. Endoskopik tedavi peptik iilserden kanama
bulgularimin Forrest smiflamasina gore aktif kanayan (sizma veya figkirma) ve "vissible
vessel"i olan iilserlere yapilir. Ulser tabaninda kabarik pihtis1 olan vakalara da yapilmasi
konusu tartigmalidir. Tedavi basarisi; islem sonrast operasyona gidis, transfiizyon sayisi,
hastanede kalis siiresi, endoskopik hemostaz yiizdesi, komplikasyon, niiks kanama, iilser

iyilesme hiz1 ve mortalite oranina gore degerlendirilir.
Varis dis1 {ist GIS kanamalarda kullanilan baslica endoskopik tedavi metotlart;

1. Termal tedaviler: Dort farkli tedavi grubu mevcuttur: Laser (Light Amplified Stimulated
Emission of Radiation), monopolar elektrokoagiilasyon, bipolar veya multipolar
elektrokoagiilasyon ve heater prob . Bunlar i¢cinde en yaygin kullanilani heater prob'dur. Is1
enerjisi ireterek, dokuda koagiilasyon saglayan bir sistemdir. Aktif iilser kanamasinda ve

kanamanin tekrarlama riskinin yiiksek oldugu lezyonlarda oldukea etkilidir.

2. Injeksiyon tedavileri: Bu amagla kullanilan baslica ajanlar; epinefrin (1/10.000), etanol,
serum fizyolojik, su, %50 dekstrozun sudaki ¢ozeltisi, fibrin glue, sklerozan ajanlar
(polidocanol, sodyum tetradecyl siilfat)'dir (8). En yaygin uygulama 1/10.000'lik adrenalinden

dort kadrana 0.5-1 cc'lik injeksiyonlardir. Kanama niiksii %5'e kadar diiser.

3. Yeni tedavi metotlari: Kanamanin durdurulmasinda kullanilan diger metotlar; metalik klips
(hemoklips) uygulanmasi, band ligasyonu endolooplar, argon plazma koagiilasyon ve dikis

aletleridir (12). Band ligasyonu, daha ¢ok varis kanamalarinda tercih edilmektedir.

c. Cerrahi tedavi: Endoskopik tedavi imkanlarinin ve basarisinin giderek artmasi, varis disi
iist GIS kanamalarda cerrahi girisim gereksinimini olduk¢a azaltmistir. Endoskopik tedavi ile
durdurulamayan peptik iilser kanamalarinin oran1 %5-10 diizeyindedir. Bu vakalarda zaman

kaybetmeden cerrahi girisim uygulanmalidir
2. Varis Kanamalarinda Tedavi

Ozefagus varisleri portal hipertansiyonun 6nemli bir bulgusudur. Portal hipertansiyonlu
hastalarin yaklasik %80'inde karaciger sirozu mevcut olup, siroz tanisi konulan hastalarin da
yaklagik %50'sinde tan1 sirasinda 6zefagus varisleri vardir (13). Bu varislerin ise ancak %20'si
kanamaya yol agmaktadir. Varislerin kanayacak kadar biiyiimesi i¢in normalde 5 mmHg olan
portal basincin (portal ve hepatik venler arasi basing farki) > 12 mmHg'ya ulagmasi

gerekmektedir. OVK; mortalitesinin yiiksek olmasi ve tedavi yaklasimlarmin farklilik
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gbstermesi nedeniyle {ist GIS kanamalarin onemli bir grubunu olusturmaktadir. Varis
kanamalarinin %50'si spontan dururken, mortalitesi ¢ok yiiksek olan bu olgularin %8'i ilk
saatlerde, %30'u da alt1 hafta iginde kaybedilir. Yasayan hastalarin da alt1 hafta iginde tekrar
kanama riski %40'tir (13). Bu nedenlerle OVK'lara temel yaklasim; kanamanin olmasini

engellemek, mevcut kanamayi kontrol etmek ve tekrarin1 6nlemek prensiplerine dayanir.

a. Primer profilaksi: Daha once hi¢ kanamamis hastalarda varis kanamasimi Onlemeye
yonelik tedavilerdir. Varis kanamasi gec¢irmis bir hastanin bir y1l i¢inde kanama riski %70
iken, hi¢ kanamamis biiyiik varisli bir hastada %20'dir (13). Primer profilakside en sik

kullanilan ajanlar nonselektif beta-bloker olan propranolol ve nadololdiir.

b. Akut varis kanamasinda tedavi: Bu gruptaki hastalar, acil girisim, multidisipliner
yaklagim ve yogun bakim iinitesinde izlem gerektiren olgulardir. Bu hasta grubunda kanama
riskini artiracagl icin voliim yliklenmesinden ve ensefalopati riskini arttirabilecegi igin
sedatiflerden kagimilmalidir. Kanamay1 durdurucu tedavideki temel prensipler; portal basincin
azaltilmasi ve varislerin lokal olarak obliterasyonundan olusur. Portal basincin azaltilmasina
yonelik tedaviler; farmakolojik tedavi, sant operasyonu ve transjuguler intrahepatik
portosistemik sant (TIPS); lokal tedaviler de balon tamponadi, skleroterapi, band ligasyonu ve

cerrahi devaskiilarizasyon islemlerini icermektedir.

Farmakolojik ajanlar; vazopresin, somatostatin analoglari, terlipresin ve nitrogliserindir.
Bunlar splanknik alanda vazokonstriiksiyon yaparak portal kan akimini azaltir. Vazopresin
miyokard iskemisi, deri ve bagirsak gangreni vb. gibi yan etkilerinin fazlalig1 nedeniyle artik
tercih edilmemektedir. Somatostatin ve analogu olan oktreotid siklikla kullanilan ajanlardir.
Somatostatin 250 pg IV bolusu takiben 250-500 pg/saat, oktreotid ise 100 pg bolusu takiben
50-100 pg/saat infiizyon seklinde uygulanir.

Endoskopik tedaviler; skleroterapi ve band ligasyonundan olusmakta olup, varis kanamasinin
durdurulmasinda oldukc¢a basarilidir. Balon tamponadi; 24 saati agmayan bir siire igin
uygulanabilir. Bunun amaci; ¢ift balonlu Sengstaken Blakemore tiipii ile mekanik basi
uygulanarak, varislerin obliterasyonudur. Mide balonuna 200-300 mL hava verilerek sisirilir
ve 500 mg'lik bir agirlikla traksiyona alinip asilir. Ozefagus balonuna ise mideye uygulananin
yarist kadar hava verilir. Oniki saat sonra 6zefagus balonu sondiiriilerek, kanama kontrolii
yapilir. Komplikasyonlar1 arasinda, ilser, perforasyon ve solunum yolu obstriiksiyonu

bulunmaktadir.
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TIPS ve cerrahi sant operasyonu ise, her tiirlii medikal ve endoskopik tedavi segenegine cevap

vermeyen olgularda kullanilmalidir. TIPS'nin basar1 sans1 %90'dir, ancak tikanma riski de

%40'1r. Bu nedenle daha ¢ok transplantasyona zaman kazanmak amactyla uygulanmaktadir.

c. Sekonder profilaksi: Kanama tekrarin1 6nlemede ve mortaliteyi azaltmada beta-blokerler
etkindir (13)
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