Ahl Evran

Medical Journal
Ahi Evran Tip Dergisi

Year/Yil:2020 Volume/Cilt: 4 Issue/Sayi:3




AHI EVRAN TIP DERGISI 2020(4);3
ICINDEKILER
Relationship of Index of Cardiac Electrophysiological Balance with Cigarette Smoking in
Young Adults ... Sayfa: 60-65
Mustafa CELIK, Serkan SIVRI, Alp YILDIRIM, Murat ERER, Ahmet KIVRAK

Erken Dogum Tehdidi Olan Gebelerde Idrar ve Rektovajinal Kiiltiir Sonuglarmin Retrospektif
Olarak Degerlendirilmesi... Sayfa:66-71

Ozge KOMURCU KARUSERCI, Seyhun SUCU

Yenidogan Kandida Sepsisli Olgularin Retrospektif Degerlendirilmesi... Sayfa:72-76
Mehmet Resat CEYLAN, Hiiseyin GUMUS, Abdullah SOLMAZ

Does Phlebotomy for Donor Purposes in Healthy People Have Effects on Total Oxidant and
Total Antioxidant Levels?... Sayfa 77-81

Kenan GUCLU, Hasan Esat YUCEL

Hemoroid Tedavisinde Stapler Hemoroidopeksi Deneyimlerimiz... Sayfa: 82-87
Muhammed GOMEC, Hiiseyin OZDEN

Karaciger Transplantasyonu Yapilan Hastalarda Immiinsupresif Ilag Kullanimma Uyum: Tek
Merkez Deneyimi... Sayfa 88-95

Zeliha OZDEMIR KOKEN, Sabri KARAHAN, Rana Elcin SEZER, Osman ABBASOGLU

Kondromalazi Patella Tanili Hastalarda Patellofemoral Uyum ile Diz Ekleminin
Fonksiyonelligi Arasindak Iligki... Sayfa: 96-102

Fatih Hakan Tufanoglu, Fatih Bagcier

Kirsehir Ilinde Rotaviriis ve Adenoviriis Pozitifligi Olan Hastalarin Laboratuvar Testlerinin
Retrospektif Degerlendirilmesi... Sayfa 103-108

Gamze TURNA, Fikriye MILLETLI SEZGIN, Bilal [ILANBEY, Ulken T unga BABA OGLU, Erdal UNLU

Covid-19 Tanili Hastalarimizin Bilgisayarlt Tomografi Sonuglari: Tipik ve Atipik Bulgular...
Sayfa 109-116

Muhammed ALPASLAN, Sercan OZKACMAZ, Yeliz DADALI, flyas DUNDAR



ORIGINAL ARTICLE AHI EVRAN MEDICAL JOURNAL
E-ISSN: 2619 - 9203

Relationship of index of cardiac electrophysiological balance with cigarette
smoking in young adults.

Geng Eriskinlerde Kardiyak Elektrofizyolojik Denge Indeksinin Sigara icimi ile Tliskisi

Mustafa CELIKY, "~ Serkan SIVRI*"" Alp YILDIRIM!, " Murat ERER * """ Ahmet KIVRAK !

(074

Amag: Sigara igmek kardiyovaskiiler hastaliklar i¢gin giiglii bir risk teskil etmekte olup mortalite ve morbidite ile iligkilidir. Kard iyak
elektrofizyolojik denge endeksi (iCEB), ventrikuler aritmiyi éngorebilecek yeni ve basit bir EKG belirtecidir. QT, dizeltilmis QT
(QTc), Tp-Te aralig1 ve iCEB gibi yeni ventrikiiler repolarizasyon parametrelerinin sigara igen ve sigara igmeyen geng erkeklerde
uzayip uzamadigini arastirdik.

Aragclar ve Yoéntem: Calisgmamiz retrospektif olarak dizayn edilmistir. Caligmaya dahil edilen hastalar Haziran 2019 - Ekim 2019
tarihleri arasinda hastanemiz kardiyoloji poliklinigine bagvuran 20-30 yaslari arasi erkeklerdi. Sigara igen (n: 91) ve sigara igmeyenler
(n: 118) olarak 2 gruba ayrildi. . QT araligi, QRS baslangici ile T dalgasinin sonuna kadar QT aralig: 6l¢iildi. Bazett formiilleri
kullanilarak hesaplandi. Daha sonra, Tp-e / QTc, Tp-e / QT,QTc / QRS ve QT/QRS oranlar1 hesaplandi. iCEB, yiizey EKG'sinden
hesaplanan QT'nin QRS'ye (QT / QRS) orani olarak hesaplandi.

Bulgular: QT, QT / QRS (iCEB), Tp-Te, QTc, QRS, QTc / QRS ve Tp-Te / QTc degerleri gruplar arasinda anlamli farklilik
goOstermedi. Sigara i¢enlerin beyaz kiire ortalamalar1 ve lenfosit degerleri sigara igmeyenlere gore istatistiksel olarak anlamliydi (p
<0.05)

Sonug: Calismamizda geng erkek sigara igicilerinde, sigara igmeyenlere gore T peak- T end, Tp-Te / QT, iCEB ve Tp-Te / QTc¢’ nin
degismedigini gosterdik. Bildigimiz kadariyla, bu ¢alisma sigara igen genglerde ICEB degerlerini arastiran ilk ¢alismadir.

Anahtar Kelimeler: sigara; T peak-to-end; Tpe / QT

ABSTRACT

Purpose: Cigarette smoking constitutes a robust risk for cardiovascular diseases, and is associated with mortality and morbidity. Index
of cardiac electrophysiological balance (iCEB), is calculated from surface ECG. It is a new and simple ECG marker capable of
predicting ventricular arrhythmogenesis. We investigated whether QT, corrected QT (QTc), Tp-Te interval as well as new ventricular
repolarization parameters such as iCEB are prolonged or not in the smoking and non-smoking young males.

Materials and Methods: Our study was designed retrospectively. The included patients were between 20-30 of age-old males who
admitted to our hospital’s cardiology outpatient clinic between June 2019 and October 2019. They were divided into 2 groups as
smokers (n:91) and non-smokers (n:118). From the beginning of the QRS complex to the end of the T wave, QT interval was measured
and QT interval was corrected using the Bazett’s formulae. Then, QTc/QRS, Tp-e/QTc, QT/QRS, and Tp-e/QT ratios were calculated.
iCEB, namely the ratio of QT to QRS (QT/QRS) was calculated from surface ECG.

Results: QT/QRS (iCEB), Tpeak-Tend, QTc, Tp-Te/QT, QT, Tp-Te/QTc, QRS, and QTc/QRS values were not significantly different
between the groups. The mean white Blood Cell (WBC) and lymphocyte counts of the smokers were higher compared to non-smokers,
which was statistically significant (p<0.05).

Conclusion: We showed that Tp-Te interval, iCEB, Tp-Te/QT and Tp-Te/QTc did not change significantly in the otherwise healthy
young male smokers as compared to the nonsmokers. As far as we know, this study is the first to investigate the ICEB values in young
smoker subjects.
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INTRODUCTION

Cigarette smoking constitutes a robust risk for
cardiovascular diseases, and is associated with mortality
and morbidity.> The studies showed that smoking
cessation reduces all-cause mortality by 36% in smoking
patients with coronary artery disease (CAD).? During
smoking, nicotine is released into circulation and causes
increased catecholamine levels in plasma, leading to an
elevated heart rate and blood pressure. Therefore,
myocardial work load and oxygen requirement may
increase, and cardiac arrhythmias may develop.®

Animal experiments showed that nicotine prolongs
interatrial conduction time and effective refractory period,
causing supraventricular arrhythmia, atrio-ventricular

junctional arrhythmia and ventricular arrhythmia 4%

The interval between the QRS onset and T-wave end in the
surface electrocardiogram (ECG) reflects ventricular
depolarization and repolarization. Furthermore, the end of
T-wave (Tp-Te) and the interval between the peak was
suggested as an predictor of the total dispersion of
repolarization, and any prolongation in Tp-Te interval was
found to be associated with ventricular arrhythmia.®
Additionally, corrected QT interval (QTc) and QT interval
(QT) may also indicate myocardial repolarization in
surface ECG.

Tp-Te/QTc and Tp-Te/QT ratios are the other markers
reflecting ventricular arrhythmogenesis .” Index of cardiac
electrophysiological balance (iCEB), the ratio of QT to
QRS (QT/QRS), is calculated from surface ECG. It is a
new and simple ECG marker capable of predicting
ventricular arrhythmogenesis.® In the present study, we
investigated whether QT, corrected QT (QTc), Tp-Te
interval as well as new ventricular repolarization
parameters such as iCEB are prolonged or not in the
smoking and non-smoking young males.

METHODS
Study Population

Our study was designed retrospectively. The included
patients were between 20-30 of age males who admitted to

our hospital’s cardiology outpatient clinic for pre-military

examination between June 2019 and October 2019 without
any cardiac pathology. They were divided into 2 groups as
smokers (n:91) and nonsmokers(n:118). Routine ECG was
performed after the patients rested in the supine position
for 5 minutes. Clinical follow-up has not been performed
in terms of ventricular arrhythmia. The exclusion criteria
were as follows: Detection of any arrhythmia in ECG, use
of antiarrhythmic drugs, moderate-severe cardiac valvular
disease, hepatic and renal dysfunction, active infection,
hypertension (HT), coronary artery disease (CAD),
diabetes (DM), and morbid obesity.

Fasting blood samples were drawn at admission for the
measurement of complete blood count (CBC) and blood
chemistry. In addition, every participant underwent a
comprehensive transthoracic echocardiographic
examination (Toshiba, Version: 3.0.2.0003, Andover,
USA). All the participants underwent a scrutiny including
and a thorough physical examination, a detailed medical
history and recording baseline demographic features
including age, coronary arterial disease, sex, diabetes
mellitus, hypertension, peripheral arterial disease, chronic
obstructive pulmonary disease, smoking habit, chronic
obstructive pulmonary disease. Either a written or an oral-
witnessed informed consent was taken from all subjects.
Our study was approved by the local ethics committee
(Approvel Number: 2019-20/192 Date:26/11/2019) and
was performed incompliance with the set of principles by

the Declaration of Helsinki.
ECG Examination

12-lead ECGs were obtained from all participants with 10
mm/mV and 25 mm/s paper speed amplitude via a
standard device (MAC 1600, 8400 W, Milwaukee, USA)
in supine position. ECG papers were then transferred to
computer and evaluated on a personalized computer with
x400 magnification. ECG measurement values were
transferred to the database by averaging 3 consecutive
beats on precordial lead V5 .°1° From the beginning of the
QRS complex to the end of the T wave, QT interval was
measured and QT interval was corrected using the Bazett’s
formulae.'* Also, Tp-Te interval was accepted as the time
interval between the peak of T-wave and intersection point
between the isoelectric line and tangent of downsloping
T-wave.*? Then, Tp-Te/QTc and Tp-Te/QT were
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calculated. All the measurements were performed by two Table 1. Clinical  characteristics, laboratory, and
. . i i echocardiographic results of the study population.
cardiologists blinded to the study data. Index of cardiac
. . . . . Non-smok Smok
electrophysiological balance (iCEB), namely the ratio of Variables (n‘;”ﬁg‘)° e (:;%Srs pvalue
QT to QRS (QT/QRS) was calculated from surface ECG.
Age(years) 25.67F1.83 26.071.85 0.200
L. Glukoz(mg/dL) 89.01+9.34 87.60+6.67 0.224
Statistics GFR(mL/min) 116(108~121) 117(108~122) 0.279
AST(U/L) 19(17~22) 18(16~21) 0.195
The study data was analyzed using SPSS version 21.0 ALT(U/L) 18(13~23.5) 19(15~23) 0.406
software for Windows (IBM SPSS Statistics for Windows CK(UIL) 129.5(98~191.75)  148(107~225) 0.201
version 21.0. (lBM COI’p, Armonk, New York) CRP(mg/L) 0.06(0.04~0.13) 0.09(0.05~0.17) 0.068
Sedimentation 5(3~5) 5(3~6) 0.935
(mm / hour)
The assumption of normality for quantitative variables TSH(IU/mL) 1.52(1.15~2.0) 1.46(1.16~1.99)  0.837
was tested by Shapiro-Wilk and Kolmogorov-Smirnov WBC(K/uL) 6.87(5.89~7.72) 7.46(6.47~8.86)  0.003
tests. Descriptive statistics of variables were given as HGB (gridL) 15.45+0.97 15.49+1.56 0815
_ o o ) RDW, % 12.52¥1.33 12.6271.64 0.608
mean+standard deviation or median (interquartile ranges PLT(KIUL) 250.75F52.00 249.05754.88 0819
at the 25th and 75th percentiles, IQR). Independent-t test NEU(K/uL) 406F1.21 4.46F1.46 0.030
or Mann-Whitney-U were used according to the proposed LYM(K/uL) 2.05(1.76+2.42) 2.25(1.90F2.75)  0.025
assumptions for univariate analysis of the variables in the MPW(TL) 10.30(280F11.0)  1040(981120)  0.584
. e of <0.05 4 1o be of siatistical PCT, % 0.2570.04 0.2570.05 0.919
<
study. A p value of <0.05 was accepted to be of statistica LVEF 3 . 64(62-65) 65(63-67) 0450
significance. Cigarette smoking 8527233 <0.001
(pack-years) ~ ------e-
RESULTS GFR, Glomerular filtration rate; ALT, Alanine Amino

Whole study group was composed of male subjects. 118 of
which were in the non-smokers group, while 91 were in
the smokers group. The average smoking duration in the
smokers group is 8.52 packs/year. Laboratory, clinical and
echocardiographic results were presented in Table 1-2.

Age distribution was homogeneous between the groups
(p>0.05). Glucose values of non-smokers were found to be
greater compared with the smoker group but the difference
was statistically insignificant (p>0.05). The mean white
Blood Cell (WBC) count of the smokers were higher
compared with non-smokers, which was statistically
significant (p<0.01). The mean neutrophil counts of the
smokers (4.46 +1.46) were higher compared to those of
non-smokers (4.06 +1.21). The difference was statistically
significant between two groups (p<0.05). The lymphocyte
values of the smokers were also higher compared to the
non-smokers (p<0.05).

transferase; AST, Aspartate amino transferase; CK, creatine
kinase; CRP,C-reactive protein; TSH, Thyroid stimulating
hormone; WBC, White Blood Cell; HGB, Hemoglobin; RDW,
Red Cell Distribution Width; PLT ,Platelet; NEU, Neutrophil,
LYM, Lymphocytes ;MPW, mean platelet volume; PCT,
Plateletcrit ;LVEF, left ventricle ejection fraction

QT,QT/QRS (iCEB), Tp-Te, QRS Tp-Te/QT, Tp-Te/QTc,
QTc and QTc/QRS values were not significantly different
between the groups.

Table 2. Electrocardiographic results of the study population.

Variables Non-smokers smokers p
(n=118) (n=91) value
QRS(ms) 91.79F11.64 91.94F12.42 0.929
QT (ms) 325.39+24.60  326.0+22.88 0.865
TP-e (ms) 70.84F11.90 69.35F11.05 0.362
HR(beats/min) ~ 84.19F14.17 85.58+12.80 0.469
QTc(ms) 381.93F24.32  385.64¥23.23  0.270
TP-e/QT 0.21+0.034 0.21+0.034 0.345
TP-e/QTc 0.18+0.02 0.1740.02 0.140
QT/QRS 3.59+0.49 3.60+0.49 0.939
QTc/QRS 4.22%0.57 4.21%0.73 0.933

HR, Heart rate; Tp-e, T peak and end interval;QTc, Corrected QT
interval;ms, millisecond
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DISCUSSION

In this study performed on smoker and non-smoker young
males, no significant inter-group differences were
documented concerning such ECG parameters as QT,
QTc, Tp-Te/QTc ,Tp-Te and Tp- Te/QT, QT/QRS,
QTc/QRS indicating ventricular repolarization. Smoking
is among the well-established risk factors for
cardiovascular illnesses such as diabetes mellitus and
hypertension, and causes death worldwide.*® It causes
cardiovascular adverse events by decreasing the oxygen
transport capability of blood, increasing the workload of
myocardium, enhancing catecholamine release and
inducing endothelial cell dysfunction.* Nicotine, carbon
monoxide (CO) and tar are among the toxic chemicals of
cigarette. More specifically, nicotine may lead to cardiac
rhythm disorders including atrial fibrillation, transient
sinus arrest, sinus tachycardia, bradycardia and ventricular
tachyarrhythmia.®

Tp-Te/QT and Tp-Te ratio have been suggested to be
among novel ECG parameters indicating dispersion of
ventricular repolarization. Previous data suggested that
prolonged Tp-Te interval is related with sudden death and
ventricular arrhythmia.16-19

Moreover, some other electrophysiological studies
showed that a prolonged Tp-Te is associated with
ventricular arrhythmias induction.’® Greater Tp-Te/QT
ratios were reported to be associated with cardiac
arrhythmias in diverse clinical scenarios, such as acute
myocardial infarction, hypertrophic cardiomyopathy and
Brugada syndrome.”*° ligenli at al. reported that exposure
to chronic cigarette smoke was associated with a
prolonged Tp-Te, and increased Tp-Te/QTc and Tp-
Te/QT. This study suggested that there might be a
correlation  between  smoking and  ventricular
repolarization and abnormal ventricular repolarization in
long-term heavy smokers may explain the risk of increased
cardiovascular events .2 However, a total of 47 male and
female patients were included, and the mean age of the
patients was 42 years. There are significant differences
between our study and this study in terms of the number of
study population and mean age. The mean age of our study
was 25.8 years. Comparing two studies, we may suggest
that ventricular repolarization parameters are not affected

by smoking at younger ages, however, these parameters
are gradually affected at older ages, and the risk of

cardiovascular events and arrhythmia is increased.

In a study on smoker adolescents performed by Kayal: et
al, it was found that cigarette prolonged Tp-Te , Tp-Te/QTc
and Tp-Te/QT ratios. They concluded that smoking could
be associated with arrhythmias. The results of that study
did not correspond to the results of our study. In the study
of Kayali et al, the study population consisted of 87
subjects and the mean age was 17 years. The number of
cigarettes per day and years of smoking, Tpe interval,
Tpe/QTc andTpe/QT ratios were also different compated
to the current study .2* This study is also contradicted with
the study of Hallstrom et al showing that smoking and
cardiovascular events are dose-dependent .? Tasolar et al
observed that cTp-Te ,Tp-Te/QTc or Tp-Te/QT ratios
were elevated in smokers, and these elevations showed
significant correlation with the amount of cigarettes.? The
mean age of the subjects included in the study of Tasolar
et al was 35 years. We may suggest that ventricular
repolarization parameters that may cause ventricular
arrhythmias in the early period are not prolonged, and the
risk of cardiovascular events may increase as the amount
and duration of smoking increases. iCEB is a non-invasive
parameter which indicates ventricular proarrhythmic risk.
Since QT interval represents ERP and duration of QRS
complex changes with conduction velocity, iCEB may
give insight concerning both of cardiac depolarization and
repolarization. Hence, iCEB can predict more precisely the
cardiac proarrhythmic risk compared to sole QT interval
or transmural T-wave dispersion both of which points out
to the instabilities only in cardiac repolarization.?
Yumurtact et al showed in the patients with acute
myocarditis that Tp-Te, iCEB, Tp-Te/QT and Tp-Te/QTc
were significantly greater in subjects with cardiac
arrhythmia than those who did not develop arrhythmia.?
Furthermore, another study we conducted showed that
iCEB  calculated following  hemodialysis  were
significantly greater in the end-stage renal failure patients,
and this might be associated with ventricular arrhythmia.?
Besides, Ozdemir et al showed that ICEB changed in
individuals with smoking habits.?
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Our study should be assessed in the light of a number of
limitations. First, our study population is relatively small
and it is a single-center study. Multi-center studies with
larger populations are needed. The second important
limitation is that only young males were included in the
study group. Third, long-term outpatient ECG monitoring
(ECG Holter) methods could be used to evaluate the
relationship between arrhythmia and the studied
ventricular  repolarization parameters. The Fourth
important limitation is that measurements were manually
performed instead of computer-aided calculations.
Automated measuring systems have been developed for
QT measurement; however, there are current problems
with these systems .28 Manual identification of end of the
T-wave may possess low reproducibility, and be
problematic and cardiologist-dependent. For this reason,
automated softwares should be preferred.

To sum up, in this study, we showed that iCEB, Tp-Te,Tp-
Te/QTc or Tp-Te/QT did not change significantly in the
otherwise healthy young male smokers compared to the
nonsmokers. As far as we know, this study is the first to
investigate ICEB values in smoker subjects. Interpreting
our study results together with the current ones, we suggest
that ventricular repolarization is not impaired in smokers
younger than ~25 years old, while individuals older that
~35 years old may have prolonged ventricular
repolarization parameters and an elevated risk of adverse
cardiovascular arrhythmic events. In conclusion, the
sooner we quit smoking, the less adverse effects associated
with cardiac arrhythmia would occur.
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Erken Dogum Tehdidi Olan Gebelerde idrar ve Rektovajinal Kiiltiir Sonuclarinin
Retrospektif Olarak Degerlendirilmesi

Retrospective Evaluation of Urine and Rectovaginal Culture Results in Pregnant Women
with Threatened Preterm Labor

Ozge KOMURCU KARUSERCI* "~ Seyhun SUCU !

(074

Amag: Dogum eyleminin 20 0/7 ile 36 6/7 gebelik haftalar1 arasinda baglamasina erken dogum tehdidi denir. En énemli sebeplerinden biri
tUrogenital enfeksiyonlardir. Bu ¢aligmada erken dogum tehdidi ile irogenital enfeksiyonlar arasindaki iligkinin aragtirilmas: amaglanmuistir.

Araclar ve Yontem: Ekim 2018-Ekim 2019 tarihleri arasinda erken dogum tehdidi sebebiyle Kadin Hastaliklar1 ve Dogum servisine
yatirilan 49 adet gebe ¢alismaya dahil edildi. Her hastaya jinekolojik muayene yapildi ve mikrobiyolojik inceleme igin idrar ve rektovajinal
stirtintli 6rnekleri alindi. Elde edilen veriler bir veri tabaninda toplandi ve analiz edildi.

Bulgular: Hastalarin %24.5’inde vajinal killtirde (n=12), %16.3’tinde idrar kiiltiirinde (n=8), %6.1’inde rektal kiiltiirde (n=3) lireme oldu.
Vajen kiiltiirii sonuglari; 5 adet vajinal kandidiyazis (Candida albicans), 3 adet Grup B streptokok, 2 adet bakteriyel vajinozis (Gardnerella
vaginalis), 2 adet Trichomanas vaginalis, idrar kiiltiirii sonuglari; 5 adet Escherichia coli, 2 adet Staphylococcus aureus, 1 adet Proteus
mirabilis, rektal kiiltiir sonuglari; 3 adet rektovajinal grup B streptokok idi. Kiiltiirde Gremesi olan ve uygun antibiyoterapi ile tedavi edilen
20 hastanin 1’inde erken dogum gozlendi.

Sonug: Erken dogum tehdidi olan hastalarda idrar ve rektovajinal kiiltiir yapilip belirlenen patojene gére uygun tedavi verilmesi dogum
eyleminin ilerlemesini engellemek i¢in atilacak en 6nemli adimdir.

Anahtar Kelimeler: dogum, kandidiyazis, tirogenital enfeksiyon
ABSTRACT

Purpose: The onset of labor between 20 0/7 and 36 6/7 weeks of pregnancy is described as threatened preterm labor. One of the most
important causes are urogenital infections. In this study, we aimed to investigate the relationship between urogenital infections on
threatened preterm labor.

Materials and Methods: A total of 45 pregnant patients who were hospitalized in the Gynecology and Obstetrics Clinic between October
2018 and October 2019 with a diagnosis of threatened preterm labor were included in the study. Gynecological examination was performed
for each patient, and urine and rectovaginal swab samples were taken for microbiological examination. The obtained data were collected
in a database and analyzed.

Results: Reproduction occurred in 24.5% of patients in vaginal culture (n=12), 16.3% in urine culture (n = 8), and 6.1% in rectal culture
(n=3). Vaginal culture results were as follows; 5 vaginal candidiasis (Candida albicans), 3 group B streptococcus, 2 Bacterial vaginosis
(Gardnerelle vaginalis), 2 Tricomanas vaginalis. Urine culture results were as follows; 5 Escherichia coli, 2 Staphylococcus aureus, 1
Proteus mirabilis. Rectal culture results: 3 rectovaginal group B streptococcus. Preterm labor was observed in only one of culture positive
patients who were treated with appropriate antibiotherapy.

Conclusions: Urinary and rectovaginal culture and appropriate treatment according to the identified pathogen are the most important steps
to be taken to prevent the progression of labor.

Key Words: candidiasis, labor, urogenital infection
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GiRiS

Erken dogum tehdidi 20 0/7 ile 36 6/7 haftalar arasinda
gerceklesen diizenli uterin Kasilmalar (4/20 dakika ya da
8/saat), 1 cm’den az servikal acilma, %80’den az servikal
silinme ile kendini gdsteren bir durumdur. Erken dogum
eylemi ise bu kasilmalara ek olarak %80’den fazla servikal
silinme ya da 3 cm’den fazla servikal agilma olmasidir.
Erken dogum insidanst1 %9.6 olarak belirtilmistir.
Etyolojisinde stress, enfeksiyon, plasenta dekolmani,
plasenta previa, madde kullanimu, erken dogum Oykiisii,
yetersiz prenatal bakim, sigara, <18 ya da >40 anne yasi,
yetersiz beslenme, diisiik viicut kitle indeksi, fetal anomali,
fetal biiyiime geriligi, oligo-polihidramnios, vajinal kanama,
erken membran rupturl ve cevresel faktorler gibi etkenler
bulunmaktadir 23. Klinik olarak erken dogum tehdidi tanisi
koyulan kadinlarin %10’undan azt 7 giin icinde dogum
yapar.* Erken dogum yenidogan mortalitesinin ve dogum
dncesi hastaneye yatisin en énemli nedenidir.® Bu sebeple
etyolojisindeki faktorlerin belirlenmesi ve uygun midahale

edilmesi hayat kurtaricidir.

