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Editorlerden

Degerli arastirmacilar, 2018 yilinin son sayisini sizlere sunmak-
tan mutluluk duyuyoruz. Dergimiz, sizlerin destek ve katkilariyla
yeni yayin hayatinda ¢ yasini doldurmus bulunuyor. Bu yil der-
gimiz uluslararasi saygin bir degere sahip olan DOAJ dizininde
indekslenmeye baslamistir. Dil editdrimiiz tarafindan ingilizce
ve Turkge yazilariniz blytk bir 6zenle kontrol edilmekte ve ya-
zinin dil agisindan kalitesi en iyi diizeye getirilmektedir. Ayrica
bu yil editorler ile ilgili yaptigimiz yapisal degisiklikle Dahili Tip
Bilimleri, Cerrahi Tip Bilimleri ve Temel Tip Bilimleri Bolum Edi-
torltkleri olusturulmus ve degerlendirme silrecinin mimkdn ol-
dugunca hizli olmasi amaglanmistir. Ancak yine de en blytk so-
run, yazi degerlendirmede goérev alan hakemlerden zamaninda
cevap alamama sorunudur. Bu sorunun dergi kalite ve isleyisini
olumsuz etkileyecegi duslncesiyle hakemlerimizden ricamiz
kendilerine gonderilen yazilari degerlendirmeleri ve zamaninda
cevaplarini iletmeleridir.

Bu yilin son sayisi olan Eylil sayimizda dokuz arastirma ma-
kalesi ve dort olgu sunumu yer almaktadir. Bu siregte birincil
motivasyon kaynagimiz daima siz okur ve yazarlarimizdan gor-
dugumuz ilgi oldu. Dergi editorleri olarak, okur, yazar ve hakem-
lerimizin her tiirll katkisi igin tesekkir eder, bu destegin devami-
ni temenni ederiz. Yeni yilda yeni sayilarla tekrar birlikte olmak
bizleri onurlandiracaktir.

Saygilarimizla.

Uluslararasi hakemli bir dergidir. Yilda tig kez (Ocak, Mayis, Eylul aylarinda)
basili ve elektronik olarak yayimlanir. Yayin dili Turkge ve ingilizcedir.
Dergide yer alan yazilardan yazarlar mesuldr.
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Miilteci ve Yerlesik Ergenlerde Depresyona
Yatkinlik ve Algilanan Sosyal Destek
Diizeyleri

Depression Prevalence and Levels of Perceived
Social Support in Refugee and Resident

Adolescents
. Omer Atag', Hilal Akbay?,
0z Arzu Dobral?, Sena Demir?,
Amag: Bu calisma, istanbul ili Bagcilar ilgesindeki ortaokul ve liselerde okuyan yerlesik ve miilteci Biisra Sultan Ateg? Sayfullah
ogrencilerin depresyona yatkinliginin belirlenmesi ve algilanan sosyal destek diizeylerinin karsilag- Ahmedzai?, Osman E. Hayran'
tinlmasi amaciyla yapilmis kesitsel bir aragtirmadir. ! Istanbul Medipol Universitesi, Tip

Fakiiltesi, Halk Saghg Anabilim Dall,
Istanbul, Turkiye

? Istanbul Medipol Universitesi, Tip
Fakdltesi, Istanbul, Turkiye

Gereg ve Yontemler: Calismamiza bir ortaokul, iki lise ve bir gegici egitim merkezinde egitim gor-
mekte olan toplam 563 6grenci (277 yerlesik ve 286 miilteci) dahil edildi. Bu 6grencilere Cocuklar
igin Depresyon Olgedi (GDO) ve Gok Boyutlu Algilanan Sosyal Destek Olgedi (GBASDO) uygulandi.
Bulgular. Miilteci ve yerlesik 6grenciler depresif belirti varligi agisindan karsilastirildiginda, milteci-
lerin %30,4'tinde, yerlesiklerin ise %17,3'Uinde depresif belirtiler tespit edildi ve aradaki fark anlamli
idi (p<0,001). Mlteci grupta cinsiyete gore bir karsilastirma yapildidinda erkeklerin %38,9'unda,
kizlarinsa %25,3'linde depresif belirti vardi (p=0,015). iki grup arasinda CBASDO ortalamasi baki-
mindan istatistiksel agidan anlamli fark saptanmadi (p=0,073). GDO sonuglar miilteciler igin okul
tlrline gore karsilastirildiginda MEB okullarinda okuyanlarin %19,5'inde, GEM'de okuyanlarinsa
%34,1'inde depresif belirti vardi ve aradaki fark istatistiksel agidan anlamliydi (p=0.019).

Tartisgma ve Sonug: Calismamizda miilteci 6grencilerde depresif belirti varligi