Urogenital enfeksiyonlar gebelik sirasmda  oldukca
yaygindir ve spontan erken dogumlarin ortalama %350’si
asendan  genital  yol enfeksiyonlart sebebiyle
gerceklesmektedir.®”  Normal  servikovaginal ~ flora
patojenlerin artigina karsi savunmada 6nemli bir rol oynar.
Hamilelik sirasinda, vajinal florada dengesizlik, tirogenital
sistemin mikroorganizmalar tarafindan kolonizasyonunu

kolaylastirir, bu da erken dogumu tetikleyebilir.

Bakteriyel vajinozis (BV), vulvovajinal kandidiyazis (VC)
ve trikomoniyazis; korioamnionit ve prematirite gibi
obstetrik  komplikasyonlara yol acabilen enfeksiydz
vulvovajinit vakalarmm %90'mdan sorumludur.® Grup B
streptokok (GBS)’un da gebelik sirasinda rektovajinal
kolonizasyonunun erken dogumu tetikleyen onemli bir

faktor oldugu pek ¢ok ¢aligmada gosterilmistir.®

Uriner sistem enfeksiyonlar1 da gebelik doneminde
komplikasyonlara neden olmaktadir. Gebe kadinlarin

mesanesinde patojenik bakteri varligi, enfeksiyon subklinik

olmasia ragmen, alt genital sistemin kolonizasyonu ve

korioamniyonit varlig1 ile iligkilidir.°

Dogum o6ncesi donemde tirogenital enfeksiyonlarin teshisi
ve tedavisi elzemdir. Bununla birlikte, buyuk merkezlerin,
universitelerin ve egitim aragtirma hastanelerinin erken
dogum tehdidi altindaki gebelerinin rogenital enfeksiyon
prevalanslari arastirilmali ve bu enfeksiyonlarin gebelik
sonuclarini ve yeni doganlarin sagligini belirlemedeki 6nemi

degerlendirilmelidir.

Bu ¢alismanin amaci erken dogum tehdidi tanis1 almis olan
gebelerden es zamanl idrar ve rektovajinal kiiltiir alinarak
etken mikroorganizmalar1 tespit etmek, Urogenital
enfeksiyonlarin erken dogum tehdidi {izerine olan etkisini ve
gebelik sonucglarinin mevcut enfeksiyondan ne Olgiide

etkilendigi belirlemektir.
ARACLAR ve YONTEM

Bu retrospektif calisma Gaziantep Universitesi Klinik
Arastirmalar  Etik  Kurulu tarafindan 2017/223 karar
numarast ile onaylanmistir. EKim 2018-Ekim 2019 tarihleri
arasinda erken dogum tehdidi sebebiyle Gaziantep
Universitesi Tip Fakiiltesi Kadin Hastahklar1 ve Dogum
Servisine yatis1 yapilan 49 adet gebe ¢alismaya dahil edildi.
Hastalarin ¢alismaya dahil edilme kriterleri; 20 0/7 ile 36 6/7
gebelik haftalar1 arasinda (son adet tarihi ve/veya ilk
trimester ultrasonu ile dogrulandi) erken dogum tehdidi
tamsi almug olmasi (Non-stres testte 4/20 dakika ya da 8/saat
uterin kasilmalar, elle muayenede 1 cm’den az servikal
acilma, %80’den az servikal silinme), hastanin 6nceden
bilinen bir enfeksiyonunun olmamasi, tekil gebelik olmast,
18-40 yas arasinda olmasi, hastanin gebeligin sonuna kadar

gozlemde kalmasi idi.

Hastalarin ¢alismaya dahil edilmeme kriterleri; hastamin
kiiltiir ve takip islemlerini kabul etmemesi, erken doguma
sebebiyet verebilecek enfeksiyon dist dykiisii olmast (kisa
serviks, fetal anomali, fetal biyiime geriligi gibi), ¢ogul
gebelik, plasenta dekolmani, plasenta previa, oligo-
polihidramnios, erken membran riptiri ya da vajinal

kanamasi olmasi, sigara ya da madde kullanmasi, hastanin
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kiiltir alinmadan onceki son 4 hafta icinde antibiyotik
kullanmasi, son 10 giin iginde vajinal krem, kayganlastiric

ya da sterilize edici ajan kullanmasi idi .

Tim kadinlar arastirmacilardan biri ile kigisel olarak
goriismis ve bilgilendirilmis riza onam formlarimin
imzalanmasindan sonra ¢alismaya dahil edilmistir. Hastalar
erken dogum Oykiisii, Onceki kotii obstetrik Oykii ve
Urogenital enfeksiyonlar agisindan degerlendirildi. Her
hastaya genel fiziksel, sistemik ve obstetrik muayene
yapildi. Mikrobiyolojik inceleme i¢in hastalardan idrar ve
rektovajinal siirlintii 6rnekleri alindi. TUm hastalara ilk
muayenede ve takip suresince diizenli ultrason ve non-stres
test (NST) takibi yapildi.

Hastalarin idrar 6rnekleri, perine temizligi yapildiktan sonra
sabah ilk idrardan, steril kaplar igerisine, orta akim idrar
ornegi olacak sekilde alindi. Alinan 6rnegin dip kismindan
0.01 ml kalibre 6ze ile alinarak KKK ’a kantitatif, MAC veya
EMB agara kantitatif/azaltma yontemi ile ekim yapildi.
Plaklar 16-24 saat siire ile 35-37 derecelik etlivde inkiibe
edildi ve

mikroorganizmadan 100.000 kob/ml ve ftzerinde etken

degerlendirildi. Idrar  6rneginde, aym
patojenin saptanmasi pozitif olarak kabul edildi. Vajen
stirlintii 6rnegi Sims spekulumu takilarak arka vajenden
ekiivyon ile alindi, es zamanli rektal siiriintii 6rnegi baska bir
eklivyonun aniisten 2 cm kadar igeriye itilip iceride
dondiiriilmesiyle digkiya bulastirilmadan alindi ve 2 saatten
kisa bir siire iginde laboratuvara ulastirildi. Tiim bakteriler
icin Amies veya modifiye Stuart tagima besiyeri kullanildi.
Bakteriyel vajinozis, Amsel kriterlerine gore tammlandi ve
vajinal smear analizleri ile VC teshisi kondu. Vajinal
trikomoniyazis dogrudan mikroskopik inceleme ile teshis
edildi ve rektal-vajinal kiiltirlerde GBS varlig1 Todd-Hewitt

ortami kullamlarak belirlendi.l

Hastalara tokolitik (gerektiginde) ya da steroid tedavisi
(<34. gebelik haftasi) uygulandi. Kiiltiir sonuglarinda {ireme
tespit edilen hastalara antibiyogram sonuglarina gére uygun

antibiyotik tedavisi bagland.

istatistiksel Analiz

Elde edilen veriler bir veri tabaninda topland1 ve SPSS 20.0
(12- 1IBM Corp. Released 2011. IBM SPSS Statistics for
Windows, Version 20.0. Armonk, NY: IBM Corp)
kullanilarak analiz edildi. Sosyodemografik veriler ve
enfeksiyon varligi say1 (n), yiizde (%), ortalama =+ standart
sapma Ve ortanca (en kuguk - en buyik) olarak verildi.

BULGULAR

Dahil edilme ve dislanma kriterleri uygulandiktan sonra
toplamda 49 gebe calismaya dahil edildi. Olgularin 17°si
(%34,7) primipar, 32'si (%65.3) multipardi. Hastalarin
%12.2’sinde (n=6) abortus Oykiisii mevcuttu. Hastalarin
hicbiri sigara kullanmiyordu ve hepsi evliydi. Toplamda 23
adet hastanin kiiltiir sonuglarinda iireme oldu. Bunlarin 12
tanesi vajinal, 8 tanesi idrar, 3 tanesi rektal kiltiirde Greme
idi. Es zamanli vajinal ve idrar Kkiltliri pozitifligi

gozlenmedi.

Kiltirde Uremesi olan ve uygun antibiyoterapi ile tedavi

edilen 20 hastanin %5’inde (n=1) erken dogum gozlendi.

Calismaya dahil edilen hastalarin sosyodemografik verileri,
hastalardaki urogenital enfeksiyon prevalanslari, idrardan,
vajenden ve rektumdan izole edilen patojenlerin dagilimlart

sirastyla sunulmustur.

Tablo 1. Calismaya dahil edilen gebelerin sosyodemografik
verileri (n=49).

Sosyodemografik Ozellikler Ortalama *sd

Ortalama Yag 245274
Ortalama Gebelik haftasi 32,1 +32
Median Gravida 2(1-4)
Median Parite 0 (0-3)
Median Abortus 0(0-2)

Ek hastalik n (%)
Diabetes mellitus 1(2.04)
Kalp hastalig 1(2.04)
Otoimmiin hastalik 1(2.04)
Gastrointestinal sistem hastalig 1(2.04)
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Tablo 2. Hastalardaki iirogenital enfeksiyon prevalansi.

Klinik Enfeksiyon n=23 %

Vajinal enfeksiyon 12 52.2
C.albicans 5 41.6
GBS* 3 25.0
BV (G.vaginalis) 2 16.7
T.Vaginalis. 2 16.7
Uriner enfeksiyon 8 34.8
E. coli 5 62.5
S.aureus 2 25.0
Proteus mirabilis 1 125
Rektal enfeksiyon 3 13.0
GBS 3 100

Kisaltmalar: GBS: Grup B Streptokok; BV: Bakteriyel vajinozis;
G.vaginalis: Garnerella vaginalis, T.Vaginalis: Trichomanas vaginalis,
E. coli: Escherichia coli; S.aureus: Staphylococcus aureus; C.albicans:
Candida albicans

*: Es zamanl rektal kiiltiirde tireme

TARTISMA

Erken dogum tehdidinde irogenital enfeksiyonlarin
prevalansim ve etkisini arastiran bu c¢alismada %46.9
oraninda kiiltiir pozitifligi saptadik; 12 hastada vajinal
kltirde, 8 hastada idrar kilturinde, 3 hastada rektal
Kiltirde Ureme oldu. flging olarak hem idrarda hem de

vajinada es zamanli iiremesi olan hasta izlenmedi.

Vajinal kiiltiir sonuglarina gore tum Orneklemde 2 adet
hastada (% 4.1) Gardnerella vaginalis (BV) Uredi. Vajinal
enfeksiyon sebepleri igindeki oran1 %16.7 idi. Bakteriyel
vajinozis; laktobasillerden olugsan mikrobiyatanin fakiiltatif
anaerobik bakteriler tarafindan istila edilmesi sonucu ortaya
¢ikar. En sik sebebi Gardnerella vajinalistir. Gincel
literatiirde bakteriyel vajinozis prevalanst %3.9- %18.9
arasindadir. Burada dikkatle iizerinde durulmasi gereken
konu; Gardneralla vajinalis’in farkli genotiplerinin oldugu
ve saglikli gebelerin normal vajinal florasinda da
bulunabilecegidir. Bu ayrintili tiplendirme icin genis
kapsamli genetik ¢aligmalara ihtiyag vardir.%4

Trichomanas vajinalis vajinal ph>4.5 oldugunda laktobasil
konsantrasyonunu azaltirken Candida gibi bagka enfeksiyon
ajanlarinin da girisini kolaylastirir.'® Bizim ¢alismamizda da

vajende trichomanas Ureyen 2 adet hastada (vajinal

enfeksiyon sebepleri igindeki oram %16.7 idi) ayn1 zamanda
C.albicans da liredi. Calismamizdaki trichomanas prevalansi
(% 4.1) son birkag on yilda artan saglik hizmeti ve temizlik
kosullartyla azalmis olan trichomanas prevalansina yakindi
(%5.3).%6

Calismamizda rektovajinal Grup B streptokok (GBS)
prevalanst %6.1, vajinal enfeksiyon sebepleri arasindaki
orani %25 idi. Literatiirde 78 adet ¢alismanin dahil edildigi
genis kapsamli bir derleme yazisinda ortalama GBS
prevalanst %17.9 olarak belirtilmis olup en yiiksek oran
sirastyla Afrika (%22.4), Amerika (19.7) ve Avrupa’da
(%19), en diisik oran giineydogu Asya’da (%11.1)
gorilmiistiir.” Ulkemizde yapilan bir caligmada prevalans
%9.8 olarak raporlanmis ve GBS kolonizasyonunun
sosyokdiltiirel ve cografi degiskenlere, Orneklemenin
bulundugu yer ve zamana ve GBS'yi tanimlamak icin
kullanilan  bakteriyolojik metodolojiye bagli  oldugu
belirtilmistir.

Vulvovajinal kandidiyazis bakteriyal vajinozisten sonraki en
sik vajinit sebebidir ve ortalama prevalans1 %10- 45 gibi
genis bir araliktadir.!®% Bizim ¢alismamizda erken dogum
tehtidi olan gebelerdeki vajinal candida prevalansi %10.2,
vajinal enfeksiyonlar arasindaki oram1 %41.6 idi. Bu oran
kiiltir sonuglarina gore ortaya c¢ikan ajanlar igerisinde en
biiyiik dilimin vajinal kandidiyazise ait oldugunu

gostermekte.

Hamilelik sirasinda iiriner sistem enfeksiyonu sikligi ve
ciddiyeti bir ylizyildan fazla bir siiredir belirlenmistir ancak
detayli bir analiz yapilamamstir ve bu konu halen klinik
aragtirmalar i¢in bir neden haline gelmistir. Gebelikte Uriner
enfeksiyon ve buna bagli komplikasyon oranlarini azaltmak
icin gesitli 6nlemler alinmalidir. Asemptomatik bakteriiiri
vakalarini teshis etmek ve tedavi etmek icin prenatal takip
sirasinda idrar kiiltlirleri alinmali, en etkili antimikrobiyal
tedavi kullanilmali, hastanelerde yiiksek riskli dogum 6ncesi
olgular i¢in yakin tibbi bakim uygulanmali ve hastanelerde
maternal ve perinatal komplikasyonlarin  tedavisi
yapilmalidir. Bizim c¢alismamizda 8 adet gebede (%16.3)
idrar kdltirinde Greme go6zlendi (%210.2). Bu oran
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literatlirde %7-%15 olup bizim sonuglarimizla benzerlik

gostermektedir.?22

Guncel literatiirde gebelik takibinde genitolriner sitemden
kiiltlir 6rnekleri alinmasi ve buna gore uygun tedavinin

verilmesi gerektigini savunan 2%

, ya da kiiltiir alinmadan
direk ampirik tedavi ile de basari oranlarinin degismedigini
gosteren caligmalar 27-3° bulunmaktadir. Ampirik antibiyotik
uygulamalar1 kiiltiir sonucunu beklemeden hizli tedavi
segenedi saglamakta ancak etkene yonelik antibiyotik
verilmediginde sonug¢ alinamayan vakalarda ek antibiyotik
yiki ve ek zaman kaybina da yol agabilmektedir. Bizim
calismamizda %46.9’1uk kiiltiir pozitifligi saptadik, bu
sonuca dayanarak rutin idrar kiiltiirii disindaki genitotiriner
sistem kiiltiir calismalarimin rutin uygulamaya eklenmesi ve
sonuca gore uygun antibiyoterapinin verilmesi gerektigini

sOyleyebiliriz.

Caligmamizin  yetersizlikleri; tek merkezli bir ¢alisma
olmasi, retrospektif olmasi, kisith vaka sayisi, kontrol
grubunun  olmamasi, ¢alisma siiresinin 1 yilla
sinirlandirilmasidir.  Bu  nedenle  metodolojisi  daha
sistematik ve daha genis 6l¢ekli caligmalarla bulgularimizin

desteklenmesi gerekmektedir.

Urogenital enfeksiyonlar erken dogum eylemine neden
olmaktadir ve biyiik bir kisminin asemptomatik olmasi
nedeniyle erken tarama ve tedavi gereklidir. Bu
enfeksiyonlarin erken tedavisi erken dogum ve buna bagli
yenidogan ve anne morbidite insidansini azaltacaktir. Rutin
igleyiste erken dogum tehdidi olan hastalarda kimi zaman
idrar kiltiiri diginda higbir 6rnek alinmamaktadir, oysa

kilturd bu hastalarda énemsemek ve rutine sokmak gerekir.
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Yenidogan Kandida Sepsisli Olgularin Retrospektif Degerlendirilmesi

Retrospective Evaluation of the Cases with Newborn Candida Sepsis

Mehmet Resat CEYLAN? Hiseyin GUMUS %>~ Abdullah SOLMAZ?

(074
Amag: Yenidogan yogun bakim klinigimizde kandida sepsisi nedeniyle takip ve tedavi edilen bebeklerin demografik 6zelliklerini,
risk faktorlerini, mortalite oranlarin1 ve laboratuvar bulgularini retrospektif olarak degerlendirmeyi amagladik.

Aragclar ve Ydntem: Bu c¢alisma retrospektif olarak, 2015 Ocak-2019 Haziran yillari arasinda, 3. Basamak bir tiniversite hastanesi
yenidogan yogun bakim kliniginde gergeklestirildi. Sepsis diisiiniilen 4385 bebekten kan kiiltiirii alindi. Birden fazla sayida sepsis
atag1 gegiren hastalarin ilk atagi caligmaya dahil edildi.

Bulgular: Calisma déneminde sepsis siiphesiyle bakilan 4385 kan kiiltiiriniin 33’tinde (%0,75) Candida spp. uremesi gordldu.
Sepsis tanisi alarak tedavi goren 33 bebek ¢alismaya dahil edildi. Olgularin %72,7’si prematiir ve %57,6’s1 <2500 gr idi. Olgularin
% 39,4’inde mortalite gelistigi ve %87,9’unda ek patoloji oldugu tespit edildi. Kandida sepsisli olgularm C-reaktif protein ve
nétrofil, degerlerinde istatiksel olarak anlamli yiikseklik ve trombosit degerlerinde ise istatiksel olarak anlaml diigiikliik tespit edildi.
Lenfosit ve beyaz kiire degerlerinde ise istatiksel olarak anlamli farklilik bulunmadi.

Sonug: Diisiik dogum haftasi, periferik ve santral kateter kullanimi, total parenteral nutrisyon ve ek patolojileri olan hastalarda CRP
ve notrofil degerlerinde anlamli yiikseklik, trombosit degerlerinde ise anlamli diisiiklilk olan hastalarda Kandida sepsisi 6n tanilar
arasmda digtniilmelidir

Anahtar Kelimeler: Kandida sepsisi, kateter, neonatal yogun bakim, total parenteral nutrisyon,
ABSTRACT

Purpose: We aimed to evaluate demographic characteristics, risk factors, mortality rates and laboratory findings of the infants who
were followed up due to the candida sepsis in the neonatal intensive care unit.

Materials and Methods: This retrospective study was carried out in the neonatal intensive care unit of a university hospital between
January 2015 and June 2019. Blood samples were taken from 4385 infants with sepsis. Only the first attack of the patients who
underwent multiple sepsis attacks was included in the study.

Results: During the study period, the breeding of Candida spp. was seen in 33 (0,75%) of 4385 blood cultures which were suspected
of the sepsis. 33 babies were included in the study. 72.7% of the cases were premature and 57.6% were <2500 gram. It was found
that the mortality developed in the 39.4% of the cases and there was an additional pathology in 87.9% of them. Patients with candida
sepsis showed a statistically significant elevation in C-reactive protein and neutrophil levels while platelet count was significantly
lower.No statistically significant difference was found for the lymphocyte and white blood cell counts.

Conclusion Candida sepsis should be considered in patients with comorbid conditions, low gestational age, use of peripheral and
central catheters, and total parenteral nutrition. High C-reactive protein and neutrophil levels and low platelet counts may indicate
candida sepsis in the setting of the above-mentioned conditions.

Key Words: Candida sepsis, catheter, neonatal intensive care, total parenteral nutrition,
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GiRiS

Yenidogan sepsisi, yasamun ilk ayinda sistemik
enfeksiyon bulgularinin oldugu ve kan kilturlerinden
enfeksiyon etkeni olan bir patojenin tredigi, klinik bir

durum olarak tammlanmistir.l®

Kandidaya Dbagh
yenidogan sepsisi, enfeksiydz nedenli morbidite ve

mortalitenin 6nde gelen nedenlerindendir.*

Yenidogan yogun bakim {initelerindeki (YYBU)
gelismeler, ¢ok diisik dogum agirhkli ve konjenital
anomalili ~ yenidoganlarin  hayatta kalma sansini
arttirmaktadir.® Diisiik dogum agirlikli bebeklerin immiin
sistemin islevsel bozuklugu, plasental edinilmis anne
kaynakli Ig G antikorlarin eksikligi, genellikle uzun sureli
intravendz tedaviler, endotrakeal entiibasyon,
olgunlagmamis cilt yapisi, uzun sireli antibiyotik
kullanimi, santral yada umblikal vendz Kateterler,
parenteral beslenme gibi invazif prosediirlere daha sik
ihtiya¢ duymalart prematire bebeklerde enfeksiyon
riskini artirabilir.51° Kandidaya bagli yenidogan sepsisi,
tipik olarak, yasamin ilk 6 haftasinda meydana gelir.
Kandida sepsisi, altta yatan agir hastaliklari olan pediatrik
hastalarda gelisen hastane enfeksiyonlariin  %210-
%20'sinin ve ¢ocuklarda gelisen toplam mortalitenin
9%20-%30'unun  sebebidir.1**®  Cesitli  laboratuvar
tetkikleri ve alinan kiiltiir 6rnekleri, her ne kadar taniya

yardimei olsa da, Klinik bulgular nonspesifik olup birgok

sepsis dist durumla da karisabilmektedir.'4

Kan Kkiiltiirinde patojen mikroorganizmanm izole
edilmesi, neonatal sepsis tanisinda altin standart olmasina
karsin her zaman dogru sonu¢ vermemektedir. Bundan
dolay1 detayli fizik muayene ve ¢esitli laboratuvar
belirtegleri taniyr  desteklemek igin  blylk 6nem
tasimaktadir.’> Bu ¢alismada, literatirdeki giincel veriler
1s1@inda, Ugincl basamak yenidogan yogun bakim
kliniginde Kandida sepsisi tamisiyla takip edilen
bebeklerin altta yatan risk faktorleri, ek patolojiler, klinik
seyir ve mortalitenin  aragtirllmast  amaglanmistir.
Bununla birlikte bu ¢aligmada nétrofil ve trombosit sayisi
ve CRP biyobelirtecinin neonatal sepsis tanisini

koymaktaki tanisal degeri irdelenmistir.

ARAGCLAR ve YONTEM

Bu ¢alisma, retrospektif olarak, 2015 Ocak-2019 Haziran
tarihleri arasinda, 3. basamak bir hastane olan Harran
Universitesi Tip Fakiiltesi, yenidogan yogun bakim
kliniginde gerceklestirildi. Harran Universitesi Tip
Fakiiltesi Etik Kurulu’ndan onay alind1 (14.09.2017 tarih
ve 09 nolu oturum, 10 sayili karar). Veriler, enfeksiyon
kontrol komite kayitlari, hasta dosyalar1 ve hastane veri
sisteminden elde edildi. Belirtilen tarihler arasinda
gelisen tim kandidemi epizodlar1 retrospektif olarak
analiz edildi. Sepsis stiphesiyle 4385 bebekten vendz kan
kiltiiri i¢in alman Ornekler incelendi. Kan kultirl
Orneklerinin  3153%iinde ireme olmadig, 613’Unin
kontamine oldugu, 566°sinda bakteri ve 53’tinde ise
Candida turleri (spp.) Uredigi tespit edildi. Klinik belirti
ve bulgular ile birlikte bir kan kultiriinde Candida spp.
izole edilmesi kandidemi olarak tanimlandi.’® Kan
kultira 6rneklerinde Ureyen, klinik belirti ve bulgular
olan 33 Candida spp. olgusu g¢alismaya dahil edildi.
Yasamin ilk 72 saat igerisinde kan kiiltiiri 6rneginde
tireme olanlar erken neonatal sepsis (ENS), 72. saatten
sonra kan Kkiiltiiri 6meginde {ireme olanlar ise ge¢

neonatal sepsis (GNS) grubuna dahil edildi.

Kan kultirlerinde reme olmayan veya iireme olmasina
ragmen klinik ve laboratuvar bulgular1 sepsis ile uyumlu
olmayan, fetal/neonatal allo immin trombositopeni veya
maternal immin trombositopenik purpura, yenidogan
trombositopenisi gibi diger trombositopeni nedenleri olan
yenidoganlar, term bebekler ve kan degisimi uygulanan
olgular ¢alisma kapsami diginda birakildi. Kontrol grubu;
saglikli, kontrol i¢in poliklinige bagvuran 7-28 gunlik
olgulardan segcildi.

Kan Kiiltiirti Orneklerinin Ahmmasi ve Analizleri

Kan kultard ornekleri  periferik venlerden aseptik
kurallara dikkat edilerek alindi. Toplam 2 ml kan 6rnedi
alindi. Kan kiiltiirii igin alinan 6rnekler Bactec Peds Plus /
F (Bactec Q 240, BactecDickinson) vasatiina ekildi.
Ureyen olgular igin srastyla kanh agar, EMB ve
cikolatali agara pasaj yapildi. Ureyen bakterilerde
antibiyotik duyarliliklar1, Kirby-Bauer disk difiizyon
yontemi ile CLSI (Clinical Laboratuary Standards
Instute) kriterlerine uygun olarak Miller-Hinton Agar’a
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yapilarak degerlendirildi.'” Ayrica mantar iiremeleri igin
Saboraud dekstroz agara (SDA) ekilerek 37 C° de inkiibe
edilerek 24 ve 48. saatlerde degerlendirildi. Kiiltiirde
Ureme saptanan Orneklerin antibiyotik direnci ve
duyarliligr irdelendi. Kan saymm igin Ornekler K2
EDTA’l (potasyum-2 etilen diamin tetra asetik asit) tiipe
alindi. Parametreler hematolojik analizatér Cell-Dyn
Ruby (Abbott Diagnostics, Abbott Park, IL) ile elde
edildi.

Platelet de@eri <150x10%L olanlar trombositopeni,
>150x10%L olanlar ise normal trombosit degerleri olarak
tammlandi.?® CRP degerleri >10 mg/dl ylksek dizey,
<10 mg/dl olanlar ise orta-diisiik diizey olarak iki gruba
ayrilip degerlendirildi.*®

istatistiksel Analiz

Istatistiksel analizler SPSS 24.0 versiyonu (SPSS Inc.,
Chicago, IL) paket programi kullamilarak yapildi.
Tanimlayici istatistikler sayi, ylizde, ortalama ve standart
sapma seklinde 6zetlendi. Siirekli degiskenlerin analizi,
verilerin  dagilimi  ve homojenligi g6z Oniinde
bulundurularak Student-t testi ve Mann-Whitney U
testinden uygun olan1 kullanilarak yapildi. Tim
istatistiksel analizlerde anlamlilik diizeyi, p<0.05 olarak
kabul edildi.

BULGULAR

2015-2019 yillarinda kiiltiir kanith 33 Kandida sepsisi
olgusu caligmaya dahil edildi. Olgularin 33’ii(%100),
postnatal 7. giinden sonra iireme oldugundan vakalarin
hepsi GNS olarak degerlendirildi. Cinsiyet dagilim
incelendiginde, 18 erkek (% 54,5) ve 15 kiz (% 45,5)
bebek oldugu goriildii. Olgular dogum haftalarina ve
dogum agirliklarina gore incelendiginde; %72,7’si

<37hafta, %57,6’s1 <2.500 gr oldugu goriildi (Tablo 1).

Kandida sepsisi tespit edilen yenidoganlarin 29’unun
(%87,9) ek patolojiye sahip oldugu 27’sinin (%81,8)
mekanik ventilatér destegi aldigi, 2’sinin (%6,1) nazal

CPAP’ta takip edildigi goriildi.

Tablo 1.Kandida sepsis olgularmin demografik ozellikleri.

Demografik dzellikler N %
<28 5 15,2
29-33 7 21,2
Gebelik Haftasi 34-37 12 36,4
>37 9 27,3
Toplam 33 100
Cinsiyet Erkek 18 54,5
Kiz 15 45,5
Toplam 33 100
Agirlik 999 gr 6 18,2
1000-
1499 gr 2 6.1
1.500-
2499 gr 11 33,3
>2.500gr 14 42,4

Kandida sepsisi tespit edilen yenidoganlarin 13’{inde
(%39,4) mortalite gelistigi goriildii. Bunlardan 5’1 nin>37
hafta, 4’ niin 34-37 hafta, 1’inin 29-33 hafta ve
3’iniin<28 hafta oldugu tespit edildi. Kaybedilen
bebeklerin dérdinde preterm ve nekrotizan enterokolit
birlikteligi, ikisinde asfiksi, ikisinde intestinal atrezi ve
birer olguda omfalosel, intrakraniyal kanama ve
hidrosefali birlikteligi olmak {izere toplam 11’inde

(%84,6) ek patoloji vardi.

Tablo 2.Kandida sepsisi olgularinda ek patolojiler.

Ek Patoloji N %
Omfalosel 1 3
Yarik damak 1 3
Posterior tretral valv 1 3
IKK + Hidrosefali 1 3
PDA +VSD 2 6,1
intestinal atrezi 4 12,1
Ek patoloji yok 4 12,1
Asfiksi 5 15,2
Prematiir + santral Katater 5 15,2
Prematiir + NEK 9 27,3
Toplam 33 100

IKK: Intrakranial kanama, VSD:Ventrikiiler septal defekt,

NEK: Neonatal nekrotizan enterokolit,

PDA: Patent Duktus Arteriosus,

NEK gelisen olgularin kan kiiltiirlerinde Candida spp.
disinda diger patojenler tiremedi. Kaybedilen 13 olgunun
3’0 agin preterm iken, diger 5°i orta derecede preterm ve
5’i miad idi. fleri derecede preterm olan bebeklerin
timinde respiratuar distres sendromu (RDS) tablosu
mevcuttu (Tablo 2).
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Kandida sepsisli yenidoganlarin trombosit ve CRP
degerlerine bakildiginda: Olgularin  %90,9’inde CRP
degerlerinde  yiikseklik ve 9%69,7’inde  trombosit
diistikliigi goriildii. Kandida sepsisli olgular, saglikl
olgular ile karsilagtinldiginda CRP(p<0,001) ve
notrofil(p:0,001) degerlerinde istatiksel olarak anlamlt
yiikseklik ve trombosit (p<0,001) degerlerinde ise
istatiksel ~olarak anlamli disiikliik tespit edildi.
Lenfosit(p:0,6) ve l6kosit (p:0,73) degerlerinde istatiksel
olarak anlaml farklilik goriilmedi (Tablo 3).

Tablo 3.Kandida sepsis olgularinin laboratuvar parametrelerinin
saglikli olgularla karsilastirilmast.

Kandida sepsisi  Kontrol gurubu

e,
(min-maks) (min-maks)
WBC (3,9132-'3136,94) (5,3191-'153890) 0,730
Lom (o,egig,m) 3,94(1,25-7,69) 0,600
LT (10,0%4-?20,00) (115,%3)1%01,00) <0,001
crp 5,13(0,01-26,17) 0,21(0,02-1,00)  <0,001
Parametre Ol Qrzse dege[:)rib
NEU 7,32+3,67 4,88+181 0,001

@ Mann-Whitney U Test ile gergeklestirilmistir.

b Independent Samples Test ile gergeklestirilmistir.

WBC: Lokosit, NEU: Notrofil, LYM: Lenfosit, PLT: Platelet,
CRP: C-reaktif protein, N: Olgu sayisi

TARTISMA

Yenidogan yogun bakim {initelerinde GNS neonatal
morbidite ve mortalitenin 6nemli bir sebebi olup,
hastanede kalig siiresinin uzamasindan ve saglik
harcamalarimn artisgindan da sorumludur. Bu nedenle,
GNS etkenlerinin surveyans ve Onlenmesine yonelik
calismalar 6nemlidir.® Giimis H ve ark.?® yaptijt
calismada GNS’ de kultir tremelerinde etkenleri; Gram
pozitif bakteriler, Gram negatif bakteriler ve Candida spp
sirastyla %26,7, %67,3 ve %6 oldugunu tespit etmisler.
Gilmez D. ve ark? nin cahsmasinda izole edilen
Candida spp, tim mikroorganizmalarin %10,8’ini
olusturmaktadir. Copur ve ark. da kan kultlrlerindeki
Uremelerin %3’iinde Candida spp. tespit etmislerdir.?
Calismamizda da; kan kiiltiiri kanith sepsis olgularinin %
5,6’st Candida spp. etken oldugu gorildii ve yapilan

¢aligmalara benzer olarak tespit edildi.

YYBU deki gelismeler, diisiik dogum agirhikli (SGA) ve
anomalili bebeklerin hayatta kalma olasiligini artirnmgtir.
Diisik dogum agirlikli  bebeklerin  immiin islev
bozuklugu, genellikle uzun siireli intravendz tedavileri,
endotrakeal entiibasyonu, olgunlasmamus cilt yapilari,
santral yada umblikal vendz kateterleri, parenteral
beslenme gibi invaziv girisimlere daha sik ihtiyag
duymalar1 prematiire bebeklerde enfeksiyon riskini
arttirabilmektedir.’® Kandida sepsisli  olgularimizin
%72,7’si disik dogum haftali idi. Olgularin dogum
agirliklari incelendiginde ise %57,6’st <2.500 gr idi.
Olgularin  %87,9’unda ek patoloji vardi. Mekanik
ventilatdr ve nazal CPAP destegi alanlarin orani sirasiyla
%81,8 ve %6,1 idi.

Kandida sepsisli olgularda 6zgiin bir laboratuvar bulgusu
yoktur. Burada en 6nemli bulgu, hastayr izleyen ekibin
klinik gozlemidir. Akova F ve ark?® nm yaptifi
calismada; hastamin genel durumunun kotiilesmesi,
emmeme, karin sigligi, mide sondasindan gelenin
artmasinin ~ yaninda genis  spektrumlu  antibiyotik
kullammu ve diger hazirlayic1 etkenler de varsa mantar
sepsisi olabilecegi ifade edilmistir. Makhoul IR ve ark.?
yaptiklar1 bir c¢aligmada; Kandida sepsisli olgularin
%40.9’unda beyaz kiire yiiksekligi, % 59.1’inde kan
sayiminda sepsis lehine 16kositoz veya ldkopeni
saptanmustir. Calismamizda ise Kandida sepsisi tespit
edilen olgularin %90,9’inde CRP degerlerinde yiikseklik
ve %69,7’inde trombosit diisiikliigii oldugu goriildil.
Ortalama notrofil ve CRP degerleri anlamli olarak
yiiksek, trombosit degerleri ise anlamli derecede diisiik
saptandi. Lenfosit ve lokosit degerlerinde yukseklik

istatiksel olarak anlamli degildi.

Kandidaya bagli yenidogan sepsisi, enfeksiydz nedenli
morbidite ve mortalitenin 6nde gelen nedenidir.*
Ulkemizde Acar A ve ark.?® yaptiklar1 calismada
Kandida sepsisine bagli 6liim oramin1 %30.8 olarak tespit
etmigler. Calismamizda da bu oran % 42,3 olarak tespit
edildi.

Diisiik dogum haftasi, periferik ve santral kateterler, TPN
kullammu ve ek patolojileri olan hastalarda CRP ve
notrofil  degerlerinde anlamh  yiikseklik, trombosit
degerlerinde ise anlamli disiikliik olan hastalarda

Kandida sepsisi tanilar arasinda diigiiniilmelidir. Kandida
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sepsisi  goriilme sikliginmn yiiksek oldugu {initelerde

diisiik dogum haftasi, santral kateterler ve TPN kullanim

olan hastalarda ampirik antifungal tedavi kullaniminin

uygun olacagi diisiiniilmektedir.
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Does Phlebotomy for Donor Purposes in Healthy People Have Effects on Total

Oxidant and Total Antioxidant Levels?

Saghkh Insanlarda Donér Amach Yapilan Flebotominin Total Oksidan ve Total
Antioksidan Diizeylere Etkisi Var Midir?

Kenan GUCLU* ', Hasan Esat YUCEL ?

(074
Amag: Bu ¢alismada, saglikli kisilerde yapilan flebotomi isleminin uzun dénemde viicut oksidan ve antioksidan sistem tizerindeki olas1

etkilerinin degerlendirilmesi amaglanmugtir.

Araclar ve Yéntem: Bu ¢aligma prospektif olarak tasarlanmis olup, ¢aligmaya Kizilay Kan Merkezine dondr amagh kan bagiginda
bulunmak i¢in bagvuran saglikli ve goniilli 30 kisi (15 erkek 15 kadin) dahil edilmistir. Flebotomi iglemi 6ncesinde ve islemden sonraki
14. guinde total antioksidan seviye, total oksidan seviye, oksidatif stres indeksi, hemoglobin, doymamis demir baglama kapasitesi, demir ve
ferritin duzeyleri 6l¢tld.

Bulgular: Tslem 6ncesi ve islemden sonraki 14. giinde total antioksidan seviye, total oksidan seviye, oksidatif stres indeksi, hemoglobin,
doymamis demir baglama kapasitesi ve demir degerleri istatistiksel olarak anlamli degildi (p>0.05). Islemden 6nceki hemoglobin ve ferritin
degerleri ile 14. giindeki degerler anlamli bulundu (p<0.001).

Sonug: Tek defa yapilan flebotomi igleminin uzun donemde viicut total oksidan ve total antioksidan diizeylerine etkisinin olmadigi
goriinmektedir.

Anahtar Kelimeler: demir; flebotomi; oksidatif stres.

ABSTRACT

Purpose: In this study, we aimed to evaluate the possible long-term effects of phlebotomy on body oxidant and antioxidant system in
healthy people.

Materials and Methods: This prospective study included 30 healthy volunteers (15 men and 15 women) who applied to donate blood to
the Red Crescent Blood Center. Total antioxidant capacity, total oxidant status, oxidative stress index, hemoglobin, unsaturated iron binding
capacity, iron and ferritin levels were measured before the phlebotomy and on the 14™ day following the procedure.

Results: The levels of total antioxidant capacity, total oxidant status, oxidative stress index, hemoglobin, unsaturated iron binding capacity,
and iron values showed no statistically significant difference before and after the procedure (p> 0.05). Hemoglobin and ferritin values
showed statistically significant difference before and after the procedure.

Conclusion: It seems that single-season phlebotomy has no long-term effect on the body total oxidant and antioxidant levels.

Key Words: iron; oxidative stress; phlebotomy
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INTRODUCTION

Taking blood from the body for therapeutic purposes is a
traditional procedure that has been practiced since ancient
civilizations. Considering that donating blood heals illness,
ancient civilizations have enabled the blood to move away
from the body with many different methods. * Today,
phlebotomy procedure is carried out for two main purposes.
The most common method is carried out with blood from
healthy and voluntary blood donors to re-infuse blood (red
blood cell suspension, fresh frozen plasma, etc.) to a
specified or defined recipient. The other method of
phlebotomy is therapeutic phlebotomy performed in primary
and secondary polycythemia to reduce the excessive
hemoglobin and hematocrit height and to remove excess iron
load such as hemachromatosis.?

Disruption of the balance between the oxidant system and the
antioxidant system in favor of oxidants is called oxidative
stress. Increased free oxygen radical (FOR) production in the
body with various physiological or environmental factors
causes oxidative stress and subsequent cell damage.® Iron and
copper, which are metal ions, located in various oxidation
steps under physiological conditions, act as catalysts by
accelerating free radical reactions. Especially with the
Fenton reaction, iron causes an increase in FOR production.
These radicals, which are formed by oxidation, react with the
structures of cells such as lipid, protein, DNA, and cause
diseases such as diabetes, cardiovascular diseases and
cancer. “® The positive effect of reducing iron load and
oxidative stress in the body with phlebotomy for therapeutic
purposes has been shown in many studies. "*2 However,
studies on the effect of phlebotomy, which is performed in
healthy individuals for blood donation, on oxidative stress
levels are limited. Phlebotomy, which is performed regularly
in healthy people, can reduce FOR production. Reducing the
oxidative stress which is present in the physiopathology of
many chronic diseases can help to prevent possible diseases.
A study by Yunce et al showed that in people who donated
blood, super oxide dismutase levels increased and pentraxin-
3 and c-reactive protein (CRP) levels decreased 24 hours
after phlebotomy®?. We evaluated total antioxidant capacity

(TAC), total oxidant level (TOS) and oxidative stress index
(OsSl) levels in order to show the long-term results of
phlebotomy treatment in healthy and voluntary individuals
and to evaluate possible effects on the body oxidant and
antioxidant system.

MATERIALS AND METHOD
Study Population

The study was conducted in Kirsehir Training and Research
Hospital between February 2020 and April 2020. 30 healthy
volunteers (15 females, 15 males) who applied to Kirsehir
Red Cresent for blood donation for phlebotomy were
included in the study. While individuals were included in the
study, the criteria of the Red Crescent institution were taken
into consideration, and also smokers, the individuals who
took multivitamins or antioxidants were excluded from the
study. After phlebotomy was applied for donor purposes,
volunteers were followed up. People who had to use
medication such as analgesics or who had an acute infection
attack were not included in the study. The study was
approved local ethics committee (Approval number:2020-
03/30, Date: 25/02/2020) and informed consents were
obtained from all the participants.

Collection of Blood Samples

Blood samples were obtained through venipuncture to
routine biochemistry tubes and tubes containing K:EDTA
just before the procedure and on the 14" day following the
procedure. The blood was placed for 30 min at room
temperature before the centrifugation (3000 rpm/10 min).
The serum samples were stored at -80°C until the time of
analyses of TAC and TOS. Approximately 400-500 cc blood
was collected by phlebotomy.

Measurement of TAC and TOS

Hemoglobin levels were determined with autoanalyzer
(Sysmex Corporation, Kobe, Japan); TAC, TOS levels were
measured using Rel Assay brand commercial kits (Rel Assay
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Kit Diagnostics, Gaziantep, Turkey) on autoanalyzer (Cobas
¢501, Roche Diagnostic Corp., Mannheim, Germany).

OSI value was calculated as the following formula;

OSI = [(TOS, umol H 2 O 2 Eq/1)/(TAC, pmol Trolox Eq/l)
x 100].

Statistical analysis

Statistical analysis of the data was performed using the SPSS
21.0 software package and Power analysis G-Power 3.1.9.4.
Power analysis (o = 0.05, Effect size = 0.50, Power (1-B) =
0.80) was performed to determine the total sample size.
Distributions were evaluated by using One Sample
Kolmogorov Smirnov and Shapiro-Wilk tests. Results are
expressed as mean * standard deviation, Median (25th
percentile — 75th percentile). Differences were regarded as
significant at p < 0.05.

RESULTS

The mean age of 30 people included in the study was 33.63
+13.12, and body mass index (BMI) mean was 25.20 + 3.94.
In the study 50% of the participants were male and 50% were
female.

Explanatory statistics of the values of TAC, TOS, OSI,
Hemoglobin (Hgb), Unsaturated Iron Binding Capacity
(UIBC), Iron and Ferritin belonging to 30 people before the
procedure and on the 14th day of phlebotomy are presented
in Table 1.

Table 1. Descriptive statistics of the variables

Variables Before After P
Phlebotomy 14 days values
Total antioxidant status,
(mmol Trolox Equiv./L) 1.98+0.15 1.98+0.16 0.844
Total oxidant status, 8.27 9.24 0.199
(umol H202 Equiv./L) (6.01~10.74) (7.57~12.37) '
Oxidative stress index, 413.0 463.5 0221
(ABSUs) (308.0~511.25)  (383.25~575.0) ’
Hemoglobin, (g/dL) 16.34+1.45 15.14+1.58 <0.001
Unsaturated Iron Binding
Capacity, (ng/dL) 268.2+62.0 280.0+97.2 0.418
Iron (ng/dL) 90.0+31.1 88.3+50.2 0.862
Ferritin (ng/mL) 64(31.5~98.0) 29(19.5~64.5) <0.001

When Table 1 is examined, it is seen that we found no
significant difference between TAC, TOS, OSI, UIBC and
Iron values before the procedure and on the 14th day (p>
0.05). Although there is a numerical increase in TOS and OSI
values on the 14th day after the procedure, this increase is
not significant. The difference between the Hgb and ferritin
values before the procedure and the values on the 14th day is
significant (p<0.001).

DISCUSSION

This study is the first study in which the body total oxidant
and total antioxidant system were evaluated as long-term in
healthy volunteers who underwent phlebotomy. In our study,
we found that the phlebotomy procedure applied in healthy
individuals did not affect body TAC levels after 14 days.
There was a relative increase in TOS and OSI levels,

however, it was not significant

TAC

1.98
1.98

BEFORE 14.DAY

TOS

9.24

8.27

BEFORE 14.DAY
wn
o
©
<
m
-
<
BEFORE 14.DAY

TAC: Total antioxidant capacity, TOS: Total oxidant status, OSI:
Oxidative stress index
Figure 1. Graphical representation of TAC, TOS, OSI mean values.
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Yunce et al. observed in their study that phlebotomy
procedure reduced acute phase reactants and increased
superoxide dismutase (SOD) level in the short term (24 hours
later), however, in our study, we found that it had no efficacy
in the longer term (14 days).*?

In primary and secondary polystymes with excessive
hemoglobin and hematocrit levels, and in diseases such as
hemacromatosis with an excessive iron height, the primary
treatment is to eliminate the underlying cause.®
Additionally, when rbc and iron is removed from the body
with therapeutic phlebotomy it provides an effective method
in managing disease symptoms and complications. The
purpose of therapeutic phlebotomy in such diseases is to
reduce red blood cells and serum iron.** Therapeutic
phlebotomy application provides relief of synptoms and also
reduces probable organ damage which is caused by high
serum iron levels.** Approximately 225-250 mg of heme iron
is extracted with 500 ml whole blood donation.® Iron is vital
for most living things and has an important role in cellular
functions. Tron's toxicity stems from iron’s tendency to form
oxygen radicals that ultimately causes cell damage.® Iron has
the capacity to easily import and export electrons. With this
feature, it has an important function in the body, especially
in cytochrome systems. On the other hand, iron is
biochemically hazardous; it can indirectly damage protein,
lipid and DNA by Fenton reaction.® In the studies conducted
in the literature, it was observed that iron was removed from
the body with maintenance phlebotomy treatment and it was
beneficial in the course of many diseases. Yano et al. have
shown that maintenance phlebotomy therapy suppresses the
progression of iron-induced liver fibrosis in chronic hepatitis
C.Y" A large-scale study found that regular phlebotomy
reduced the risk of acute myocardial infarction in middle-
aged men.” With regular phlebotomy applied to people with
peripheral artery disease, Zacharski et al. showed that
potential cancer and mortality associated with it may
decrease.® Houschyar et al. suggested that oxidative stress
catalyzed by iron deposition plays a role in the pathogenesis
of metabolic syndrome. They showed that regular blood
donation improves clinical presentation in patients with
metabolic syndrome, resulting in improved cardiovascular

risk and glycemic control markers.® Dwyer BE et al. showed
in their study that the reduction of increased blood iron stores
with phlebotomy improves the clinical picture of Alzheimer's
disease.’® In a study by Durmus et al., TOS, OSI and
malondialdehyde (MDA) levels, which are oxidative stress
parameters, have been shown to be significantly high in
Polistemia vera patients. With phlebotomy treatment, TOS,
OSI and MDA values were found significantly lower in
patients than pre-treatment values.!! Rajpathak et al.
suggested that the decrease in iron levels in the body caused
by phlebotomy can increase insulin sensitivity in humans.

A positive relationship has been reported between the
circulating ferritin level and the risk of other insulin-resistant
conditions, such as type 2 diabetes and metabolic syndrome,
gestational diabetes, and polycystic ovary syndrome.'® The
fact that maintenance phlebotomy effectively benefits many
diseases suggests the idea that it may prevent the formation
of chronic diseases caused by oxidative stress that may occur
in the future in healthy individuals. In addition, people who
donate blood declare that their life comfort increases after
they donate blood and that they are more vigorous and active
during the day supports this idea.

Our study has two main limitations. First, this was a single-
center study. Second, low number of patients consisted of
healthy volunteers may not fully reflect the population. More
studies should be carried out to regularly monitor donors’
blood pressure and phlebotomy’s impact on cholesterol

levels.

In our study, although there was a significant decrease in
hemoglobin and ferritin levels with one-time phlebotomy,
there was no significant decrease in serum iron and iron
binding capacity. The absence of this reduction can be
explained by iron transfer from ferrite, which is an iron
depot, to plasma for use in hemoglobin synthesis by
compensatory physiological mechanisms. The main purpose
and vital importance of phlebotomy in healthy people is to
obtain blood and blood product materials. In addition, there
are many benefits such as blood pressure, hyperlipidemia,
atherosclerotic vascular diseases, and easier regeneration of
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cellular elements (leukocyte, erythrocyte and platelet).'
Therefore, in order to promote blood donation, studies
involving multi-centered and wider participants are needed
to observe the effects on both the oxidant parameters and the

immune system.
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Hemoroid Tedavisinde Stapler Hemoroidopeksi Deneyimlerimiz

Our Experience of Stapler Hemorrhoidopexy in the Treatment of Hemorrhoids

Muhammed GOMEG! " Huseyin OZDEN?

(074

Amag: Stapler hemoroidopeksi (Longo prosediirii) ile yapilan hemoroid ameliyatlari, daha az agr1 ve daha kisa hastanede kalis siiresi
ile dzellikle evre I11-1V hemoroidli hastalarin tedavisinde sik tercih edilebilen bir cerrahi yontemdir. Bu ¢alismanin amaci klinigimizde
stapler hemoroidopeksi (SH) yontemi ile tedavi etmis oldugumuz hastalarla ilgili klinik deneyimlerimizi degerlendirmektir.

Araglar ve Yontem: fkinci basamak bir devlet hastanesinde Haziran 2018 ile Ekim 2019 tarihleri arasinda SH ydntemi uygulanarak
tedavi edilen evre I11-1V hemoroidli 26 hastanin tibbi kayitlari retrospektif olarak incelendi. Hastalarin demografik verileri, eslik eden
anal bolge hastaliklari, ameliyat ve hastanede yatig siireleri, postoperatif donemde gelisen agrilari, komplikasyonlar1 ve erken donem
niiks oranlar1 degerlendirildi.

Bulgular: Caligmaya dahil edilen 26 hastanin 18'i erkek (%69), 8'i kadind1 (%31). Hastalar 18-64 yas araliginda ve ortalama yas 36,4
olarak hesaplandi. Ortalama ameliyat siiresi 14 dakika ve ameliyat sonrasi ortalama hastanede kalig siiresi 2.8 giindl. Bir hastada
kanama (% 3,8), 2 hastada idrar retansiyonu (% 7,7) ve 2 hastada deri katlantis1 (skin tag) (% 7,7) gorildi. 1 hastada ilk 6 ayda niiks
izlendi. Hicbir hastada tenesmus, apse, inkontinans, rektovajinal fistll veya anal darlik goriilmedi.

Sonug: Stepler hemoroidopeksi, evre I1I-IV hemoroid hastalarini tedavi etmek igin kullanilan, tek seansta etkili bir tedavi ortaya
koyabilen, minimal invaziv, uygulanabilir bir tekniktir. Ancak erken ve ge¢ donemde niiks ve kanama gibi komplikasyonlar nadir de
olsa gortilebildiginden cerrahi prosediir se¢iminin 6nemli oldugu kanaatindeyiz.

Anahtar Kelimeler: hemoroid; longo prosediri, minimal invaziv
ABSTRACT

Purpose: Hemorrhoid surgeries performed with stapler hemorrhoidopexy are frequently preferred in the treatment of patients with
stage I11-1V hemorrhoids, with less pain and shorter hospital stay. The aim of this study is to evaluate our clinical experiences in
patients underwent SH.

Material and Method: Hospital records of 26 patients with stage 111-1V hemorrhoids treated with SH procedure between June 2018
and October 2019 at a secondary center were retrospectively analyzed. Demographic data of patients, accompanying anal diseases,
duration of surgery and hospital stay, postoperative pain, complications and early recurrence rates were reviewed.

Results: A total of 26 patients was included in the study, 18 males (69%) and 8 females (31%). The mean age of the patients was 36,4
years (age range: 18-64). The mean operation time was 14 minutes and the mean hospital stay after the operation was 2.8 days. Bleeding
was observed in one patient (3.8%), urinary retention in 2 (7.7%) and skin tag (7.7%) in 2. Recurrence was observed in one patient in
the first six months. None of the patients had tenesmus, abscess, incontinence, rectovaginal fistula, or anal stenosis.

Conclusion: SH is a minimally invasive, feasible technique that can be used to treat stage I11-1V hemorrhoids and can provide effective
treatment in a single session. However, we believe that the choice of surgical procedures is important since complications such as
recurrence and bleeding are rarely seen in the early and late periods.

Key Words: hemorrhoids; longo procedure; minimal invasive
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GiRiS

Hemoroidal hastaliklar benign anorektal hastaliklar
icerisinde yer alan, prevalansi % 4-34 oraminda olan
yaygin bir hastaliktir.! Hastalar genellikle kanama,
sarkma, kagimnti, agr1 ve Kirlenme gibi sikayetlerle klinige
bagvururlar. Klinige basvuranlarin biyiikk ¢ogunlugu
semptomlart cerrahi tedaviye ihtiyag duymayan ve
semptomlart medikal ve ofis prosedirleri ile ortadan
kaldirilan hastalardir. > Semptomatik hastalarin yaklasik %

10-20’sinde cerrahiye ihtiyag duyulmaktadir.®

Geleneksel cerrahi yaklasim, 1937'de Milligan ve
Morgan'in (M&M) agikladigr gibi agik bir prosediir olarak
yapilan geleneksel eksizyonel hemoroidektomi (GEH) ile
ya da Ferguson ve Parks"i takiben kapali bir yontem olarak
gosterilmistir. * Her iki prosedirde de perianal cilt ve
anodermin doku travmasi, uzun siireli lokal bakim
gerektiren ciddi agri, kanama ve ameliyat sonrast mukozal

akinti gibi komplikasyonlar karsimiza ¢ikabilmektedir. >

Konservatif tedavilerle istenilen yanit alinmayan
hastalarda, evre I11-IV hemoroidal hastaliklarda ve rektal
mukozal prolapsus gibi ileri evre hastaliklarda cerrahi
tedavi segenekleri daha 6n plana ¢cikmaktadir. Bu tiir ileri
evre perianal bolge hastaliklarinin tedavisinde geleneksel
cerrahi yontemlere alternatif olarak 1998 yilinda Longo
tarafindan Stapler Hemoroidopeksi (SH) yontemi tarif

edilmistir.”

Longo prosediirii tedavi yontemleri arasinda oldukga
yaygin tercih edilmesine ragmen halen etkinlik,
komplikasyonlar ve maliyet analizleri agisindan
sorgulanmaya devam edildigi gdriilmektedir.®® Bu
calismada evre I11-1V hemoroid nedeni ile SH yaptigimiz
hastalardan elde ettigimiz klinik deneyimlerimizi ve

sonuglarimizi literatiir esliginde sunmay1 amagladik.
ARACLAR ve YONTEM

Bu calisma, Sivas Cumhuriyet Universitesi Girisimsel
Olmayan Klinik Arastirmalar Etik kurulunun 20.05.2020
tarih ve 2020-05/05 no’lu onay1 ile Amasya Merzifon
KMP Devlet Hastanesinde Haziran 2018 ile Ekim 2019
tarihleri arasinda tek hekim tarafindan SH yontemi ile
tedavi edilen 26 evre IlI-IV hemoroidli hastanin tibbi

kayitlart incelenerek retrospektif olarak hazirlanmistir.
Ameliyat 0ykisi olan ve es zamanli anal fistiil veya anal
darlig1 olan hastalar ¢alismaya dahil edilmedi. Hastalara
ameliyat oncesi fizik muayene ve anoskopik muayene
yapilmisti. Kan pihtilasma fonksiyon bozuklugu veya
diger anormallikleri tespit etmek i¢in temel kan testleri
yapilmigti. Hastalarin yasi1, cinsiyeti, ameliyat siresi ve
hemoroidlerin ciddiyeti kaydedildi. Hemoroid evresi

Goligher smiflandirmasina gére degerlendirildi.

Tablo 1. Goligher simiflandirmasi.

Goligher Siniflandirmasi

Evre | Kanamal1 ancak prolapsus
olmayan hemoroidler.
Diskilama sirasinda prolapsus olan

Evre Il ancak kendiliginden rediikte olan
hemoroidler.
Evre I11 Diskilama esnasinda prolapsus olan

ancak el ile rediikte olan hemoroidler.

Evre IV Prolapsus olup herhangi bir sekilde
rediikte edilemeyen hemoroidler.

Ameliyat sureleri ve ameliyat sonrasi hastanede kalig
sureleri  kaydedildi. Ameliyat sonrasi agri, hastane
stiresince hemoraji, diskilama diirtiisii ve idrar retansiyonu
(en az bir kez nelaton kateterizasyonu yapilan hastalar
icin) gibi komplikasyonlar incelendi. Hasta taburcu
edildikten sonra, kanama, digki inkontinansi, apse,
rektovajinal fistll ve anal darlik gibi komplikasyonlarin
goriilme sikligi 4-6 haftalik diizenli hasta gozlemleri
sirasinda takip edildi. Altinci haftadan sonra ise ortaya
cikacak agri, diski inkontinansi, diskilama zorlugu veya
aniis ¢evresindeki agikar kitle gibi herhangi bir anormal
semptom yasanmasi halinde poliklinik ziyareti Onerisi
seklinde takipleri yapildi. Hastalarin postoperatif 12 aylik
donemi bu galigmaya dahil edildi.

Cerrabhi islem

26 hastaya spinal anestezi altinda litotomi pozisyonunda
cerrahi islem uygulandi. Hastalara antibiyotik proflaksisi
yapildi. Aniis, kayganlastirilmg bir dairesel anal dilatator
kullamlarak genisletildi. Eksize edilecek doku ortaya
konulduktan sonra anoskop perianal bolgeye sitiir yardim
ile sabitlendi. Mukoza tizerinde dentat line’nin yaklagik 3-
4 cm superiorundan 2/0 polipropilen siitir ile purse-string

sUtdr atildi. Bu sayede siitiir hattiin dentat ¢izgiye olan
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uzakligimn yaklasik 2cm olmasi hedeflendi. Otomatik
zimba agildiktan sonra anvil sitiir hattinin proksimaline
yerlestirildi.  Siitiir anvildeki agikliktan gegcirilerek
baglandi ve tespit edildi. Anvil stapler cihazina
yerlestirilerek tamamen kapatildi ve ateslendi. Ardindan
anvil gevsetildi ve stapler c¢ikarildi. Zimba hattinda
kanama varsa, elektrikli bir koter yardimu ile ya da str
yardimi ile hemostaz saglandi. Spesmen patolojiye
gonderildi. Islemden sonra ¢ikarilamayan dis hemoroide

veya cilt pililerine ek bir islem uygulanmadi.
BULGULAR

Calismaya dahil edilen 26 hastanin 18'i erkek, 8'i kadindu.
Yas ortalamasi 36,4 idi. 19 hasta grade Il hemoroid, 7
hasta ise grade IV hemoroid nedeni ile ameliyat edildi. 26
hastanin hicbirinde gegirilmis perianal bdlgede cerrahi
Oykiisti yoktu. Hicbir hastada hemoroid disinda eszamanl
anal hastalik yoktu. Hastalara SH harici ek islem
uygulanmadi. Ameliyat 6ncesi yapilan kan testlerinde ve
pihtilasma profillerinde anormal bir bulgu tespit edilmedi.
Ortalama operasyon siresi 14 dakika, postoperatif
ortalama hastanede kalis siiresi 2.8 giindii. Kanama
nedeniyle tedavisi uzayan hastalarin hastanede yatis
stiresini artirdigim gordiik. Hastalarimizda karsilasilan

komplikasyonlar Tablo 2°de gosterilmistir.

Tablo 2. Komplikasyonlar.

Komplikasyonlar g':;ltsa: %
Niks 1 3.84
Kanama 2 7,69
Agri 2 7,69
Idrar retansiyonu 2 7,69
Fekal inkontinans 0 0
Fistul 0 0
Stenoz 0 0

Postoperatif dénemde 2 hastada kanama meydana
geldi. Her iki hastanin da kanamasi postoperatif ikinci
giinde defekasyon sonrasinda olugtu. Hastalardan birinin
kanamasi tampon yardimiyla durduruldu. Diger hasta
tekrar opere edildi. Operasyonda zimba hattinin bir

kisminin agildig goriildii. Hemostaz siitiir ve elektrikli bir

koter yardimu ile saglandi. Opere edilen hastaya 2 iinite
eritrosit suspansiyonu verildi. Her iki hastada baska
komplikasyon gelismeden iyilesti. 1ki hastada idrar
retansiyonu gerceklesti. Bu durum ameliyat gecesi ve
ameliyat sonrasi 1. giinde meydana geldi ve 6zel tedavi
olmadan duzeldi. Bir yillik takip siirecinde iki hasta
taburculuk sonrasi ilk iki ay igerisinde agr1 sikayeti ile
tekrar bagvurdu. Ayrica iki hasta ara ara kanama sikayeti
ile klinige bagvurdu. Yapilan muayenelerde dort hastanin
da sikayetlerinin akut anal fissire bagli oldugu tespit
edildi. Tiim hastalarin sikayetleri medikal tedavi ve yasam
tarzi degisikligi Onerileri ile geriledi. Ayrica bir hastada
besinci ayda niiks tespit edildi. Medikal tedavi esliginde
hasta takip edildi. Higbir hastaya 1 yil igerisinde tekrar
cerrahi islem yapilmadi. Hicbir hasta diskilama
diirtiisiinden sikayet etmedi. Rektovajinal fistil, apse,
fekal inkontinans ve anal stenoz gibi komplikasyonlar
gorulmedi.

TARTISMA

Hemoroidal hastaliklar en sik gorillen anorektal
bozukluklardandir. Her ii¢ yetiskinden birinde hemoroidal
hastalik tespit edilmistir.’® Bunlarin yaklasik % 10-
20'sinde cerrahiye ihtiyag duyulmaktadir.!* Her ne kadar
hemoroidal hastaliklarin etiyolojisi heniiz bilinmemekle
birlikte, anal yastigin patolojik bir degisikliginden
kaynaklandig1 diistiniilmektedir. Ana nedenlerden birinin,
anal kanalda bulunan epitelin dejenerasyonu nedeniyle
anal yastig1 destekleyen Parks ligamaninda bozulma
oldugu ve bunu takiben anal yastigin ¢esitli semptomlara
neden olacak sekilde aniisiin digina itilmis olabilecegi

diisiiniilmektedir.'?

SH giiniimiizde aktif olarak kullanilan cerrahi
yontemlerden biridir. Bu yontem o6zellikle evre 11-IV
hemoroidlerde  kullanilmaktadir. SH  prosediriinde
hemoroidal doku alinmaz. Prolabe olan i¢ hemoroidlerin
ve distal rektal mukozanin zimbalanmasi ile anodermin
yer degistirilmesi ve sabitlenmesi esasina dayanmaktadir.
Anodermaya ciddi bir iglem yapilmamasi ve eksize edilen
dokuda somatik inervasyonun olmamasi nedeniyle
ameliyat sonrast genellikle agri olmaz. Ote yandan,
cerrahi  prosedir genellikle siiperior hemoroidal
damarlarin kan akigim da bozdugundan semptomlarda
gerilemeye neden olur.® SH ydnteminde diisiik
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postoperatif agri, disik analjezik ihtiyaci, kisa cerrahi
siiresi, normal aktivitelere erken doniis ve geleneksel
hemoroidektomiye gore yiiksek hasta memnuniyeti ile
karsimiza ¢ikmaktadir. Bu kapsamda cerrahi yontem énem
arz etmektedir. Ciinkii cerrahi zimba hattt agrt duyu
reseptorlerinin bol miktarda yer aldigi dentat ¢izginin
iizerinde yer almasi gerekmektedir. Bu sayede agr1 daha az
olacaktir. Geleneksel cerrahi yontemler ise agrili bir
ameliyat olarak kabul edilmekte ve hastalarda hala ciddi
endiseye neden olmaktadir. Shao ve arkadaslari yaptiklar
bir ¢aliymada SH ameliyatini, geleneksel cerrahi
yontemlere gore karsilastirmiglar ve daha kisa operasyon
stiresi, daha az agr1 ve daha hizli iyilesme siiresi olmasi
nedeniyle avantajli bulmuslardir. Ayrica toplam
komplikasyon agisindan ciddi bir fark goriilmemesine
ragmen niiks oraninin SH ameliyatinda daha fazla

oldugunu  bildirmislerdir.**

Thaha ve arkadaglarinin
yaptiklar1 bir c¢alismada SH’nin geleneksel cerrahi
yontemlere gore 6nemli dlgiide daha az agril bir alternatif
sundugunu ve daha yiiksek bir hasta memnuniyeti
sagladigini bulmalarina ragmen, 1 yillik takiplerinde niiks
oranimn SH’de daha yiiksek oldugunu bildirmislerdir.'®
Yiiksek bir zzmba hattinin olmas1 erken nuksden sorumlu
olabilir. Ayrica diisiik zzmba hatt1 i¢ ve dis anal sfinkteri
icerebilir ve sfinkter kusuruna sebep olabilir. Yapilan
caligmalarda SH yontemi ile rezeke edilen dokularin
patolojik incelemelerinde degisik miktarlarda kas tabakasi
tespit edilmistir. 'Y Zimba hattimin dentat ¢izgisinin
yaklasik 2 cm yukarisinda olmasinin uygun olacagi dne
siiriilmiistiir.'® Hastanemizde yapilan cerrahi teknikte
purse-string dentat ¢izginin yaklagik 3-4 cm yukarisma
yerlestirilmistir ve bu sayede zimba hatt1 dentat ¢izginin
yaklagik 2 cm yukarisinda elde edilmistir. Cerrahi teknikte
gosterilen bu hassasiyet neticesinde klinigimizde tedavi

edilen hicbir hastamizda anal inkontinans izlenmemistir.

Anal stenoz, anal kanalin daralmasidir. Bu daralma gergek
bir anatomik darliktan veya sfinkter tonusunun artmasina
bagli fonksiyonel darliktan kaynaklanabilir. Cerrahi
sonrasi anal stenozun ana nedeni asir1 hemoroidektomiden
kaynaklanir. Anoderm ve hemoroidal rektal mukozanin
genis alinmasi, yeterli —mukokutandz  kopriilerin
korunmamasi, skarlasmaya ve ilerleyen kronik darliga
neden olabilmektedir. Geleneksel prosedirlerden sonra

anal stenoz insidanst % 0-6'dir.® SH’de stenoz

muhtemelen rektal stenozdur. Clnki neden olan olay
rektal mukozanin bir rezeksiyonudur. Stenoza neden
olabilecek potansiyel mekanizma, submukdz
inflamasyondur. Bir baska teoriye gore zimbalanmig
halkanin anal kanalda yeterince derine yerlestirilmemesi
ve skuamdz cilt hiicrelerinin skar ve buziilme ile reaksiyon
gostermesidir.® Kapsamli bir calismada anal stenoz,
olgularin % 0.8'inde gdzlenmistir .>* Bizim calismamizda

higbir hastada anal stenoz gérilmedi.

Bazi yazarlara gore, tekrarlayan rektal prolapsus evre IV
hemoroidli hastalarda anlamli derecede daha sik
goriilmiistiir.2 Bizim vaka serimizde niiks 1 hastada
(%3,84) tespit edildi. Niks olan hasta evre IV hemorid
nedeni ile opere edilmisti. Yapilan bazi caligmalarda
sadece uUguncl derece hemoroidli hastalarda, SH ile
geleneksel hemoroidektomi arasinda niiks agisinda
anlamli bir fark tespit edilmemistir.?® Bizim hasta
serimizde Evre III olan ve SH yapilan hastalarda bir y1llik
takip sirecinde niks tespit edilmedi. Evre IV
hemoroidlerde SH sonrasi goreceli olarak niiks orant daha
yiiksektir. Bizim ¢alismamizda 7 Evre IV hemoroid nedeni
ile opere edilen hastada 1 tanesinde(%14,28) niiks tespit
edildi. Bu durumun sarkan doku hacminin zimba
haznesinin hacmini agmasina bagli eksik mukozal

rezeksiyonla iliskili olabilecegini diisiinmekteyiz.

Fekal aciliyet oOzellikle SH sonrast kisa  bir
komplikasyondur. Yapilan  ¢aligmalara  gére  bu
komplikasyon genellikle gecicidir ve operasyondan 2 yil
sonra hastalarin yaklagik %2.9'unda
gorilebilmektedir.? Bir yillik takiplerimizde

hastalarimizda fekal aciliyet sikayetine rastlanmadi.

Hemoroid ameliyatindan sonra bir baska yaygin gorilen
komplikasyon da Uriner retansiyondur. Caligmalarda SH
yontemi ile yapilan hemoroidektomiden sonra gelisen
idrar retansiyonunun tahmini insidanst % 0-22 arasinda
degismektedir ve konvansiyonel yontemle yapilan
hemoroidektomi ile karsilastirildiginda anlamli bir fark
tespit  bildirilmemistir.?>?%® SH ve konvansiyonel
hemoroidektomiyi kargilagtiran bir meta-analizde driner
retansiyon insidansi benzer ¢ikmustir.?’ Calismamizda
hastalarimizin ~ %7,69’unda  gegici Uriner retansiyon
gergeklesti. Retansiyon olan hastalarin tamami erkekti.

Tekrarlayan retansiyon olmadi. Bu oran literatiirle
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uyumludur. Postoperatif kanama nispeten yaygin bir
komplikasyondur. Postoperatif erken kanama genellikle
yetersiz intraoperatif hemostazdan
kaynaklanmaktadir. Ancak 24 saat sonrasi ortaya ¢ikan
kanama kat1 gaitanin mekanik travmasi sonucu olusabilir.
Mevecut literatlrde, bu komplikasyon % 4-25 oraminda
gortlmektedir.?® Caligmanuza dahil edilen hastalarin
%7,69’unda  kanama oldu. Bu bulgu literatur ile
uyumludur. Her iki hastanin da kanamasi kati digkilama ve
ciddi zorlama neticesinde olmasi, bizlere kanamamn

mekanik travmaya bagl olabilecegini disiindiirmektedir.

Calismamizin retrospektif tasarimi ve nisbeten az sayida

hastamin ~ dahil  edilmesi, calismamizin  temel

smurliliklaridir.

GlUnumuzde, hemoroidal hastaliklar1 tedavi etmek igin
benzer basart oranlarma sahip ¢ok ¢esitli cerrahi
prosedurler vardir. SH, konvansiyonel yontemlere kiyasla
hemoroidektomiye bagl postoperatif agrimin daha az
olmasi ve tek seansta tedavi olabilme imkam sunmasi
nedeni ile biyik bir popllerlige sahiptir. Su anda bu
teknikle ilgili ana sorun niks ihtimalidir. Ozellikle evre IV
hemoroidlerde rekirrens insidansimin yiiksek olmasi hasta
secimi  konusunda hassas olunmasi  gerektigini
hatirlatmaktadir. Cerrahin hastalara SH ile ilgili ayrintilt
bilgi vermesi, kisa ve uzun vadede avantajlarimi ve
dezavantajlarini iyi anlatarak objektif bir sekilde cerrahi

teknige karar vermesini 6nermekteyiz.
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Karaciger Transplantasyonu Yapilan Hastalarda Immiinsupresif Ila¢

Kullanimina Uyum: Tek Merkez Deneyimi

Immunosuppressive Medication Adherence in Liver Transplant Patients:
A Single Center Experience
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(074

Amag: Bu calisma karaciger transplantasyonu yapilan hastalarda immiinsupresif ila¢g kullanimma uyumu belirlemek amaciyla
yapilmistir.

Araglar ve Yontem: Bu kesitsel-tanmimlayici arastirma, Hacettepe Universitesi Karaciger Nakil Merkezi’nde Aralik 2018- Eyliil 2019
tarihleri arasinda yiiriitiilmistiir. Calismaya bu merkezde karaciger transplantasyonu yapilmis olan 31 hasta dahil edilmistir. Caligma

T 9y

verileri “Immiinosupresif Tedaviye Uyum Olgegi” ve “Immiinsupresif [lag Kullanimma Uyum Olgegi” kullanilarak elde edilmistir.

Bulgular: Katilimcilarin Immiinsupresif Tlag Kullanimina Uyum Olgegi puan ortalamasi 48.10+6.61 ve Immiinosupresif Tedaviye
Uyum Olgegi puan ortalamast 10.90+1.16 olarak bulunmustur. Her iki 6lgekten elde edilen puanlara gére katilimcilarm %13 iiniin
immiinsupresif ila¢ kullanimma uyumunun diisiik oldugu saptanmustir. Immiinsupresif flag Kullanimma Uyum Olgegi puanlari ile
transplantasyon sonrasi gegen siire arasinda negatif yonde anlamli bir iligki saptanmistir (r=-0.437, p=0.016). Katilimcilarin
Immiinosupresif Tedaviye Uyum Olgegi puanlari ile ¢alisma durumu arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski bulunmustur (t=-
2.357; p=0.026).

Sonug: Karaciger transplantasyon merkezlerinde, transplantasyon yapilan hastalarda immiinsupresif ila¢ kullanimma uyumun gesitli
Olglim araglar ile degerlendirilerek hasta gereksinimleri dogrultusunda uyumu iyilestirecek yontem ve stratejiler gelistirilmesinin
gerekli oldugunu diisiinmekteyiz.

Anahtar kelimeler: immunsupresif ajan; karaciger nakli; tedaviye uyum; tedaviye uyumsuzluk
ABSTRACT
Purpose: This study aimed to determine immunosuppressive medication adherence in patients with liver transplant.

Materials and Methods: This cross-sectional, descriptive study was conducted between December 2018 and September 2019 in the
Hacettepe University Liver Transplantation Center. A total of 31 patients who had liver transplantation in this center were included in
the study. Data of the study were obtained using "Immunosuppressive Therapy Adherence Scale” and "Immunosuppressive Medication
Adherence Scale".

Results: The mean scores of the Immunosuppressive Medication Adherence Scale and the Immunosuppressive Therapy Adherence
Scale was 48.10 + 6.61 and 10.90 + 1.16, respectively. According to the scores obtained from both scales, it was determined that 13%
of the participants had low immunosuppressive medication adherence. A significant negative correlation was found between the mean
score of the Immunosuppressive Medication Adherence Scale and the time after transplantation (r=-0.437; p=0.016). A statistically
significant relationship was found between the mean score of the Immunosuppressive Treatment Adherence Scale and the working
status of the participants (t=-2.357; p=0.026).

Conclusion: We are of opinion that immunosuppressive medication adherence in liver transplant patients should be evaluated with
various measurement tools and, liver transplantation centers need to develop methods and strategies to improve medication adherence
according to the patient requirements.

Key Words: immunosuppressive agents; liver transplantation; medication adherence; medication nonadherence
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Karaciger Transplantasyonu Sonrast Immiinsupresif [la¢c Kullamimina Uyum

Ozdemir Kéken ve ark.

GiRiS

Karaciger transplantasyonu, son donem karaciger hastalig1
ile izlenen hastalarda standart tibbi ve cerrahi tedavilerden
basar1 elde edilemediginde yasam siiresini ve kalitesini

artiran 6nemli bir tedavi segenegi haline gelmistir.!

Karaciger transplantasyonun basaris1 greft
fonksiyonlarimin korunmasina ve Ozellikle rejeksiyon
olmak Uzere transplantasyon sonrasi gelisebilecek
komplikasyonlarin 6nlenmesine baghdir. Rejeksiyonun
Onlenmesi ve greft fonksiyonlarmm korunmasinda
immunsupresif tedavi ve hastanin tedavi rejimine uyum
gostermesi ~ onemli  faktorlerdendir.2?  Karaciger
transplantasyonu yapilan hastalarin uzun yillar ¢ok sayida
ila¢ kullanmak zorunda olmalar1 hastalarin imminsupresif
ilag  tedavisine uyumsuz davranmalarina neden
olabilmektedir.  Immiinsupresif ~ ilag  kullanimina
uyumsuzluk, transplantasyon yapilan hastalarin ilaglari
saglik profesyonelinin belirttigi dozda ve zamanda
almamasi, doz atlamasi, ertelemesi ya da ilaglar1 hig
almamas seklinde gortlmektedir.®7 Literatiirde karaciger
transplantasyonu yapilan hastalarda immiinsupresif ilag
tedavisine uyumsuzluk oranlarinin  yiksek oldugu
bildirilmektedir.#1® Jain ve ark’nin ¢ahismasinda
karaciger transplantasyonu yapilan hastalarda
immunsupresif ila¢ tedavisine uyumsuzluk %16.5 olarak
bildirilmektedir.'! Kung ve ark.’mn kalp, karaciger ve
akciger transplant hastalar1 ile gergeklestirdikleri
calismada ise  karaciger transplant hastalarinda
uyumsuzluk oran1 %50 olarak bildirilmistir.® Karaciger
transplantasyonu yapilan hastalarda immiinsupresif ilag
kullammina uyumsuzlugun belirlenmesi ve buna yonelik
girisimlerin ~ uygulanmasi  organ  rejeksiyonunun
Onlenmesinde oldukga onemlidir. Tirkiye’de karaciger
transplantasyonu  yapilmig yetiskin hastalarda ilag
kullanimina uyum oranlarini degerlendiren ¢aligmaya
rastlanmamustir. Bu aragtirma bir karaciger nakli
merkezinde karaciger transplantasyonu yapilan hastalarda
imminsupresif ila¢g kullanimmna uyumu belirlemek
amaciyla yapilmistir. Immiinsupresif ilag kullanimina
uyum oranlarimin  belirlenmesi hastalarin  uyumunun
artirllmasina yonelik stratejilerin gelistirilmesinde 6nemli

olacaktir. Calismada su sorulara yanit aranmugtir:

1. Karaciger transplantasyonu yapilan hastalarin
imminsupresif ilag  kullammma uyum/uyumsuzluk

oranlar1 nedir?

2. Karaciger transplantasyonu yapilan hastalarda
immiinsupresif ilag kullammmmna uyum/uyumsuzluk
durumlar1 ile hastalarin sosyodemografik 0zellikleri

arasinda iliski var midir?
ARACLAR ve YONTEM

Bu kesitsel-tanimlayic1 arastirma, Hacettepe Universitesi
Karaciger Nakil Merkezi’'nde Aralik 2018- Eylil 2019

tarihleri arasinda yiiriitiilmiistiir.

Arastirma, Karaciger Nakil Merkezinde 1998-2018 yillar1
arasinda karaciger transplantasyonu yapilmis hastalarin
immiinsupresif ilag kullanimma uyumunu belirlemek
amactyla yapilmistir. Arastirmanin evrenini Karaciger
Nakil Merkezinde bu yillar arasinda karaciger nakli
yapilmus 42 yetiskin hasta olusturmustur.

Aragtirma  Orneklemini  karaciger nakli  yapilmus,
aragtrmaya dahil edilme kriterlerini saglayan ve
aragtirmaya katilmayr kabul eden 31 hasta olusturmustur.
Aragtirmaya dahil edilme kriterleri; (1) 18 yas ve ustil
olmak, (2) en az 3 aydir immiinsupresif ilag kullaniyor
olmak, (3) ilaglarimi kendi kendine kullanabiliyor olmak,
(4) tamlanmus ruh saghg: problemi olmamak, (5) gérme ve
duyma ile ilgili herhangi bir problemi olmamaktir.
Arastirmaya, ¢aligmanin yiiriitiildiigi tarihlerde hastanede
yatmakta olan 3 hasta ve c¢alismaya katilmaya gonillii
olmayan 8 hasta dahil edilmemistir. Aragtirma merkezinde
karaciger transplant hastalarina taburculuk Oncesi
imminsupresif ilaglara yonelik organ nakli koordinatorleri
ve hemsireler tarafindan kapsamli bir egitim verilmektedir.
Bu egitim sirasinda hastaya taburculuk sonrasi doneme
yonelik imminsupresif ilag kullanim Kkart1
hazirlanmaktadir. Taburculuk sonrast hastane
kontrollerinde kan ilag diizeyleri ve karaciger fonksiyon
testlerinde bozulma tespit edilen hastalar immunsupresif
ila¢ kullanimina uyum agisindan doktor ya da organ nakli
koordinatérii  tarafindan  gOrligme  yontemi  ile

degerlendirilmektedir.

Verilerin Toplanmasi
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Aragtirma  verilerinin  toplanmasinda  arastirmacilar
tarafindan olugturulan “Tamtici Bilgi Formu” ve ilag
kullammma  uyum  durumunun  belirlenmesinde
“Immiinosupresif =~ Tedaviye =~ Uyum  Olgegi” ve
“Immiinsupresif flag Kullanrmuna Uyum  Olgegi”
kullamlmustir. “Immiinsupresif flag Kullanimma Uyum
Olgeginin” immiinsupresif ilag kullanilan transplantasyon
sonrast tUm slrece ve son iki haftaya iligkin sorular
icermesi, “Immiinosupresif Tedaviye Uyum Olgeginin” ise
son U¢ aya iliskin degerlendirme yapmasi nedeniyle
calismada iki uyum Olcegi kullanilmustir. Arastirmacilar
hastanenin karaciger nakil merkezinde, hastalarla yiiz yuze
gortiserek aragtirma hakkinda bilgi vermistir. Calismaya
katilmay1 kabul eden hastalardan onamlari alinarak, tanitict

bilgiler formu ve ilag kullanimma uyumu degerlendiren

Olcekler tamamlanmustir.

Tanitic1 Bilgi Formu; hastanin tanisini, yasini, cinsiyetini,
medeni durumunu, egitim diizeyini, ¢alisma durumunu,
karaciger nakli sonrasi gegen siireyi, donor tipini, primer
hastaligi, kullandigt immiinsupresif ilaglari, kullandig
diger ilaglari, ilag kullammina yardimci kisi (ilacini
hatirlatan, temin etmesine yardim eden) olup olmama
durumunu, immiinsupresif ilaglar ile ilgili egitim alma

durumunu degerlendiren 16 soru i¢ermektedir.

Immiinosupresif Tedaviye Uyum Olcegi: 1986’da
hipertansiyon tanisi alan hastalarin antihipertansif ilaglara
uyumunu degerlendirmek amaciyla Morisky ve ark.
tarafindan gelistirilen 6lgek 2004 yilinda Chisholm ve ark.
tarafindan organ transplantasyonu yapilan hastalarin
immiinsupresif ila¢ kullammina uyumunu degerlendirmek
lizere uyarlama calismasi yapilmustir. Olgegin Tiirkge
gecerlilik ve giivenilirlik ¢aligmasi 2016 yi1linda Madran ve
ark. tarafindan gerceklestirilmistir’2. Olgek toplam 4
sorudan olusmaktadir. Olgegin  degerlendirilmesinde,
transplantasyon yapilan hastaya son (¢ ay iginde
immunsupresif ila¢ tedavisini hi¢ aksatmamigsa her biri
soru igin 3 puan, son ¢ ay icinde uyumsuzluk %1-20
oraninda ise 2 puan, %21-50 oraninda ise 1 puan ve
%50’nin {izeri oranda ise 0 puan verilmektedir. Olcekten
elde edilebilecek en diisiik puan 0, en yiiksek puan 12 olup,
Olgek puanimn artmasi imminsupresif ilag kullanimina

uyumun arttigim gdstermektedir.*?

Immiinsupresif ilag Kullammma Uyum Olgegi: Olgek,
Ozdemir Koken ve ark. tarafindan solid organ
transplantasyonu yapilan hastalarda immunsupresif ilag
kullanimina uyumu degerlendirmek amaciyla
gelistirilmistir’®. Olcek 11 madde ve tek boyuttan
olusmakta ve puanlamasinda 5°li ve 2’li likert tipi
derecelendirme  kullamlmaktadir. Besli likert tipi
derecelendirme yapilan maddelerde olumlu maddelere
1’den 5’e dogru, olumsuz maddelere 5’ten 1’e dogru puan,
“Evet-hayir” Ii cevaplama gerektiren maddelerde ise “evet”
yanitina 1, “hayir” yanitina 5 puan verilmektedir. Olgekten
alinan en diisiik puan 11, en yiiksek puan 55 olup, 6lgekten
elde edilen puamin artmasi bireyin immunsupresif ilag

kullammina uyumunun arttigini gostermektedir.®
Istatistiksel Analiz

Calisma verilerinin analizinde IBM SPSS Statistics 23
programi  kullamlmistir.** Kategorik degiskenler igin
frekans dagilimi (sayi, yiizde), sayisal degiskenler icin
ortalama ve standart sapma hesaplanmistir. Caligma
durumuna, dondr tipine ve prednizolon kullanma
durumuna gore Olgek puan ortalamalarinda fark olup
olmadig1 bagimsiz drneklem t testi ile analiz edilmistir.
Olgekler arasindaki iliski ve dlgek puanlar ile degiskenler
arasindaki  iliski Pearson  korelasyon testi ile
degerlendirilmistir. TUm verilerde istatistiksel anlamlilik
diizeyi p<0.05 olarak kabul edilmistir.

Calismanin Etik Boyutu

Arastirmanin yapilabilmesi icin Hacettepe Universitesi
Girisimsel Olmayan Klinik Arastirmalar Etik Kurulu’ndan
etik kurul onayr alinmistir (GO18/1178). Arastirmanin
yapildigi  Hacettepe Universitesi Karaciger Nakil
Merkezinden uygulama izni alinmustir.  Aragtirma
verilerinin toplanmasinda kullamlan Immiinosupresif
Tedaviye Uyum Olcegi'nin  Tiirkceye gegerlilik-
glivenilirlik ¢aligmasim yapan Madran ve Karayurt’tan e-
posta aracihigiyla oOlgegi kullanma izni alinmustir.
Immiinsupresif flag Kullanimma Uyum Olgegi’nin
kullammu igin Slgegi gelistiren Ozdemir Koken’den izin
almmustir. Arastirma Orneklemine alinan hastalardan

yazil1 bilgilendirilmis onamlar1 alinmigtir.
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Ozdemir Kéken ve ark.

BULGULAR

Katilimcilarin - yas ortalamasi 46.23+15.66, %74.2’si
erkek, %80.6’s1 evli, %42.0’si ilkogretim mezunu olup,
%51.7°’si  ¢aligmaktadir.  Katilimcilarin =~ %77.4’{ine
kadavra, %22.6’sina  canli  vericiden karaciger
transplantasyonu gergeklestirilmistir ve transplantasyon
sonrasi gecen siire ortalama 9.12+7.18 yildir. Karaciger
nakline neden olan primer hastalik, katilimeilarin
%51.6’s1nda kronik viral hepatite bagli siroz, %19.3{inde
Wilson  hastaligidir.  Katilmeilarmm  %41.9’unun
Tacrolimus, %22.6’simin  Tacrolimus ve Prednizolon,
%19.4’tinlin  Tacrolimus, Mikofenolat Mofetil ve
Prednizolon kullandig: gorilmektedir. Ayrica
katilimeilarin diger ilaglarla birlikte gilinliik kullandig

tablet sayisi ortalama 7.40+3.30’dur (Tablo 1).

Tablo 1. Katilimcilarin tanitic1 6zellikleri (N=31)

Degiskenler N %
Cinsiyet Kadin 8 25.8
Erkek 23 74.2
Medeni durum Evii % 80.6
Bekar 6 19.4
Tlkdgretim 13 42.0
Egitim durumu Lise / On lisans 9 29.0
Lisans / Lisanstistii 9 29.0
Calisma durumu Calistyor 15 48.3
Caligmiyor 16 51.7
Donér tipi Kadavra 24 774
Canh 7 22.6
Kronik viral hepatite
(B/C) bagli siroz 16 51.6
Wilson hastaligi 6 19.3
Primer hastalik
Hepatoseliiler kanser 3 9.7
Otoimmiin hepatit 2 6.4
Diger* 4 13.0
flag kullanimma Var 12 38.7
yardimet Kisi
Yok 19 61.3
immiinsupresif ilag kullanim1 Evet 27 87.1
konusunda egitim alma durumu
Hayir 4 12.9
Tacrolimus
+ Mikofenolat mofetil
13 41.9
Tacrolimus
. .
Prednizolon 7 26
Tacrolimus
Kullanilan immiinsupresif + M'kOf.enOIat Mofetil 6 10.4
ilaglar + Prednizolon g
Tacrolimus 3 07
Tacrolimus
. "
Everolimus 1 22
Mikofenolat mofetil
+ Siklosporin 1 3.2
Degiskenler x+SS  Min-Maks
46.23
Yas (y1l) +15.66 21-66
Transplantasyon sonrast 9.12 123
gegen siire (y1l) +7.18
Bir giinde kullanilan 7.40 213
ilag adedi (tablet) +3.30

*: Kriptojenik siroz (2), toksik hepatit (1), non-alkolik yagh karaciger (1)
x: Ortalama, SS: Standart sapma, Min: Minumum deger, Maks:
Maksimum deger

Katilimeilarin  Immiinsupresif flag Kullanimma Uyum
Olgegi puan ortalamasi1 48.10+6.61 ve Immiinosupresif
Tedaviye Uyum Olgegi puan ortalamasi 10.90+1.16 olarak

bulunmustur.

Tablo 2. Uyum Olgekleri Puan Ortalamalari ve Olgekler
Arasindaki iliski (N=31)

Olgek Puan Ortalamalar I3 SS Min Maks
imminsupresifilag 4810 661 3400 5500
kullanimina uyum 6lgegi
Imminosupresif 1090 116 800 12.00
tedaviye uyum olgegi
Olgekler Arasindaki Iliski Immiinosupresif tedaviye uyum 6lcegi
R o r 0.772
Immiunsupresif ilag

s p <0.001
kullanimina uyum 6l¢egi N 31

Pearson korelasyon analizi sonucuna gére immiinsupresif
flag Kullanimina Uyum Olgegi ile immiinosupresif
Tedaviye Uyum Olgegi arasinda pozitif yonde kuvvetli bir
iliski gdzlenmistir (r=0.772; p<0.001). iki lgegin Slgiim
sonuglarinin birbiriyle uyumlu oldugu

gorilmektedir.(Tablo 2)

Katihmeilarin  Immiinsupresif fla¢ Kullanimina Uyum
Olgegi puan dagilimm Grafik 1°de ve Immiinosupresif
Tedaviye Uyum Olcegi puan dagilmi Grafik 2’de
gorilmektedir. Immiinsupresif flag Kullanimma Uyum
Olgegi puanlarma gére katilimeilarin - %51.6’smin,
Immiinosupresif Tedaviye Uyum Olcegi puanlarina gore
ise %42’sinin immiinsupresif ilag kullanimmna g¢ok iyi
uyum gbsterdigi goriilmektedir. Immiinsupresif ilag
kullanimina uyumun ¢ok diisiik bulundugu hasta orami ise

her iki 6lgek igin %13 olarak bulunmustur.

%51.6
[0)

%o (n=16)
60

50

40

%19.4
%16.0
30 9130 (;:5) (n=6)

20 (0=4)
- B 8

0
39 puan  40-44  45-49 50-55
veal  puan  puan  puan
Olcek puam

Grafik 1. Immiinsupresif ila¢ kullammina uyum 6l¢egi puanlar
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Grafik 2. Immiinosupresif tedaviye uyum dlgegi puanlari

Immiinsupresif ilag Kullanimma Uyum Olgegi puanlari ile
transplantasyon sonrast gecen siire arasinda Pearson
korelasyon analizi sonucuna gbére negatif yonde
istatistiksel olarak anlamli bir iligki bulunmaktadir
(p=0.016, r=-0.437) (Tablo 3). Transplantasyon sonrasi
gecen siire arttikca katihmeilarin immiinsupresif Ilag
Kullammmna Uyum  Olgegi  puanlarmin  azaldig

saptanmistir.

Katilimeilarin 6lgek puanlari ile bir giinde kullanilan
toplam ilag adedi (tablet) arasinda ise istatistiksel olarak

anlaml bir iligki bulunmamstir (p>0.05).

Tablo 3. Olgek puanlar ile transplantasyon sonrasi gegen siire ve
bir glinde kullanilan ilag adedi arasindaki iliski (N=31)

Buna gore calismayanlarmn Imminosupresif Tedaviye
Uyum Olgegi puan ortalamasi cahisanlara gore anlamh
derecede daha yiiksektir. Caligmada kullanilan her iki
6lgegin puan ortalamalar: ile hastalarin diger sosyo-
demografik degiskenleri, dondr tipi ve prednizolon
kullanma durumlari arasinda istatistiksel olarak anlamli

bir iligki saptanmamustir (p>0.05) (Tablo 4).

Tablo 4. Bazi degiskenler ile 6lgek puanlari arasindaki iliski
(N=31)

Immiinsupresif Trmmit i
’ gy nmmsupres
Degiskenler Kullammina te a\.(ll)llye 'l.!yum
uyum dlgegi segl
X+SS X+SS
Calistyor 46.33+6.94 10.40+1.30
| d
Calismadurumu - iyor 49.40£6.08 11.330.82
Istatistiksel analiz -1.288/0.208 2.357/0.026*
() . . . .
Dondr tipi Kadavra 48.21+6.15 10.88+1.12
Canli 47.71+8.56 11.00+1.41
Istatistiksel analiz 0.171/0.865 -0.246/0.808
W) . . . .
. Kullanan 46.77+6.43 10.46+1.05
Prednizolon
Kullanmayan 49.06+6.75 11.22+1.17
Istatistiksel analiz -0.949/0.351 -1.867/0.072
) X . . .

. Transplantasyon Bir guinde
Olgekler sonrast kullanilan
gecen siire ilag adedi (tablet)

Immiinsupresif ilag r -0.437 0.094
kullanimma uyum
Olgegi p 0.016* 0.620
. . r -0.295 -0.191
Immiinosupresif
tedaviye uyum 6lgegi

yeuy fe8 0.114 0.312

Katilimcilarin, bagimsiz 6rneklem t testi analiz sonucuna
gore Immiinosupresif Tedaviye Uyum Olgegi puanlar ile
¢alisma durumu arasinda istatistiksel olarak anlamli bir

iliski bulunmaktadir (t=-2.357; p=0.026).

t: Bagimsiz 6rneklem t testi, X: Ortalama, SS: Standart sapma*:p<0.05

TARTISMA

Karaciger  transplantasyonu  yapilan  hastalarda
immiinsupresif ila¢g kullanimina uyum rejeksiyonun
onlenmesi ve greft fonksiyonlarmin korunmasi agisindan
olduk¢a Onemlidir. Bu calismada tek bir merkezde
karaciger  transplantasyonu  yapilmis  hastalarin
immiinsupresif ila¢ kullanimina uyumu iki farkli uyum
olgegi kullanilarak Oz-bildirim yontemiyle
degerlendirilmistir. Calismada her iki 6lgekten alinan puan
ortalamalarimin uyumlu oldugu ve bu puanlara gore
katitlmcilarin =~ ¢ogunlugunun  immiinsupresif  ilag
kullanimima  uyum  oranlarmin  yiiksek  oldugu

gorulmektedir.

Cahgmada katilimcilarin %71’inin Immiinsupresif ilag
Kullammina Uyum Olgeginden 45 ve {zeri puan,
%87’sinin Immiinosupresif Tedaviye Uyum Olgeginden
10 ve Uzeri puan aldig1 goriilmektedir. Her iki dlcek icin
immiinsupresif ila¢g kullanimina uyumsuzluk orani ise
%13 olarak bulunmustur. De Bleser ve ark.’nin
caligmasinda  karaciger  transplant  hastalarinda

imminsupresif ilag kullammmma uyum durumu 6z-
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bildirim, ilac kan diizeyleri ve elektronik izlem ydntemleri
kullamlarak degerlendirilmis ve g¢alismada uyumsuzluk
oran1 %38 olarak bulunmustur.’® Jain ve ark.’min
calismasinda ise arastirmacilar tarafindan hazirlanan bir
anket yoluyla toplanan veriler dogrultusunda hastalarin
%16.5’inin immiinsupresif ilag kullanimina uyumsuz

oldugu bildirilmistir.1t

Tiirkiye’de karaciger transplant hastalarinin
imminsupresif ila¢ kullanimma uyumsuzluk oranini
bildiren ¢aligmaya rastlanmamigtir. Caligmamzda
uyumsuzluk oraninin, uluslararast literatiirde bildirilen
sonuglara gore diisiik oldugu goriilmektedir.>!! Bu
dogrultuda  ¢alisma  sonuglarina  gore  karaciger
transplantasyonu  yapilan  hastalarin  ¢ogunlugunun
immiinsupresif ilag kullammina uyumunun iyi oldugu
sOylenebilir. Bunun yami sira, uyumsuzluk orani bu
calismada uluslararas: literatiire gore diigiik olmasina
ragmen, transplant sonrast rejeksiyonun Onlenmesi ve
greft fonksiyonlarinin korunabilmesi igin transplant
hastalarinin tamaminin ilag kullanimina uyumlu davranig
gostermesi beklenmektedir.!516 Bu sonuglar
dogrultusunda karaciger transplantasyon merkezlerinin
hastalarin  immiinsupresif ilag  kullanimina uyum
durumlarim  6z-bildirim ya da diger degerlendirme
yontemlerini  (ilag kan duzeyleri takibi, -elektronik
monitorizasyon  gibi) kullanarak diizenli olarak
degerlendirmesi ve uyumsuz davranig gosteren hastalarda
bu durumu c¢ozmeye yonelik stratejiler gelistirmesi

gerektigi diistiniilmektedir.

Literatiirde transplantasyon sonrast gegen siire arttikca
transplant hastalarinin immiinsupresif ilag kullanimina
uyumunun azaldig1 bildirilmektedir.'*° Bu calismada da
Immiinsupresif fla¢ Kullammma Uyum Olgeginden elde
edilen sonuglara gore transplantasyon sonrast gegen sire
artttkca uyumun azaldigi saptanmistir.  Uzun yillar
immunsupresif ila¢g kullanmak zorunda olan transplant
hastalari, yillar gegtikce iyilesme siirecinin tamamlandig
diigtincesi, immiinsupresif ilaglarin éneminin unutulmasi
ya da surekli ilag kullanmamn giinliik yagantiy1 zorlamasi
gibi bireysel nedenlerle ilag kullamiminda &zellikle
zamana ve doza uyumsuz davranabilmektedir.”1620
Karaciger transplantasyonu yapilan hastalarda zaman

icerisinde gelisebilecek ila¢g kullanimina uyumsuzlugu

onlemek icin tekrar eden egitimler, motivasyonel goriisme
gibi yontemlerin belli araliklarla uygulanmasmin ve
uyumun ¢esitli  Olgiim araglar1 ile diizenli olarak
degerlendirilmesinin yarar saglayacagi

diisiiniilmektedir.32

Immiinosupresif Tedaviye Uyum Olgeginden elde edilen
puanlara gore transplantasyon sonrast déonemde bir iste
calismaya devam eden hastalarin  uyumlarinin
calismayanlara gore daha diisiik oldugu saptanmustir.
Massey ve ark.’nin g¢aligmasinda immunsupresif ilag
kullanimina uyumsuzluk durumunun g¢alisma durumu ile
iligkili oldugu bildirilmektedir.?° ilaglarin giin igerisinde
farkli  saatlerde alimiyor olmasi ¢aligan  kisinin
immiinsupresif ilag kullannminda zamana uyumunu
etkileyebilir. Bu dogrultuda transplant sonrasi ise devam
eden hastalar igin ilag kullamminda zamana uyumu
artirabilecek, hastanin ilact yaninda tasiyabilecegi 6zel ilag
kutularinin ve elektronik hatirlaticilarin kullanimi  gibi
yontemlerin kullanilmas1 yararli olabilir.??23

Literatiirde yer alan bazi ¢aligmalarda giinliik kullanilan
ilag adedi ilag kullamimma uyumu etkileyen faktdrlerden
biri olarak belirtilmektedir.?*?> Calismanmzda giinliik
kullanilan tablet sayisi ile immiinsupresif ila¢ kullanimina
uyum arasinda iligki saptanmamustir. Jain ve ark.’nin
calismasinda, ¢alismamiza benzer sonug
bildirilmektedir.'t  Transplantasyon  sonrasi  erken
dénemde giinliik alinan ilag ¢esidi ve adedi fazla iken bu
say1 transplantasyon sonrasi gegen siire arttikca hastanin
klinikk durumuna gore azalmaktadir. Bu ¢aligmada
hastalarda transplantasyondan sonra gegen siirenin uzun
olmasi ve giinliik kullanilan ilag adedinin erken déneme
gore azalmis olmasi bu bulgunun nedeni olarak
degerlendirilmistir. Cok sayida ve ¢ok cesitli ilag
kullanilan transplantasyon sonrasi erken dénemde
hastalarin ilag kullammina uyum agisindan yakin izlemi

gerekebilir.

Transplantasyon yapilan hastalarda ilag kullanimina
uyumun canli vericiden transplant yapilan hastalarda daha
diisiik oldugu bildirilmektedir.*?5-2 Bu sonuclar genellikle
bobrek transplantasyonu yapilan hastalarla yiiriitiilen
calismalara ait olup karaciger transplant hastalarinda
dondr tipi ile ilag uyumu arasinda iligki gosteren ¢aligmaya

rastlanmamustir.  Calismamizda da, ilag uyumunu
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degerlendiren her iki 6lgek sonucuna gore donor tipi ile
immiinsupresif ilag kullanimma uyum arasinda iliski

saptanmamigtir.

Caligmamizin temel sinirliligi tek bir merkeze ait kisith

sayida bir 6rneklem ile gerceklestirilmis olmasidir.

Karaciger transplantasyonu yapilan hastalarm
immiinsupresif ilag kullammina uyumu rejeksiyonun
Onlenmesi, greft fonksiyonlarimin korunmas: ve yasam
siiresinin uzatilmasi agisindan son derece Onemlidir.
Uluslararast literatiirde karaciger transplantasyonu yapilan
hastalarin immiinsupresif ila¢g kullanimina uyumsuzluk
oranimn Yyiksek oldugu goriilmektedir. Bu galiymada
karaciger transplantasyonu yapilan hastalarin
¢ogunlugunun immiinsupresif ila¢ kullanimina uyumunun
iyl oldugu saptanmis, %13’{inlin ise uyumunun ¢ok diisiik

oldugu bulunmustur.

Ayrica transplantasyon sonrasi gecen siire arttikca
uyumun azaldigr saptanmustir. Karaciger transplantasyonu
yapilan hastalarda transplant sonrasi erken dénemden
itibaren immiinsupresif ila¢ kullanimina uyumun g¢esitli
Olgiim araglari ile degerlendirilmesinin, transplantasyon
merkezlerinin hasta gereksinimleri dogrultusunda uyumu
iyilestirecek yontem ve stratejiler gelistirilmesinin gerekli

oldugu diisiiniilmektedir.

Cikar Beyannamesi
Yazarlar herhangi bir ¢ikar ¢atismasinin olmadigini beyan

etmektedir.

Tesekkiir

Yazarlar, c¢aligmamin uygulandigi Karaciger Nakil

Merkezinde gorevli olan Organ Nakli Koordinatorlerine
ve calismaya katilmaya goniillii olan hastalara tesekkiir

eder.
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The Association between Patellofemoral Congruence and Functionality of the

Knee Joint in Patients with Chondromalacia Patella

Kondromalazi Patella Tamh Hastalarda Patellofemoral Uyum ile Diz Ekleminin

Fonksiyonelligi Arasindaki Iliski

Fatih Hakan Tufanoglu! * Fatih Bagcier 2

oz

Amag: Kondromalazi patella, anterior diz agrisi ile karakterize olan patellar kartilaj dejenerasyonudur. Bu galismada anterior diz agrisi
ile poliklinigimize bagvuran ve manyetik rezonans goriintiileme ile kondromalazi patella (KMP) tanist koydugumuz hastalarda
patellofemoral uyum ile diz fonksiyonelligi arasindaki iliski degerlendirildi.

Araglar ve Yontem: Calismamuz tek merkezli kesitsel galisma olarak dizayn edildi. Hastalarin sosyodemografik 6zellikleri kaydedildi.
Calismamiz 36 hastanin 48 diz manyetik rezonans goruntiilemesi (MRG) Uzerinde gergeklestirildi. Hastalar; Modifiye Outerbridge
skalasina gore dort evreye, erken (Evre 1-2) ve ileri evre KMP (Evre 3-4) olarak iki gruba ayrildi. Hastalarm fizik muayene bulgulari
(Clark testi, patellar kompresyon testi, patellar tilt testi, J bulgusu), fonksiyonellik diizeyleri (WOMAC) ve MRG goriintiileme
parametreleri degerlendirildi.

Bulgular: Gruplar arasi kiyaslamada ileri evre grubunun yas ortalamasi ve agr1 siiresi istatistiksel olarak anlamlh diizeyde yiiksekti
(p<0,001). MRG parametrelerinde gruplar arasi farklilik tespit edilmedi (p>0.05). Erken evre grubunda 3 hastada patella alta, 5 hastada
patella baja, ileri evre grubunda 4 hastada patella alta, 4 hastada patella baja tanisi konuldu. Fonksiyonellik parametreleri
kiyaslandiginda ileri evre grubunda, erken evre grubuna kiyasla istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiikseklik tespit edilmistir
(p<0,001).

Sonug: KMP hastalarinda ileri evrelerde hastalarin fonksiyonelligi azalmaktadir. MRG parametreleri, erken evre ve ileri evre KMP
hastalar1 arasinda farklilik gdstermemistir. Patellofemoral eklemde subjektif yakinmalarla, klinik ve goriinttileme bulgular1 korelasyon
gostermediginden bu konuda daha genis popiilasyonun dahil oldugu ¢aligmalara ihtiya¢ duyulmaktadir.

Anahtar Kelimeler: fizik muayene; kondromalazi patella; manyetik rezonans goriintiileme

ABSTRACT

Purpose: Chondromalacia patella (CMP) is characterized by anterior knee pain with patellar degeneration. Our study was undertaken
to assess the association between patellofemoral congruence and knee functionality in patients with anterior knee pain who were
diagnosed with CMP based on magnetic resonance imaging. (MRI)

Materials and methods: The study was designed as a single-center, cross-sectional study. The sociodemographic of the patients were
recorded. 36 patients with 48 knee MRI examinations were involved and grouped based on the Modified Outer bridge Grading system:
Early-stage (Stage 1-2) and advanced-stage CMP (Stage 3-4). Physical exam findings (Clark’s test, patellar compression test, patellar
tilt test, J sign), level of functionality (WOMAC), and MRI parameters were evaluated.

Results: The mean age and duration of the pain were significantly higher in patients with advanced stage CMP (p > 0.05) (Table 3).
The two groups did not differ in terms of Insall-Salvati index and patellar translation (p > 0.05). Patella alta and patella baja were
detected in 3 and 5 patients with early-stage CMP and in 4 and 4 patients with advanced-stage CMP respectively. (p < 0.001).

Conclusion: Advanced stage CMP is associated with reduced functionality. However, patients with early or advanced stage CMP did
not differ significantly with regard to MRI. Since clinical and imaging findings are not correlated with subjective complaints regarding
patellofemoral joint, studies involving larger populations are warranted.

Key Words: magnetic resonance imaging; patellar chondromalacia; physical examination
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INTRODUCTION

Chondromalacia patella (CMP) is a condition
characterized by anterior knee pain accompanied by the
softening, fraying, or ulceration of the cartilage on the
posterior patellar surface.! This condition is associated
with clinical manifestations such as pain, swelling, and
retropatellar crepitation and is more likely to occur in
younger individuals and females.2 CMP is thought to be
caused by overloading on the lateral patellar facet due to
misalignment as well as by the shear forces on the central
ridge of the patella. This leads to underloading on the
medial patellar facet, which may lead to softening of the
cartilage. Other etiological factors include prolonged
immobilization, arthroscopic surgery, or direct trauma to
the anterior knee. The diagnosis of CMP is based on
physical and radiological examination. Although a variety
of physical examination tests have been described, each
method provides a certain level of sensitivity and
specificity. The definitive diagnosis requires an
arthroscopy.®5

Conventional radiography or computed tomography does
not suffice to accurately identify the cartilage pathology.
On the other hand, magnetic resonance imaging may
provide valuable information not only on the bone and
surrounding soft tissues, but also on the cartilage tissue 57
which allows ruling out other common causes of anterior
knee pain such as medial synovial plica, osteochondral
fractures, patellar retinacular ligament injury, free objects,
and tendinitis.® Conservative management is generally
successful and includes measures such as activity
modification, rest, nonsteroidal anti-inflammatory drugs,
exercises aimed at strengthening the quadriceps muscles,
patellofemoral  joint  mobilization and  patellar
kinesiotaping.1®1* Acquired or developmental differences
in the congruency and anatomy of the patellofemoral joint
may lead to an inappropriate distribution of the mechanical
load on the patellofemoral joint, leading to chondrosis,
early  osteoarthritis, synovial  proliferation, and
subchondral cystic or sclerotic changes associated with
pain as well as the fat pad impingement syndrome.'? As a
result of the mechanisms stated above, the clinical
significance of the differences in the patellofemoral
anatomy and patellofemoral misalignment have been

underscored in the literature in the context of their

contribution to the identification of proper management
strategies.!® In this study, we aimed to examine the
association between the severity of chondromalacia
patella, patellofemoral congruency, and knee functionality
as well as to assess whether the results of physical
examination findings vary according to the stage of the
chondromalacia patella in a group of patients diagnosed

with patellar chondromalacia.
MATERIALS AND METHODS

A total of 36 patients with 48 knee MRI examinations
presented to the corresponding author’s Physical Medicine
and Rehabilitation outpatient clinic, between July 2019
and August 2019 with the complaint of anterior knee pain
and diagnosed as having chondromalacia patella based on
magnetic resonance imaging were included. 12 patients
had bilateral knee examinations while 24 patients had a
unilateral examination. All patients provided written
informed consent. The study protocol was approved by the
Ethics Committee of the Kars Kafkas University Faculty
of Medicine, (Decision date: 26.06.2019 Approval no:
80576354-050-99/179), and the study procedures were
carried out in accordance with the principles set forth in

the Helsinki Declaration.

Inclusion criteria were as follows: (1) Age between 18 and
55 years, (2) presence of anterior knee pain, (3) negative
McMurray test, Apley compression-distraction test,
Valgus-Varus stress test, and  anterior-posterior
compartment test, (4) adequate education for
comprehending and filling out the test forms used for study

purposes.

Exclusion criteria were a history of lower extremity
surgery, major trauma, neuromuscular disease, pregnancy,
cancer, genu varus valgus deformity, intra-articular
injections, medial compartment arthrosis, and rheumatoid
disorders. Based on magnetic resonance imaging findings
and Outerbridge Grading System, two groups with 24
patients in each were identified as those having early stage
(Stage 1-2) and advanced stage (Stage 3-4) CMP.

Assessment of demographic characteristics: Age,
gender, height, body weight, occupation, and duration of

disease were recorded for each patient.
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Results of physical examination: Clark’s test, patellar
compression test, patellar tilt test, and J sign were recorded
as positive or negative. A goniometric measurement was
performed for the knee flexion angle. Physical
examinations were performed by a physical therapy and

rehabilitation specialist with 5 years of experience.

Clark’s test: While the examiner's hand exerts pressure on
the superior pole of the patella the patient is asked to
actively contract the quadriceps muscle. It is assumed

positive if the patient experiences pain.

Patella tilt test: With the knee at full extension and
quadriceps muscle relaxed, examiner tries to lift up the
outer edge of the patella using his thumb medially. If the
lateral retinaculum is tight, the outer edge of the patella
stays below the horizontal line, the examiner may not be
able to lift the patella.

Patella compression test: While the patient is in supine
position and the tested knee flexed to 20°, the patella
compressed against the femoral groove. When the

participant reports pain, the test is recorded as positive.

J sign: Patellar lateral deviation observed with the patient
supine or seated and the knee extended from a flexed

position.

Western Ontario and McMaster Universities
Osteoarthritis Index (WOMAC): This tool examines the
following domains: pain (5 items), stiffness (2 items),
physical function (17 items), social functions (7 items),
and emotional functions (10 items). A score between 1 and
5 is given for each item (1: none, 2: mild, 3: moderate, 4:
severe, 5: very severe), and the sum of the scores within
each domain provides a total score for that domain.'
Higher score correlates with more pain, more stiffness, and

less functionality.

Modified Outer bridge Classification: Reflects the

severity of cartilage alterations on MR images.

Grade 0: Normal cartilage

Grade 1: Signal intensity alterations with an intact surface

of the articular cartilage

Grade 2: Partial thickness (less than %50 of the cartilage

thickness) defect of the cartilage

Grade 3: Fissuring, ulceration of the cartilage to the level

of the subchondral bone (>%50 of the cartilage thickness)
Grade 4: Exposed subcondral bone

Magnetic resonance imaging measurement
parameters: Magnetic resonance images were obtained
using a 1.5 Tesla device (Hitachi Medical Corporation,
Tokyo, Japan) with the patient in supine position and the
knee extended. All images evaluated by a radiologist with
5 years of experience. Coronal proton density fat-saturated
FSE (TR/TE:1906/12, FOV:18*18, Section thickness: 4.3
mm Matrix: 320*288), sagittal T1 SE (TR/TE:432/11,
FOV:18*18 Section thickness: 4.2 mm Matrix:320*256),
sagittal proton density FSE (TR/TE:1753/12, FOV:18*18,
Section thickness: 4.2 mm Matrix: 320*%280), and axial
proton density fat saturated FSE (TR/TE:2125/36,
FOV:18*18, Section thickness: 4.4 mm Matrix:320*320)
sequences were obtained. Settings in all sequences
included width and level values of 1000 and 500,
respectively, with a section distance of 4 mm. For each
knee, the stage of chondromalacia was first determined
using the Modified Outer bridge Grading (Stages 1-4),
followed by the measurements of trochlear sulcus angel,
sulcus depth, lateral patellofemoral angle, patellar
translation, and Insall-Salvati index measurements. Insall-
Salvati index was measured in sagittal views, while the

axial views were used for other measurements.

Trochlear sulcus angle: The sulcus angle is the angle
formed between lines drawn from the center of the deepest
portion of the trochlea to the medial femoral condyle and
to the lateral femoral condyle (Figure 1). In axial images
obtained at a knee flexion angle of 30-45 degrees, the
sulcus angle is approximately 140°.%5

Sulcus depth: This is represented by the distance between
the tips of the medial and lateral trochlear facets to the
deepest portion of the trochlear sulcus (Figure 1). A normal
value is above 5 mm, with values below 5 mm suggesting

hypoplasia, and below 3 mm suggesting dysplasia.®

Lateral patellofemoral angle: The measurements were
performed in axial views, in which the trochlear sulcus was

deepest and patella was widest. It is the angle that is
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formed by a line drawn parallel to the bony lateral patellar

facet and a line that is tangential to the anterior portion of
the condyles (Figure 1). A normal value is 8 degrees or
higher.1®

Figure 1. Measurements of trochlear sulcus angel (a), sulcus
depth (b), lateral patellofemoral angle (c).

x: Angle formed between lines drawn from the center of
the deepest portion of the trochlea to the medial femoral
condyle and to the lateral femoral condyle y: Distance
between the tips of the medial and lateral trochlear facets
to the deepest portion of the trochlear sulcus z: Angle that
is formed by a line drawn parallel to the bony lateral
patellar facet and a line that is tangential to the anterior

portion of the condyles.

Patellar translation: It is the distance between the parallel
lines passing through the medial patellar corner and the
most anterior portion of the medial condyle that are
perpendicular to the posterior femoral condyle (Figure 2).

A normal value is below 3 mm.16

Insall Salvati Index: It is the ratio between the length
from the most proximal part of the patella (excluding
osteophytes and enthesophytes) to the most distal and
anterior tip and the length from the distal tip of the patella
and the attachment point of the patellar tendon on the tibial
tuberosity.’

Figure 2. Patellar translation shown by t(a) and Ins;II-SaIvati
index measurements (ratio of the patella tendon length to the
length of the patella) (b).

t: Distance between the parallel lines passing through the
medial patellar corner and the most anterior portion of the
medial condyle that are perpendicular to the posterior

femoral condyle.
Statistical analysis

Data was presented using frequency and percentage for
categorical variables. To compare the categorical data in
terms of other categorical properties, chi-square and
Fisher’s exact tests were used. Two groups were compared
with regard to measurement values using the Mann-
Whitney U test. All statistical analyses were performed
using SPSS software Version 19 (IBM Corp., Armonk,
NY, USA). P values less than 0.05 were considered
statistically significant.

RESULTS

The sociodemographic and clinical features of the patients

were summarized in Table 1.

Table 1. Demographic parameters of the participants (n=48).

Parameters Stage 1-2 Stage 3-4 p value
CMP CMP
(n:24) (n:24)
Age (year), 338458 48878  <0,001
mean (SD)
BMI(Kg/m2),mean 556,46  318+03 0.475
(SD)
Pain duration, 441 0+1 <0,001

month, mean (SD)

CMP: chondromalacia patellae, BMI: Body mass index, SD: standard
deviation
Data are presented as mean or number (n);
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There was 13 male and 11 female patients in the early stage
CMP group, 5 male and 19 female patients in the late stage
CMP group. A comparison between the groups showed
significantly higher mean age and duration of pain in
patients with advanced stage disease (p < 0.001). BMI
values did not differ significantly between the groups
(p=0.475).

Table 2 shows the results of the physical examination.
Clark’s test, patellar compression test and knee flexion
angle were significantly higher in patients with early stage

disease than those with advanced stage disease.(p < 0.05)

Table 2. The physical examination parameters.

Table 3. Magnetic resonance imaging measurements and function
level.

Parameters value SEEE A SIS

CMP CMP
Sulcus angle (degree) 138.9+8.9 137.9+7.5 0.508 *
Sulcus depth (mm) 5.3+1.3 5.4+1.2 0.819 *
Lateral patellofemoral angle
(degree) 6.3+4.3 5.1#5.1 0.342 *
Patellar translation (mm) 4.143.2 2.7+3.2 0.277*
Install-Salvati index 1.1+0.1 1.2+0.1 0.193 *
WOMAC 43.9+16  70.2£10.5 p<0,001**
Patella alta 3(12.5) 4 (16.6)
Patella baja 5(20.8)  4(16.6)

Positive physical (S:t&gs 2 gt:fs g 5
examination value (n:24) (n:24)

Clark 15 (62.5) 21 (87.5) 0.046 *
Patellar compression 15 (62.5) 21 (87.5) 0.046 *
Patellar tilt 11 (45.8) 24 (66.6) 0.146 *
J finding 7(29.1) 9 (37.5) 0.540 *

Knee flexion measurement  113.7+11.6 96.5+8.2 <0,001 **

Data are presented as n (%) or median (min-max);
CMP: chondromalacia patellae

*Chi square test

**Mann-Whitney U test

There were no significant differences between the groups
in terms of the trochlear sulcus angle, sulcus depth, and
lateral patellofemoral angle (p > 0.05) (Table 3). Based on
a trochlear sulcus angle of greater than 140 degrees,
trochlear hypoplasia was identified in 8 subjects with early
stage disease and 5 subjects with advanced stage disease.
When a sulcus depth of 5 mm or less was used as a
criterion, 6 patients with early stage disease and 5 patients
with advanced stage disease were found to have trochlear
hypoplasia. The corresponding figures based on a
patellofemoral angle measurement of 8 degrees or less
were 13 and 16, respectively. The two groups were not
significantly different with regard to patellar translation

and Insall-Salvati index values (p > 0.05)

CMP: chondromalacia patellae, WOMAC: Western Ontario and McMaster
Universities Arthritis Index

Data are presented as mean or number (n)

*Mann-Whitney U test

**Chi square test

In terms of patellar translation, 7 patients with early stage
disease and 12 patients with advanced stage disease had a
value below 8 mm, suggestive of patellar subluxation.
Eight patients with early stage disease and 13 patients with
advanced stage disease had an Insall-Salvati index that was
not in the normal range, with abnormal positioning of the
patella. Patella alta and baja were determined in 3 and 5
patients with early stage disease, respectively. In patients
with advanced stage disease, there were 4 patients with

patella alta and 4 patients with patella baja. (Table 3).

A comparison of WOMAC scores showed significantly
higher values among patients with advanced stage disease
than those with early stage disease (p < 0.001) (Table 3).

DISCUSSION

In the current study, although early and advanced stage
disease groups were not significantly different in terms of
patellar translation and lateral patellofemoral angle, both
parameters were lower in those with advanced stage CMP.
Patients with early or advanced stage CMP did not differ
significantly with regard to sulcus depth and trochlear
sulcus angle. The observed frequency of patella alta
(16.6%) and patella baja (16.6%) was lower as compared
to previous reports. However, the significant difference
between the study groups in terms of functionality
parameters was consistent with the published data, and
patients with advanced CMP had higher scores. Compared
with previous reports, higher rates of positivity were
observed for physical exam tests among patients with

advanced CMP in our study'’, except for the J sign. These
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findings suggest that physical examination may play a
more prominent role in the diagnosis of advanced stage
CMP, and this assumption may be tested in larger patient

series.

The patellofemoral joint is a complex anatomical structure
with high level of functionality and complicated
biomechanical properties. The anatomy of the
patellofemoral joint is thought to play a determinative role
in problems involving the anterior knee. Thus, a sound
understanding of the anatomy and biomechanical
properties of this joint is critical for the diagnosis and
treatment of conditions associated with patellofemoral
pain.'®2 Among all anatomical structures of the knee
joint, patellofemoral joint represents an anatomical site
that may lead to a high level of discordance between
subjective complaints and objective clinical and imaging
findings. While only minimal objective findings may be
detected in some patients with severe complaints,
symptoms may be relatively limited despite significant
clinical and imaging findings in some others. This has led
to the utilization of various clinical, radiological and
etiological parameters for the diagnosis of this disorder.
Recommendations for the diagnosis and management of
CMP should not only be objective, but should also have
clinical utility. Magnetic resonance imaging provides
high-resolution, multi-planar images of osseous, chondral,
and soft tissue elements in the knee, with avoidance from
radiation as in the computed tomography.?*-?? Although a
variety of physical examination methods for CMP have
been proposed in the literature, these tests are generally
associated with low diagnostic sensitivity and no specific
physical exam methods have been described in the

literature.2%-24

Trochlear dysplasia, which was examined using magnetic
resonance imaging in our study, is characterized by the
proximal flattening of the trochlear sulcus together with
reduced distal concavity, leading to lateral displacement of
the patella during flexion. Ultimately, this may result in
instability, patellar dislocation, and loss of cartilage in the
patellofemoral joint. Basically, a diagnosis of trochlear
dysplasia can be reliably established using trochlear depth
and trochlear sulcus angle measurements.?® Some previous
studies reported a close link between CMP and decreased
trochlear depth and increased trochlear sulcus angle®-

Zlwhile others failed to observe a similar correlation.8

Although reduced patellar translation and decreased lateral
patellofemoral angle have been reported to predispose
individuals to Hoffa’s fat pad impingement syndrome,

their relationship with CMP has not been mentioned.?

Also, increased Install Salvati index value and presence of
patella alta were reported to increase the risk of CMP30-31,
in which case a high positioned patella is reaches onto the
femur with a delay during flexion, leading to excessive
lateral movement of the patella.3? Experiments on
mechanical models showed that patella alta is associated
with decreased joint contact as well as an abnormal
increase in the surface forces between patella and
trochlea.?® On the other hand, reports on the association of
both patella alta and baja with CMP are somewhat

controversial.3

Due to the incomplete congruency between patella and
trochlea, the stability of the patellofemoral joint is
dependent on the static and dynamic soft tissue anatomy.
Patellar tendon, joint capsule, and ligamentous structures
represent the static stability, while muscles provide the
dynamic stability. We believe that consideration of only
static elements of the joint may represent a potential
explanation for the absence of a concensus-based

radiodiagnostic algorithm.

It should also be borne in mind that the pathology in CMP
not only involves an alignment disorder, but also is
affected by the neural mechanisms, with impaired sense of

joint position and proprioception developing over time.3*
35

Limitations of our study include the absence of an
arthroscopic CMP diagnosis, lack of healthy controls for
comparison, and inadequate number of patients precluding

comparisons between stage 1-2-3-4 separately.

Our study showed that more advanced stages of CMP is
associated with reduced patient functionality. Results of all
physical examination tests except for J sign were also more
remarkable in CMP patients. On the other hand, early and
advanced stage CMP patients did not differ significantly
with regard to magnetic resonance parameters. A better
understanding on the difference in mechanisms involved
in the patellofemoral anatomy as well as the absence of a

correlation with the stage of CMP may allow more
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objective rehabilitation to be implemented. We believe

that further studies with larger sample size and dynamic

assessment of the joint biomechanics may shed more light

on this subject.
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Kirsehir ilinde Rotaviriis ve Adenoviriis Pozitifligi Olan Hastalarin Laboratuvar
Testlerinin Retrospektif Degerlendirilmesi

Retrospective Evaluation of Laboratory Tests of Patients with Rotavirus and
Adenovirus Positivity in Kirsehir Province
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Amag: Akut gastroenterit diinya ¢apinda bebek ve ¢ocuklarda morbidite ve mortalitenin 6énemli bir nedenidir. Bu calismada
hastanemize akut gastroenterit 6n tanisi ile bagvuran gocuk hastalarda rotaviriis ve adenoviriis pozitifligi stkligmin saptanmasi ve
laboratuvar bulgularinin retrospektif olarak degerlendirilmesi amaglandi.

Araclar ve Yontem: Bu ¢aligmada Kirsehir Egitim ve Aragtirma Hastanesine akut gastroenterit 6n tanusi ile Eyliil 2018-Eyliil 2019
tarihleri arasinda bagvuran gocuk hastalarin gaita 6rnekleri ve kan testi sonuglar retrospektif olarak incelendi. Gaita 6rneklerinde
rotaviriis ve enterik adenoviriis antijenlerinin varligi immunokromatografik test ile arastirildi.

Bulgular: Caligmada toplam 1392 hastanin 229’unda (%16.45) viral antijen tespit edildi. Bu olgularin %14.8’1 (n=34) adenovirus
pozitif, %85.2°si (n=195) rotavirus pozitif olarak saptandi. Olgularin 116’s1 (%50.65)’1 erkek, 113 (%49.35)’i kiz idi. Adenoviriis
pozitif hastalarin lenfosit, notrofil, 16kosit ve CRP degerleri, sirasiyla %64.7, %26.5, %2.9 ve %43.8’inde referans araliga gore
yiiksek bulundu. Rotavirus pozitif hastalarin lenfosit, notrofil, 16kosit ve CRP degerleri, sirasiyla %29.7, %28.7, %4.6 ve %58.1’inde
referans araliga gore yiiksek bulundu.

Sonug: Akut gastroenterite neden olan viral ya da bakteriyel patojen etkenin ayrimi uygun tedavinin belirlenmesi agisindan kritiktir.
Viral kaynakli akut gastroenterit etkenlerini saptayabilecek spesifik laboratuvar testlerinin belirlenmesi ve gaitada viral antijen
bakilmasinin gereksiz antibiyotik kullanimini azaltacagini diistinmekteyiz.

Anahtar Kelimeler: akut gastroenterit; enterik adenoviris; viral antijen
ABSTRACT

Purpose: Acute gastroenteritis is a major cause of morbidity and mortality in infants and children worldwide. In this study, it was
aimed to determine the frequency of rotavirus and adenovirus positivity and retrospective evaluation of laboratory findings in pediat-
ric patients admitted to our hospital with a preliminary diagnosis of acute gastroenteritis.

Materials and Methods: In this study, stool samples and blood test results of pediatric patients admitted to Kirsehir Training and
Research Hospital with a preliminary diagnosis of acute gastroenteritis between September 2018 and September 2019 were evaluat-
ed retrospectively. Rotavirus and enteric adenovirus antigens were investigated using immunochromatographic test in stool samples

Results: Viral antigen was identified in 229 (16.45%) of 1392 patients. 14.8% (n = 34) was positive for adenovirus while rotavirus
was detected in 85.2% (n = 195). 116 (50.65%) were male and 113 (49.35%) were female. The lymphocyte, neutrophil, leukocyte
and CRP values of adenovirus positive patients were higher than the reference range in 64.7%, 26.5%, 2.9% and 43.8% of the pa-
tients, respectively. The lymphocyte, neutrophil, leukocyte and CRP values of rotavirus positive patients were higher than the refer-
ence range in 29.7%, 28.7%, 4.6% and 58.1%, respectively.

Conclusion: The distinction of viral or bacterial pathogen causing acute gastroenteritis is critical in determining appropriate treat-
ment. We believe that determining specific laboratory tests that can detect viral gastroenteritis agents and investigating the viral
antigen in the stool will reduce the unnecessary use of antibiotics.

Key Words: acute gastroenteritis; enteric adenovirus; viral antigen
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GIRIS

Akut gastroenterit diinya ¢apinda bebek ve c¢ocuklarda
morbidite ve mortalitenin énemli bir nedenidir. Kiiresel
olarak, her yil tahminen 800.000 bebek ve kiigiik ¢ocuk
ishalden 6lmektedir.! Viriisler, 5 yas alt1 gocuklarda akut
gastroenteritin ana etiyolojik ajanlaridir. Ozellikle, A
grubu rotavirls, enterik adenovirlis, norovirls, insan
astrovirlis ve sapovirls gibi virisler akut gastroenterite

neden olan baslica viriislerdir.?

Ik insan iliskili rotaviriis 1973'te Avustralya’da Bishop
ve arkadaslar tarafindan kesfedilmistir.® 4 Rotavir(s,
Reoviridae familyasi igerisinde siniflandirilan, zarfsiz bir
virlistiir®. Rotaviriis genomu 11 segmentli ¢ift sarmalli
RNA (dsRNA)’dan olusmaktadir ve alt1 yapisal (VP1-4,
VP6 ve VP7) ve alt1 da yapisal olmayan proteini (NSP1 -
NSP6) kodlamaktadir.’  Rotaviriis, diinya g¢apindaki
kucuk c¢ocuklarda iyi bilinen bir akut gastroenterit
ajanidir. Diinyada 5 yasin altindaki ¢ogu ¢ocuk rotaviriis
enfeksiyonu riski altindadir.® Epidemiyolojik ¢aligmalar,
rotavirlslerin agir infantil ishalin 6nemli bir nedeni
oldugunu ve kiiciik ¢cocuklarda ve bebeklerde hastaneye
yatiglarin yaklagik %35 ila %50'sinden sorumlu oldugunu
gostermistir.#” Diinya Saglk Orgiiti'nin (WHO)
tahminine gore, rotaviriis yilda yaklasik 527 000 dliime, 2
milyondan fazla hastaneye yatis ve 25 milyon ayaktan

hasta vakasina neden olmaktadir.®

insan adenoviriisii (HAdV), 1953'de Rowe ve ark.
tarafindan karakterize edilmistir.8? Insan adenoviriisleri,
Adenoviridae familyasinin Mastadenoviriis cinsine ait
grupta  yer  almaktadr.’®  AdenovirUsler,  bir
niikleokapsitten olusan, orta boyutlu, zarfsiz ikozahedral
viruslerdir. Adenovirlis genomu, 26 ve 45 kbp arasinda
boyuta sahip, dogrusal, bolimlenmemis, ¢ift sarmalll
DNA’dan (dsDNA)

adenovirlslerinin, en az 50 serotipi ve 60'mn iizerinde

olusmaktadir.® Insan

genotipi belirlenmistir ve bu viriisler 7 tir olarak
siniflandirilmistic (HAdV-A-HAdV-G).1112
Adenoviriisler en sik iist veya alt solunum yollarini,
konjonktiva veya gastrointestinal  sistemi enfekte
etmektedir ve atesli solunum yolu hastaliklarina,

faringokonjonktival atese, keratokonjonktivite ya da ishal

salginlarina  neden  olabilir.®¥  AdenovirUsler,

rotaviruslerden sonra akut infantil gastroenterite neden

olan viriisler arasinda ikinci sirada yer almaktadir.'®

Bu ¢aligmada Kirsehir Egitim ve Arastirma Hastanesine
Eylul 2018-Eyliil 2019 tarihleri arasinda bagvuran, akut
gastroenterit 6n tanist almig ¢ocuk hastalarin rotaviriis ve
enterik adenoviriis pozitifligi sikligmin ve laboratuvar
bulgularmin  retrospektif — olarak  degerlendirilmesi

amaclanmaktadir.
ARACLAR ve YONTEM

Bu c¢aligmada, Eyliil 2018- Eyliil 2019 tarihleri arasinda
cocuk sagligi ve hastaliklar klinigine akut gastroenterit
on tamist ile bagvuran ve tibbi mikrobiyoloji
laboratuvarina gaita ornekleri gonderilen 1392 olgunun
verileri retrospektif olarak arastirilarak rotaviriis ve/veya
enterik adenovirlis antijen testi pozitif saptanan 229
hastanin rutin biyokimyasal ve tam kan sayim testlerinin
sonuglar1 incelenmistir Caligma Oncesinde Kirsehir
Egitim ve Arastirma Hastanesinden ve Kirsehir Ahi
Evran Universitesi Tip Fakiiltesi Klinik Arastirmalar Etik
Kurulundan onay alinmistir (Karar n0:2020-02/15, Tarih:
11.02.2020).

Laboratuvar Testleri

Hastalardan gonderilen taze gaita Ornekleri, antijen
yakalayict  monoklonal antikorlarin  nitroselliiloz
membran {izerine emdirilmesi prensibine dayali ¢alisan
adenoviriis ve rotaviriisii birlikte test edebilen, hizli
imminokromatografik (Rota-Adeno Virus COMBO Test
kiti, RDS, Tiirkiye) bir yoOntemle {iretici firmanin
Onerileri dogrultusunda ¢aligilmistir.  Sonuglar test
bolgesinde ve kontrol bolgesinde olusan ¢izgilere gore

kalitatif degerlendirilerek raporlanmustir.

Rutin biyokimya parametreleri i¢in jelli tiiplere alinan
kanlar 3000g de 10 dk santrifiij edilerek ayrilan
serumlardan biyokimya laboratuvarinda yer alan cobas
c702 (Roche diagnostics, Germany) otoanalizérinde
biyokimya testleri calisildi. K2EDTA tiiplerine alinan
kanlardan biyokimya laboratuvarinda bulunan Sysmex
XN1000 (Sysmex Corp. ®, Kobe, Japan) kan sayimi

cihazinda hemogram parametreleri ¢aligildi.
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Istatistiksel Degerlendirme

Stirekli  veriler ortalama, standart sapma seklinde
ozetlenirken, kategorik veriler say1 ve ylizde cinsinden
ozetlendi. Verilerin normal dagilimma Kolmogorov-
Smirnov ve Shapira-Wilk (p<0.05) testlerine bakilarak
yapildi. Grup Karsilagtirmalar: i¢in Mann-Whitney U
Testi yapildi.p<0.05 anlaml kabul edildi. Caligmada elde
edilen verilerin degerlendirmesinde SPSS v.23.0 paket

programi kullanildi.*®
BULGULAR

Bu calismada, Eyliil 2018- Eyliil 2019 tarihleri arasinda
hastanemize akut gastroenterit On tanmis1 ile bagvuran
toplam 1392 hastadan 229’unda (%16.45) viral antijen
tespit edildi. Enterik adenoviris (n=34) ve rotaviris
(n=195) saptanan 229 cocuk olgunun gaita &rnekleri ve
kan testi sonuclari retrospektif olarak incelendi. Olgularin
%14.8’1 (n=34) adenovirus pozitif, %85.2’si (n=195)
rotavirus pozitif olarak saptandi. Her iki testin ayn1 anda
pozitifligine ise rastlanmamustir. Olgularin  116’s1
(%50.65)’1 erkek, 113 (%49.35)’1 kiz olup, yas aralig: 1-
16 (ort=2.95+2.67, ortanca=2, Q:=1.00, Q3=3.50) yildir.
Olgularin %75.1°1 3 yas ve altiydi.

Rotaviriis pozitif hastalarda ortalama 2.89+2.78 yas,
adenoviriis pozitif hastalarda ortalama yag 3.32+1.87 idi.
Rotaviriis pozitif hastalarin yaridan fazlast (%52.8) erkek,
adenoviriis pozitif hastalarin ¢ogu (%61.8) kiz hasta idi
(Tablo 1).

Tablo 1. Adenoviriis/Rotaviriis antijeni pozitif olgularin
cinsiyet dagilimi.

" Say1 Yizde . Say1 Yizde

% Cinsiyet " (%) p Cinsiyet o %)
o

< Erkek 13 382 © FErkek 103 528

Kiz 21 61,8 Kiz 92 47,2

Toplam 34 100 Toplam 195 100

Adenoviriis pozitif hastalarin laboratuvar bulgulari
degerlendirildiginde; lenfosit (LYM), nétrofil (NEU) ve
Iokosit (WBC) degerleri sirasiyla %64.7, %26.5 ve
%?2.9’unda referans araliga gore yiiksek bulundu (Tablo
2). Yine bu hastalarin %43.8’inde CRP degerlerinin
referans araliga gore yiiksek oldugu belirlendi (Tablo 3).
Bu hastalarda ALT degerlerinin 10-33 U/L, AST

degerlerinin ise 22-52 U/L arasinda oldugu ve olgularin
%25.8’inde AST degerinin referans araliga gore yiiksek
oldugu tespit edildi (Tablo 3). Rotavirus pozitif hastalarin
laboratuvar bulgular1 degerlendirildiginde; LYM, NEU
ve WBC sirastyla %29.7, %28.7 ve %4.6’sinda referans
araliga gore yiiksek bulundu.

Tablo 2. Adenoviriis ve rotaviriis olgularinin hemogram
bulgulari

Rotavirus pozitif Ortanca Yi;l;;e;:aefer
hastalar (n=195) (Q1-Qs) oy T ()
Lokosit (x10° hiicre/pl) 8,56 (6,7-11,2) 9 (%4.6)
Nétrofil (x103 hiicre/pl) 4,58 (2,73-7,45) 57 (%28.7)
Lenfosit (x103 hiicre/ul) 2,27 (1,18-3,80) 59 (%29.7)
Adenovirus pozitif

hastalar (n=34)

Lokosit (x10° hiicre/pl) 9,34 (7,45-12,55) 1 (%2.9)
N&trofil (x10® hiicre/pl) 4,55 (2,47-7,52) 9 (%26.5)
Lenfosit (x103 hiicre/ul) 4,24 (2,23-5,05) 22 (%64.7)

Ayrica bu hastalarin  %58.1’inde CRP degerlerinin
referans aralifa gore yiliksek oldugu tespit edildi (Tablo
3). Bu hastalarda ALT degerlerinin 5-231 U/L, AST
degerlerinin ise 9-109 U/L arasinda oldugu ve olgularin
%49,5’inde AST, %7.3’iinde ALT degerlerinin referans
araliga gore yiiksek oldugu saptandi (Tablo 3). Ayrica
adenoviriis saptanan olgularin %16.1’inde hiponatremi ve
%16’sinda hipokloremi, rotavirlis saptanan olgularin
%38.6’sinda hiponatremi, %7’sinde hipopotasemi ve
%17.4’linde hipokloremi tespit edildi (Tablo 3).

Adenovirlis ve rotaviriis saptanan olgularm WBC ve
LYM degerleri karsilastirildiginda istatistiksel olarak
anlaml1 fark oldugu saptand: (sirasiyla p=0,048,p=0,001).
Adenoviriis olgularinda WBC ve LYM degerlerinin daha
yiiksek oldugu tespit edildi. NEU ve CRP degerleri
karsilastirildiginda ise gruplar arasinda istatistiksel olarak
anlamli bir fark saptanmamistir (sirasiyla p=0,653,
p=0,056). Adenovirlis ve rotaviriis saptanan olgularin
ALT ve AST degerleri karsilastirildiginda istatistiksel
olarak anlamli fark oldugu saptandi (sirasiyla p=0,001,
p=0,003). Rotavirus olgularmda ALT ve AST
degerlerinin daha yiiksek oldugu tespit edildi.(Tablo 4).
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Tablo 3. Adenoviris ve rotaviriis olgularinin biyokimyasal parametrelerinin referans degerlerine gére dagilimu.

C- reaktif protein

(mg/L) 0 56.2 438 0 419 58.1
Alanin aminotransferaz
L) 0 100 0 05 922 73
Aspartat
aminotransferaz (U/L) 0 4.2 258 0 505 495
Sodyum (mmol/L) 16.1 83.9 0 38.6 59.8 1.6
Potasyum (mmol/L) 0 96.7 3.3 7 87.6 5.4
Klor (mmol/L) 16 80 4 17.4 72.7 9.9
Tablo 4. Adenoviriis ve rotaviriis olgularinin kan parametrelerine gére karsilagtirilmasi.
Hemoglobin (g/dL) 12,4 11,85-13,23 12,4 11,5-13,2 31135 0,57
Trombosit (10%uL) 368 271-4135 327 258-407 3015,5 04
Alanin
aminotransferaz (U/L) 16 14-19 21 1727 4223 0,001
Aspartat
amimotransferaz (U/L) 35 30-41 40 34-49 3758,5 0,003
Ure (mg/dL) 24 18-28 26 20-34 3557,5 0,063
Kreatinin (mg/dL) 0,37 0,29-0,44 0,35 0,30-0,42 2567 085
Sodyum (mmol/L) 138 137-139 137 135-139 2558 0,254
Potasyum (mmol/L) 4,35 4,07-4,70 43 4,00-4,60 26465 0,651
strofi 3
Notrofil (x10 4,55 2,47-7,52 458 273745 34755 0,653
hiicre/pl)
H 3
Lenfosit (x10 424 2,235,05 2,27 1,18-3,83 2024 0,001
hiicre/ul)
) s
Beyaz kilre (x10 9,34 7.45-12,55 8,56 6731120 26105 0,048
hiicre/pl)
C-reaktif protein 2,35 0,60-6,25 3,45 1,30-11,98 3606 0,056
(mg/L)
TARTISMA

Akut gastroenterit c¢ocuklarda, yasamin ilk yillarinda
hastaneye bagvurmanin yaygin bir nedenidir ve kiigiik
cocuklarda her y1l milyonlarca 6liime neden olan 6nemli
sorunlardan  biridir.22° Ustebay ve ark. yaptiklari
caligmada akut gastroenterit On tanistyla bagvuran 3763
hastanin  744’tinde  (%20) viral antijen pozitifligi

saptamiglar-

dir. Viral antijen saptanan cocuk hastalarin 549’unda
(%74) rotaviriis, 53’tinde (%7) adenoviriis ve 142’sinde
(%19) hem rotaviris hem de adenovirlis tespit
etmislerdir. Cocuk hastalarin %48’inin (355’1) kiz,
%52’sinin (389) erkek oldugunu ve %84’iiniin (624) 0-2
yas grubunda oldugunu bildirmislerdir®. Celik ve
arkadagslarmin yaptig1 diger bir ¢aligmada ise ¢alismaya
alinan 96 ¢ocugun, 36’sinin (%37.5) kiz, 60’ mm (%62.5)
erkek oldugu ve hastalarin yas araligmimn 3-59 ay, yas
ortalamasinin 20.4 + 14.5 ay oldugu saptanmistir. Hasta
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olgulardan alinan 96 gaita drneginin 53’iinde viral antijen
tespit edilmis ve bunlardan %39.6’smnin rotaviriis,
%10,4’liniin adenovirlis ve %5.2’sinin noroviriis oldugu
belirlenmistir.?? Calismamizda adenoviriis ve rotaviriis
saptanan 229 c¢ocuk olgu incelendi. Olgularin 116’sinin
(%50.65) erkek, 113’iniin (%49.35) kiz oldugu ve
%14.8’inin  (n=34) adenovirus, %385.2’sinin (n=195)
rotavirus oldugu tespit edildi. Yukaridaki caligmalarda
bildirilen oranlarla uyumlu olarak bizim ¢aligmamizda da

olgularin %75.1°1 0-3 yas arasinda idi.

Rotavirlis ve adenovirlis akut gastroenteritte neden olan
ve klinik Onem tagiyan viral etkenlerdir. Akut
gastroenteritte ishale ek olarak, bulanti, kusma, ates,
karm agrisi, dehidratasyon ve elektrolit dengesizligi gibi
semptomlarda gortlebilmektedir.2%2 Wiegering ve ark.
caligmalarinda ¢ocuklarda akut gastroenterite neden olan
patojenleri  (adenovirlis, norovirlis, rotaviris veya
Salmonella spp.) incelemisler ve g¢ocuk hastalarin
%43.8’inde rotaviriis, %31.4’tinde noroviriis, %9.7’sinde
adenovirilis, %7.9’unda Salmonella spp. ve %7.2’sinde
cesitli enfeksiyonlar tespit etmislerdir. Adenoviriis
enfeksiyonu olan grubun, diger viral enfeksiyonu olan
gruplara oranla CRP diizeyinin daha yiiksek oldugunu
bildirmiglerdir. * Cankurt ve ark. 400 gocuk olgunun
%24’tinde rotaviriis, %2’sinde adenoviriis, %?24’linde
hem rotavirlls hem de adenoviriis saptamuslar ve bu
olgularin %5’ inde elektrolit diizensizligi, %27’sinde
16kositoz, %2’sinde 16kopeni ve %?24’tinde CRP
pozitifligi tespit etmislerdir. Ayrica 16kositozu olan
hastalarda CRP pozitifliginin istatistiksel olarak anlamli
derecede  yilksek oldugunu  bildirmislerdir.”®> Bu
calismada adenovirlis pozitif hastalarin  %43.8’inde,
rotaviriis pozitif hastalarin %58.1’inde CRP degerlerinin

referans araliga gore yiiksek oldugu belirlendi.

Akut gastroenteritli  ¢ocuklarda rotaviris goriilme
sikliginin arastirildigir diger bir ¢aligmada ise rotaviriis
antijen pozitifligi olan 395 g¢ocuk hastanin hemogram
incelemelerinde en sik 16kositoz (%20), trombositopeni
(%19,5) ve lokopeni (%12,6) bulgularma, rutin
biyokimyasal incelemelerde ise en sik hiponatremi
(%13,4), hipokloremi (%9,6) ve hipopotasemi (%7,8)
bulgularma rastlamuglardir.?® Calismanizda adenovirus

saptanan olgularda, lenfosit, notrofil ve 16kosit degerleri

sirastyla %64.7, %26.5 ve %2.9” unda, rotavirus saptanan
olgularda ise lenfosit, nétrofil ve 1okosit degerleri
sirastyla %29.7, %28.7 ve %4.6’sinda referans araliga
gore yiiksek bulundu. Ayrica adenoviriis saptanan
olgularm  %16,1’inde hiponatremi ve %16 ’sinda
hipokloremi, rotaviriis saptanan olgularin %38,6’sinda
hiponatremi, %7’sinde hipopotasemi ve %17,4’linde
hipokloremi tespit edildi. Bu sonuglar bize baz1 gocuk
olgularda  akut gastroenterit kaynakli  elektrolit

dengesizliginin gelistigini gdstermektedir.

Teitelbaum ve ark. rota gastroenteriti olan 92 g¢ocuk
hastanin 75’inin serumunda ALT, AST, alkalen fosfataz
(ALP), total ve direkt bilirubin ve kreatin fosfokinaz
(CPK) parametrelerini degerlendirmigler ve 15 hastada
(%20) hem ALT hem de AST’nin yiiksek oldugunu, bir
hastada AST, ALT, ALP, total ve direkt bilirubin artisi
tespit etmiglerdir. 53 hastada (%71) sadece AST'de artis,
3 hastada (%4) ise AST ve ALP’de artis oldugunu
bildirmislerdir.?” Cocuklarda rotaviriis gastroenteritinin
bes yillik siirveyansmin degerlendirildigi bir bagka
caligmada ise rota antijen pozitifligi saptanan g¢ocuk
olgularin %50.7°sinde CRP pozitifligi bildirilmistir. Ayn1
zamanda bu c¢ocuk olgularn %18.4’linde AST ve
%12.7’sinde  ALT  yiiksekligi  belirlenmistir?.
Calismamizdaki hastalarda benzer olarak adenovirus
saptanan olgularin %25.8’inde AST degerinin, rotavirus
saptanan olgularin %49,5’inde AST, %7.3’iinde ALT
degerlerinin  referans araliga gore yiiksek oldugu
saptandi. Ayn1 zamanda adenoviriis ve rotaviriis saptanan
olgularm ALT ve AST degerleri karsilastirildiginda
istatistiksel olarak anlamli fark oldugu saptandi (sirastyla
p=0,001, p=0,003). Rotavirus olgularinda ALT ve AST
degerlerinin daha yiiksek oldugu tespit edildi.

Cocuklarda akut gastroenterit morbidite ve mortalite
oranlarini artirabileceginden hizli ve dogru tan1 6nem arz
etmektedir. Bu nedenle akut gastroenterite neden olan
viral ya da bakteriyel patojen etkeninin ayrimi uygun
tedavinin belirlenmesi agisindan kritiktir. Viral kaynakl
akut gastroenterit etkenlerini saptayabilecek spesifik
laboratuvar testlerinin belirlenmesi olduk¢a 6nemlidir.
Adenovirlis ve rotavirls gastroenteritlerini  iceren
caligmalar incelendiginde laboratuvar parametrelerini

degerlendiren az sayida literatiire rastlanmigtir.
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Calisgmamizin  bolgemizdeki adenoviriis ve rotaviriis
epidemiyolojisi ve bu olgularin laboratuvar parametreleri
hakkinda bilgi vermesi ¢aligmamizi giiglendirirken

retrospektif bir ¢aligma olmasi en énemli kisitliligidir.

Sonug olarak; hastanemize akut gastroenterit sikayetiyle
bagvuran ¢ocuk hastalarda rotaviriis  pozitifligi,
adenovirlis pozitifligine oranla yiiksek saptanmustir.
Cocuk hastalarin biiyiikk bir kisminin 0-3 yas arasinda
oldugu belirlenmistir. Bu hastalarda hematolojik ve bazi
biyokimyasal parametrelerin diizeyleri incelenmistir ve
her iki grupta da CRP pozitifliginin %40’ iizerinde
oldugu tespit edilmistir. Rotaviriis ve adenoviris, akut
gastroenteritli ¢ocuk hastalarda sik rastlanan etkenler
arasinda yer aldigindan akut gastroenteritli hastalarda
gaitada viral antijen bakilmasinin gereksiz antibiyotik

kullanimini azaltacagimi diistinmekteyiz.

Cikar Beyannamesi

Yazarlar herhangi bir ¢ikar catigmasinin olmadigini

beyan etmektedirler.

KAYNAKCA

1. Liu L, Johnson HL, Cousens S, et al. Global,
regional, and national causes of child mortality: an
updated systematic analysis for 2010 with time trends
since 2000. Lancet 2012;379(9832):2151-2161.

2. Chhabra P, Payne DC, Szilagyi PG, et al. Etiology of
viral gastroenteritis in children <5 years of age in the
United  States, 2008-2009. J Infect Dis.
2013;208(5):790-800.

3. Bishop R, Davidson G, Holmes I, Ruck B. Virus
particles in epithelial cells of duodenal mucosa from
children with acute non-bacterial gastroenteritis.
Lancet. 1973;302(7841):1281-1283.

4. Esona MD, Gautam R. Rotavirus. Clin Lab Med.
2015;35(2):363-391.

5. Anderson EJ, Weber SG. Rotavirus infection in
adults. Lancet Infect Dis. 2004;4(2):91-99.

6. World Health Organization. Weekly Epidemiological
Record. 2007;82(32):285-296.

7. Bernstein DI. Rotavirus overview. Pediatr Infect Dis
J. 2009;28(3):50-53.

8. Rowe WP, Huebner RJ, Gilmore LK, Parrott RH,
Ward TG. Isolation of a cytopathogenic agent from
human adenoids undergoing spontaneous
degeneration in tissue culture. Proc Soc Exp Biol
Med. 1953;84(3):570-573.

9. Chen RF, Lee CY. Adenoviruses types, cell receptors
and local innate cytokines in adenovirus infection. Int
Rev Immunol. 2014;33(1):45-53.

10. Lu X, Erdman DD. Molecular typing of human
adenoviruses by PCR and sequencing of a partial
region of the hexon gene. Arch Virol
2006;151(8):1587-1602.

11. Lee J, Choi EH, Lee HJ. Comprehensive serotyping
and epidemiology of human adenovirus isolated from

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

25.

26.

27.

28.

the respiratory tract of Korean children over 17
consecutive years (1991-2007). J Med Virol.
2010;82(4):624-631.

Hage E, Liebert UG, Bergs S, Ganzenmueller T,
Heim A. Human mastadenovirus type 70: a novel,
multiple recombinant species D mastadenovirus
isolated from diarrhoeal faeces of a haematopoietic
stem cell transplantation recipient. J Gen Virol.
2015;96(9):2734-2742.

Ryan MA, Gray GC, Smith B, McKeehan JA,
Hawksworth AW, Malasig MD. Large epidemic of
respiratory illness due to adenovirus types 7 and 3 in
healthy ~young adults. Clin  Infect Dis.
2002;34(5):577-582.

Jones MS, Harrach B, Ganac RD, et al. New
adenovirus species found in a patient presenting with
gastroenteritis. J Virol. 2007;81(11):5978-5984.
Sdiri-Loulizi K, Gharbi-Khelifi H, de Rougemont A,
et al. Molecular epidemiology of human astrovirus
and adenovirus serotypes 40/41 strains related to
acute diarrhea in Tunisian children. J. Med. Virol.
2009;81(11):1895-1902.

Walsh MP, Chintakuntlawar A, Robinson CM, et al.
Evidence of molecular evolution driven by
recombination events influencing tropism in a novel
human  adenovirus  that  causes  epidemic
keratoconjunctivitis. PloS One. 2009;4(6): €5635.

Xie L, Yu X-F, Sun Z, et al. Two adenovirus serotype
3 outbreaks associated with febrile respiratory disease
and pharyngoconjunctival fever in children under 15
years of age in Hangzhou, China, during 2011. J Clin
Microbiol. 2012;50(6):1879-1888.

Logan C, O'Leary JJ, O'Sullivan N. Real-time reverse
transcription-PCR  for detection of rotavirus and
adenovirus as causative agents of acute viral
gastroenteritis in children. J Clin Microbiol.
2006;44(9):3189-3195.

IBM Corp. Released 2015. IBM SPSS Statistics for
Windows, Version 23.0. Armonk, NY: IBM Corp.
Elliott EJ. Acute gastroenteritis in children. BMJ.
2007;334(7583):35-40.

Ustebay S, Ulker Ustebay D, Ertekin O. The
Frequency of Adenovirus and Rotavirus for Children
with Acute Gastroenteritis. Kafkas J Med Sci.
2019;9(1):6-10.

Celik AY, Emiroglu M, Kurtoglu MG, Inci A,
Odabag D. Akut gastroenteritli 0-5 yas arasi
gocuklarda viral etkenlerin sikligmn arastirilmasi.
Tiurkiye Cocuk Hast Derg. 2016;10(2):101-106.
Hartman S, Brown E, Loomis E, Russell HA.
Gastroenteritis in children. Am Fam Physician.
2019;99(3):159-165.

Wiegering V, Kaiser J, Tappe D, WeiRbrich B,
Morbach H, Girschick HJ. Gastroenteritis in
childhood: a retrospective study of 650 hospitalized
pediatric patients. Int J Infect Dis. 2011;15(6):401-
407.

Cankurt 1K, Say A. Cocukluk Cag
Gastroenteritlerinin Etken, Sosyodemografik, Klinik
ve Laboratuvar Ozelliklerinin ve C Reaktif Protein ile
Iliskisinin Incelenmesi. Tiirkiye Cocuk Hast Derg.
2020;14(1):51-56.

Konca G, Tekin M, Akgin S, Bilbil M, Coban M,
Kahramaner Z, Turgut M. Prevalence of Rotavirus in
Children with Acute Gastroenteritis, Seasonal
Distribution, and Laboratory Findings in the
Southeast of Turkey. J Pediatr Inf. 2014;8(1):7-11
Teitelbaum JE, Daghistani R. Rotavirus causes
hepatic transaminase elevation. Dig Dis Sci.
2007;52(12):3396-3398.

Coban B, Topal B. Evaluation of rotavirus
gastroenteritis in children: five years' surveillance in
Alanya, Antalya. Turk J Pediatr. 2014;56(3):280-284.

108


ÖMER FARUK ELMAS
108


BILIMSEL ARASTIRMA MAKALESI AHI EVRAN MEDICAL JOURNAL
E-ISSN: 2619 - 9203

Covid-19 Tamihh Hastalarimizin Bilgisayarh Tomografi Sonuclari: Tipik ve Atipik
Bulgular

Computed Tomography Results of Patients with Covid-19: Typical and Atypical Find-
ings

Muhammed ALPASLAN* ", Sercan OZKACMAZ 2, Yeliz DADALI' ', ilyas DUNDAR?

oz
Amag: Bu calisgmada COVID-19 tanisi alan hastalarin toraks bilgisayarli tomografi (BT) sonuglarini inceleyip, tipik ve atipik
bulgulari literatiir esliginde sunmay1 amagladik.

Araglar ve Yontem: Hastanemize mart ve nisan aylarinda bagvuran ve reverse transkriptaz-polimeraz zincir reaksiyonu (RT-PZR)
ile COVID-19 tanisi alan hastalarm toraks BT leri retrospektif olarak degerlendirildi. Akciger parankim bulgularindan buzlu cam
sahalari, konsolidasyon, vaskiiler genisleme, fibrozis, nodiil, septal kalinlasma (crazy paving), ters halo, plevral effiizyon ve
mediastinal LAP bulgular1 arastirildi. Parankimdeki tutulum yerine gére bilateral-unilateral, periferik-santral, ist-orta-alt loblardaki
odak sayilarina gore lezyonlarin dagilimi degerlendirildi.

Bulgular: PCR pozitif olan 53 hastanin (ortalama yas 48,38+20,97) 14’tinde (% 26) toraks BT de bulgu yoktu. BT de bulgusu olan
39 hastada (%74), tipik bulgulardan buzlu cam sahas1 (%85), konsolidasyon (%56), buzlu cam ve konsolidasyon birlikteligi (%59),
vaskiiler genigleme (%28) izlendi. Atipik bulgulardan nodil (%20), septal kalinlagsma (%30), fibrozis (%10), plevral efiizyon (%8),
hava bronkogrami1 (%18), ters halo bulgusu (%5) saptandi. Hastalarimizda mediastinal LAP saptanmadi. Toraks BT de bilateral, orta
ve alt zonlarda periferik yerlesimli multifokal odaklar tipik tutulum sekliydi. 14 hastada toraks BT negatif olup herhangi bir bulguya
rastlanmadi.

Sonug: Toraks BT, COVID-19 hastalar1 i¢in taniya yardimer ¢ok dnemli bir yontem olup parankim tutulumunun tipik ve atipik
bulgular seklinde kategorize edilerek degerlendirilmesi tani siirecini kolaylastirabilir.

Anahtar Kelimeler: bilgisayarl tomografi; buzlu cam sahasi; koronaviriis
ABSTRACT
Purpose: We aimed to investigate typical and atypical thorax computed tomography (CT) findings of COVID-19 patients.

Material and Methods: Thorax CT scans of the patients with reverse-transcriptase polymerase chain reaction (RT-PCR) confirmed
diagnosis of COVID-19 between March 2020 and April 2020 were reviewed retrospectively. The frequencies of ground-glass opaci-
ty, consolidation, prominence of bronchovascular marking, fibrosis, nodule, septal thickening, reversed halo, pleural effusion and,
mediastinal lymphadenopathy were examined. Lesions were classified into the following categories: bilateral/unilateral involvement,
peripheral/central involvement, upper/middle/lower lobe involvement.

Results: A total of 53 patients (Mean age 48,38+20,97) with RT-PCR confirmed COVID-19 was enrolled in the study. 14 (26%)
patients showed no finding on Thorax CT. Among the remaining 39 patients (74%) with findings on CT, ground-glass opacity was
detected in 85%, consolidation in 56%, ground glass density consolidation in 59%, prominent bronchovascular markings in 28%
who have findings on computed tomography. Among atypical findings, nodule was seen in 20 %, septal thickening in 30%, fibrosis
in 10%, pleural effusion in 8%, air bronchograms in 18%, reversed halo sign in 5% of the patients. Mediastinal lymphadenopathy
was not observed. Lesions tended to be multifocal and peripheral as they commonly located bilaterally in middle and lower lobes.

Conclusion: Thorax CT is a very important diagnostic aid for COVID-19 patients. Categorizing parenchymal involvement into
typical and atypical findings may facilitate the diagnostic process.

Key Words: computed tomography; coronavirus; ground-glass opacity
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GiRiS

Tk defa 31 aralik 2019°da Cin’in Wuhan kentinde yeni
tip koronaviriis enfeksiyon hastalif1 ortaya ¢ikti. Diinya
saghik orgitii (DSO) tarafindan insandan insana temas
yolu ile bulasabilen ve COVID-19 olarak tanimlanan bu
hastalik Mart 2020'de diinya c¢apinda giderek
yayginlasmasimin  ardindan DSO tarafindan pandemi

olarak ilan edildi.2®

COVID-19 hastaligi tipik olarak sistemik veya
solunumsal belirtilerle ortaya ¢ikar. Bazi kisiler ise
asemptomatiktir ve sadece tastyict olarak kabul edilir.
Bazi  hastalarda da nadiren eslik eden hafif
gastrointestinal  veya  kardiyovaskiler — semptomlar
gelisebilir. Klinik olarak hastalar en sik ates, Oksiiriik,
nefes darligt ve yorgunluk sikayetleri gosterirler.
Hastalik, asemptomatikten, ciddi akut solunum
sendromuna kadar gidebilen Kklinik duruma neden
olabilmektedir.*5

COVID-19 enfeksiyonu tanisi i¢in gergek zamanli revers
transkriptaz — polimeraz zincir reaksiyonu (RT-PCR) testi
kullanilir. Oldukca spesifik olduguna inanilir, ancak
duyarliigt %37 ile %71 arasinda  oldugu
bildirilmektedir.” COVID 19 enfeksiyonu, primer
solunum yollarini tuttugu i¢in gériintiileme yontemleri de
tantda kullanilmaya baslanmustir. Direkt grafi ve
bilgisayarli tomografi (BT) destekleyici bilgiler
verebilmektedir. Direkt grafilerin tan1 degeri diisiiktiir ve
akciger bulgularimi saptamada yetersizdir. BT ise
asemptomatik hastalarda dahi parankim bulgularin
gosterebilmektedir. Bu nedenle COVID-19 siipheli
vakalarin degerlendirilmesinde ve takibinde BT 6nemle
tavsiye edilmektedir.®° COVID-19 slpheli hastalarda
BT sonrasi yapilan toraks degerlendirmesinde akciger
parankiminde buzlu cam sahalari, konsolidasyon, hava
bronkogrami, vaskiiler genisleme, septal
kalinlagma(crazy paving), nodiil, plevral effiizyon,
mediastinal LAP , ters halo bulgusu ve fibrozis gibi
degisiklikleri gérmek miimkiindir. Bu bulgular tipik ve
atipik olarak simiflandiriimaktadir.*+2

Biz bu ¢alismamizda hastanemize basvuran ve RT-PZR
ile COVID 19 tanist alan hastalarimizin toraks BT lerini

degerlendirip hastalarda tipik-atipik bulgulart ve bu

bulgularin  yerlesim yerlerini literatiirler esliginde

sunmay1 amagladik.
ARAGCLAR ve YONTEM

Tiirkiye’nin Kirsehir ilinde 20 mart ile 20 nisan tarihleri
arasinda hastanemize bagvuran ve yapilan testler sonucu
COVID-19 tamist  konulan 53 hasta, hastane
veritabanindan retrospektif olarak tarandi. Radyoloji
arsivimizden bu  hastalara ait toraks BT’ler
degerlendirildi. Toraks incelemeleri 16 kesit bir BT
cihazi (Toshiba Alexion 16) ile 3mm kesit kalinliginda
supin pozisyonda ve uygun toraks protokoliinde (kV:100-
120,mAs:50-100)  ¢ekildi. Hastalarin  demografik
ozellikleri (cinsiyet, yag) ile toraks BT’de lezyonlarin
taraf ve lokalizasyon bulgulari ile goriiniim ozellikleri
incelendi. BT’de lezyonlarin taraf ve lokalizasyonu
parankim tutulumuna gore unilateral-bilateral, anterior-
posterior, uUst-orta-alt zon (her iki akcigerde hiler
bolgenin bulundugu seviye orta zon, hilusun Uzerinde
kalan bolge iist zon ve hilusun altinda kalan bolge alt zon
olarak belirlendi), santral (her iki akcigerde hilus
komsulugundaki parankimal alanlar) -periferik (her iki
akcigerde plevraya yakin parankimal alanlar) yerlesim
seklinde  siniflandirildi.  Akciger  parankimindeki
lezyonlarin BT goriiniim &zellikleri ise buzlu cam sahasi,
konsolidasyon, buzlu cam sahasi ve konsolidasyon
birlikteligi, vaskiiler genisleme, septal kalinlasma (““crazy
paving”), hava bronkogrami, ters halo isareti, nodiil,
plevral effiizyon ve mediastinal LAP varligi olup

olmamasina gore siniflandirildi.

Buzlu cam sahasi, konsolidasyon, buzlu cam sahasi ile
konsolidasyon birlikteligi ve vaskiiler genisleme tipik BT

bulgusu olarak siniflandirildi.

Septal kalinlagsma, hava bronkogrami, plevral effiizyon,
ters halo, fibrozis nodiil ve mediastinal LAP bulgular1 ise
atipik BT bulgusu seklinde kabul edildi.

Istatistiksel analiz icin SPSS programi (IBM SPSS
Statistics for Windows Version 21.0. Armonk, NY: IBM
Corp, USA) kullanildi. Tiim verilerin ortalamalar1 ve
standart sapmalari ile yiizdeleri (%) belirtilerek diger
caligmalarla karsilastirmalar yapildi. Calisma, Kirsehir

Ahi  Evran Universitesi Klinik Arastirmalar etk
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kurulunca 24/06/2020 tarihinde 2020-09/58 numara ile

onaylanmustir.

BULGULAR

RT-PCR pozitif 53 hastanin 28’1 kadin 25’1 erkekti. Yas
araligt  3-91 arasinda degisen hastalarimizin  yas
ortalamast 48.4 idi. BT sonuglar1 incelendiginde 53
hastadan 11’1 kadin 3’{i erkek olmak iizere 14 hastada
herhangi bir patolojik bulgu izlenmedi. 17’si kadin ve
22’si erkek olmak iizere toplam 39 hastada ise toraks BT

bulgusu izlendi (Tablo 1).

Tablo 1. Toraks Bilgisayarli Tomografisinde (BT) pozitif ve
negatif bulgularin varliginin yasa ve cinsiyete gore dagilimi.

Hasta Sayist  BT(+) BT(-) Ortalama Yas
Erkek 25 22 3 50,02+19,95
Kadin 28 17 11 46,75%22,07
Toplam 53 39 14 48,38+20,97
BT deki lezyonlarin morfolojik ozelliklerine

baktigimizda en sik buzlu cam sahasi %85, sonrasinda
buzlu cam ile konsolidasyon birlikteligi %59 ve igilinci
siklikta sadece konsolidasyon varligt %56 oranminda

gorilmekteydi. (Resim 1)

Bu lezyonlarin yaninda septal kalinlasma %30 , vaskiiler
genisleme %28 oraninda eslik etmekteydi(Resim 2-3).
Akciger parankiminde nodul olarak izlenen bulgu oram
yaklagik %20, hava bronkograminin goriilme orani %18
idi(Resim 4-5). Daha az oranda akciger parankiminde
eslik eden bulgular fibrozis %10, plevral effiizyon %8 ve
ters halo isareti %5 idi (Resim 6-7). Mediastende
patolojik boyutlu LAP olan hastamiz yoktu (Tablo 2).

Resim 1. a)Sag akcigerde periferde buzlu cam sahasi. b)Bilateral
akciger  parankiminde  posteriobazalde = konsolidasyon
sahasi.C)Sol akcigerde posteriorda santrali konsolide etrafi buzlu
cam  sahast  olan iki  bulgunun  birlikte  oldugu
goriiniim(y1ldiz),ayrica sagda buzlu cam sahasi (ok).

Resim 2. Her iki BT’ de buzlu cam sahalar igerisinde inter-
intraseptal kalinlagmalara sekonder olusan crazy paving

gorunumu (oklar).
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Resim 3. Ug farkli hastanin sol akcigerinde buzlu cam sahasi
igerisinde veya yakiinda vaskiiler yapinin diger bolgelere gore

dilate oldugu ve belirginlestigi goriilmekte (oklar).

€

Resim 4. Sag akciger posteriorda 3 c¢cm den kiigiik kismen
diizgiin sinirlt dens nodiiler goriiniim (ok).

Resim 5. Sag akciger posteriorda konsolide alan icerisinde dilate
olup goriiniir hale gelen hava bronkogrami bulgusu.

= |
Resim 6. Her iki akciger bazallerde plevraya paralel yerlesimli
ve plevrada gekintiler yapan lineer bant goriiniimlerinin oldugu
fibrozis bulgusu (oklar).

Resim 7. Sag akcigerde santralinde kismen normal parankimin
izlendigi ¢evresinde halka tarzinda konsolide alan olan ters halo
bulgusu (ok).

Tablo 2. Hastalarin Toraks BT lerinde lezyonlarin morfolojik
ozellikleri ve sikliklari

Tomografi Bulgular: Hasta Sayis1
n Oran (%)
Buzlu cam sahasi 33 85
Konsolidasyon 22 56
Buzlu cam+konsolidasyon 23 59
Nodiil 8 20
Vaskiiler genisleme 11 28
Septal kalinlagsma 12 30
Fibrozis 4 10
Hava Bronkogrami 7 18
Ters Halo 2 5
Plevral Efiizyon 3 8
Mediastinal LAP 0 0
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BT’ de tutulum bolgelerine gore degerlendirildiginde 32
hastada bilateral, 7 hastada unilateral akciger tutulumu
vardi. Bilateral tutulumlarda sag akcigerdeki odak sayis1
sola gore daha fazla izlenmekte idi. Ancak toplamda ise
sag akciger %87 sol akciger %89 oraninda etkilenmis
olup sol akciger tutulumu saga gore hafif daha fazlaydi.
BT’de akciger parankiminde periferal tutulum 38 hastada
, santral tutulum 13 hastada olup o&zellikle
posterobazallerde tutulum gorulmekteydi(Resim
8).Lezyonlar {ist zonlar1 %66, orta zonu %84 ve alt

zonlar1 %87 oraninda tutmaktaydi (Tablo 3).

Resim 8. Her iki akcigerde oOzellikle posterobazallerde
multifokal tutulum seklindeki buzlu cam sahalart  ve
konsolidasyon gorinumleri.

Tablo 3: Hastalarn toraks BT’lerinde lezyonlarin tutulum
bolgelerine gore dagilimu.

Tutulum

Ozellikleri LEDEEE T
n Oran (%)

Tutulum Yok 14 26
Bilateral 32 82
Unilateral 7 18
Sag 34 87
Sol 35 89
Periferal 38 97
Santral 13 33
On 23 38
Arka 34 58
Ust zon 26 66
Orta zon 33 84
Alt zon 34 87

TARTISMA

COVID-19 hastalarinda BT gibi radyolojik tetkikler, tam
testi olmamasina ragmen tanida ve takipte yardimci

olabilmektedir.

COVID-19’un BT  goriintileme  ozellikleri, bu
ozelliklerin zamanla gelisimi ve radyologlarin COVID-
19'u diger viral enfeksiyonlardan ayirt etme konusundaki
performanslart bazi ¢aligmalarda degerlendirilmistir. Bu
calismalar COVID-19'un ¢ogunlukla organize pndmoni
paterni, bilateral ve multilober olan periferik buzlu cam
sahalar1 ve nodiiler ya da kitle benzeri buzlu cam sahalari
olusturdugunu gdstermektedir. 317

Bunun disginda  diger enfeksiyonlar, inhalasyon
maruziyetleri ve ilag toksisiteleri gibi cesitli hastalik
sureclerini taklit edebilen lineer, Kirvilineer ya da
perilobiiler opasiteler, konsolidasyon ve yaygmn buzlu
cam sahalarim kapsayan bagka goriintiileme bulgular1 da
rapor edilmistir, 82

Hastaligin BT goriintileme o6zellikleri akut akciger
hasarinin ve organize pndmoninin bagka sebepleriyle
benzerlik  gosterebildiginden yorum yapmak zor

olabilir.??

Standardize edilmis COVID-19 raporlama dili, klinisyen
hekimlerle radyologlar arasinda iletisimi gelistirecek ve
bu pandemi siiresince hastalarin etkin yOnetimine
yardimcr olacaktir. Son c¢alismalarda COVID-19’un BT
bulgulart tipik, atipik ve negatif bulgular seklinde
kategorize edildi.

Tipik bulgular literatiirde giincel pandemide COVID-19
pnoémonisinde sik ve daha spesifik olarak goriildiigii tarif
edilen bulgulardir. Bunlar buzlu cam sahalari,
konsolidasyon, bu iki bulgunun birlikte olmast ve
vaskiiler genisleme bulgularidir. Yerlesim yeri olarak da
genelde bilateral, orta-alt zonlarda periferik ve multifokal
(yamali)  odaklar  seklinde  dagilmasi  olarak

belirtilmektedir.

Hava bronkogrami ve septal kalinlagma oran olarak az
olsa da buzlu cam sahasinda inter-intralobiler septal
kalinlasma yani crazy paving gOriniminin  ve

konsolidasyon sahasinda hava bronkogrami bulgusunun
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zamanla eslik etmesi nedeni ile bu bulgular da bazi

kaynaklarda tipik bulgu olarak kabul edilmektedir.

Temel ayirict tam1 bazi viral pndmoniler, O6zellikle
influenza ile akut akciger hasar paternleri ve organize
pnomonilerdir  (ilag  toksisitesi ve bag dokusu
hastaliklarma sekonder ya da idiyopatik organize

pndémoni).

Atipik bulgular COVID-19 pnémonisinde nadir olan veya
goriilmeyen bulgular olup bunlar diger hastaliklar igin
daha tipiktir. Ornegin bakteriyel pnémonide lobar veya
segmental  konsolidasyon,  nekrotizan  pndmonide
kavitasyon, toplum  kokenli  enfeksiyonlarda ve
aspirasyonlardaki sentrilobiiler nodiillerin eslik ettigi
tomurcuklanms aga¢ goriiniimii bu tiir bulgulardandir.
Bunlarin yaninda plevral efizyon, mediastinal LAP,
nodiil, fibrozis, ters halo bulgular1 da az gorilen bulgular

arasindadir.

Pnomoni igin negatif kategorisi ise toraks BT’de
enfeksiyonla  iliskilendirilebilecek ~ herhangi  bir
parankimal bulgunun olmadigi durumu ifade eder.
Ozellikle de, buzlu cam sahas1 ve konsolidasyon mevcut
degildir. Onemli bir bicimde, COVID-19'un erken
donemlerinde BT ile ilgili herhangi bir bulgu olmayabilir.
Bu bilgiyi de akilda tutmak gereklidir.?>%

Bu calismamizda kendi bélgemizdeki (Tiirkiye, Kirsehir)
COVID-19 hastalarinin  toraks BT bulgularint  bu
kategoriler dahilinde inceleyerek dzellikle Cin ve Avrupa

merkezli ¢alismalarla karsilastirdik.

Calismammzda Toraks BT’de buzlu cam sahasi orani
%85, konsolidasyon orant %56, buzlu cam sahasi ve
konsolidasyon birlikteligi oram1 %59 iken bu oranlar
Salehi ve ark. yaptigi galigmada buzlu cam sahasi igin
%88, konsolidasyon igin %32 oranlarinda bulunmus®.
Italya’da yapilan calismada, buzlu cam sahast %99,
konsolidasyon %83, buzlu cam sahasi ve konsolidasyon
birlikteligi % 79 bulunumug?®. Yan LI’ nin yaptig
caligmada sadece buzlu cam orani %35, buzlu cam sahast
ve konsolidasyon birlikteligi %55, sadece konsolidasyon
orani % 6 olarak bulunmustur.® Cin’de yapilan baska bir
caligmada 888 hasta taranmig ve buzlu cam orani %46,

konsolidasyon orani %50 bulunmus.®

Bir ¢ok calismada degisik oranlarda karsilasilan buzlu
cam sahasi ve konsolidasyon oranlari hastaligin farkl
evrelerinde farkli sonuglar verebilmektedir. Ornegin
buzlu cam sahalar1 hastaligin ilk 4 giiniinde ortaya ¢ikip
8. gline kadar artabilirken konsolidasyon olusumu 8.
giinden sonra belirgin hale gelebilmektedir. Dolayistyla
BT sonuglarindaki bazi farkliliklar hastalik siirecinde
kaginc1 giinde BT ¢ekildigi ile ilgili olabilmektedir.
Hastalarin hangi dénemde bagvurup BT cektirdikleri bu

agidan 6nem arzetmektedir.

Vaskiiler genisleme, buzlu cam sahast ya da
konsolidasyona yakin veya igerisindeki periferik vaskiiler
yapilarin genislemesini ifade eder. Bazi g¢alismalarda
capn 3 mm den fazla olmasi baz almir.?” Genelde
caligmalarda  diisiik oranda bulunurken  O6rnegin
HengMeng?® ve arkadaslarmin  cahismasinda  %3,5
oraninda, Yan Li ve arkadaslarmin ¢aligmasinda % 82
gibi yiiksek bir oranda bulunmustur.® italyada yapilan bir
baska calismada ise vaskiiler genisleme %89 oraninda
bulunmustur.?’Bizim calismamizda tipik ve spesifik
bulgu olarak kabul edilen vaskiiler genisleme %28
oraninda goriilmekteydi. Caligmalarda saptanan bu farkli
oranlarin BT cekilirken hastaligin erken ve ge¢ donemde

olmasina gore degistigi diisliniilmektedir.

inter-intralobiiler septal kalinlasma olan crazy paving
bulgusu buzlu cam sahasinda veya konsolidasyonda
kendini gosterebilir ve kaldirim tasi benzeri bir gériiniime
sebeb olur. Ayrica bu bulgu COVID-19 hastalar1 igin
progresyonu  ifade  edebilmektedir.®Son  dénem
caligmalarda COVID-19 hastalarinda bu bulgu %5 ile
%36 oraninda tesbit edilmistir.?® Bizim galismanuzda ise

% 30 oraninda bulunmustur.

COVID 19 hastalarinda bir diger bulgu hava
bronkogrami  Ozellikle  konsolide olan  akciger
parankiminde kismen dilate olup daha goriinir hale gelen
brons yapilart olarak bilinir. COVID-19 hastalarinda
mukus tikaglarina sekonder bdyle bir bulgunun oldugu
diistiniilmektedir. Yapilan cesitli ¢aligmalarda %21-80
arasinda degisen oranlarda tesbit edilmistir. Bizim
calismanuzda ise % 18 oraninda bulundu®-%2,

Ters halo gériiniimii, halka benzeri buzlu cam sahasi veya

konsolidasyonu ifade eder. Baslangicta spesifik bulgu
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olarak tanimlandi ancak sonradan diger pndmoni
nedenlerinde de goriildiigii tesbit edildi. Bu nedenle atipik
bulgu olarak degerlendirilmektedir. Yine gegmis
donemlerde coronaviriis ailesinin neden oldugu SARS ve
MERS hastalarinda bu bulgunun rapor edilmemesi
dnemli  bir  bilgi  olarak  belirtilmistir.®*Bizim
calismamizda ters halo bulgusu yaklasik %5 gibi diisiik
oraninda bulundu. Yapilan birgok ¢alismalarda bu oran %
2-3 arasinda degismekteydi®.

Akciger parankiminde nodul ifadesi, yuvarlak diizgiin
veya diizensiz sinirl ¢apt 3 cm’den az olan opasiteyi tarif
eder. Bazen konsolide alanlar bu sekilde goriilebilirler.
Bu bulgu viral pndmonilerde sik goriilebilir. Yapilan
birgok ¢aligmada COVID-19 hastalarinda yaklasik %3-13
arasinda rapor edilmistir.®Bizim g¢alismamizda nodiil

goriilme orani yaklasik % 20 bulunmustur.

Toraks BT’de parankimde ozellikle periferde plevraya
yakin bant ve lifli gorinimler fibrozis olarak tarif
edilmektedir. Fibrozisin COVID-19 hastalarinda prognoz
ile ilgili bilgileri tartismalidir ancak bazi caligmalarda
stabil olan hastalarda iyilesmeyi ve iyi prognozu
gosterdigi ifade edilmektedir ve yaklasik % 17 oraninda
bulunmustur.’® Bizim ¢alismanizda fibrozis bulgusu %

10 olarak bulundu.

Calismamizda atipik bulgulardan sayilan plevral efflizyon
ve mediastinal LAP diisikk oranlarda bulundu. Yine
koronaviriis ile ilgili ¢aligmalarda plevral efiizyon %1-8
arasinda, mediastinal LAP % 4-8 arasinda bildirilmistir®,
Baz1 ¢aligmalarda plevral effiizyon ve mediastinal LAP
kétii progresyon bulgusu olarak kabul edilmistir'®. Bizim
caligmamizda plevral eflizyon %8 oraninda iken

mediastinal LAP olan hastamiz yoktu.

Caligmamizda  lezyonlarin  yerlesim yeri  olarak
akcigerlerde en sik bilateral orta ve alt zonlarda periferik
multifokal odaklar seklinde goriilmesi diger literatiirler
ile benzerlik gostermekteydi. Cin ve Avrupa’da yapilan
¢ok merkezli metaanaliz galismasinda bilateral tutulum
%88, periferal tutulum % 76 ve multifokal tutulum % 79
oranlarinda bulunmustur®. Bizim calismamizda bilateral
tutulum % 82, periferal tutulum % 97 ve multifokal
tutulum % 87 oraninda bulundu. Bu dagilim genelde

COVID-19 hastalari icin spesifik kabul edilmektedir?.

Calismamizin retrospektif dogasi ve rolatif olarak az

sayida hastanin dahil edilmesi temel kisitliliklaridir.

Bizim kendi bolgemizde yaptigimiz ¢alismamizda,
COVID-19 siipheli hastalara ¢ekilen toraks BT’de
bilateral, periferik, multifokal yerlesimli buzlu cam sahasi
ve konsolidasyon alanlarinin goriilmesi biiyiik 6l¢lide tant
koydurucu bulgular olarak goriilmektedir. Kontrastsiz
Toraks BT’nin gebelik disinda bir kontrendikasyonu
bulunmamasi ile birlikte hizli tan1 koymada ve akciger
parankimindeki tutulumu gdstermede biyiik katkilar
sundugunu diisiinmekteyiz. Her gegen giin hakkinda yeni
bilgiler edindigimiz COVID-19 hastalig1 i¢in radyolojik
olarak bahsettigimiz tipik ve atipik bulgular disinda baska
BT bulgular1 olabilecegini ve ayirict tamda nelerle
karsilasabilecegimizi gérmek adina daha genis capta

caligsmalara ihtiya¢ duyuldugu kanaatindeyiz.
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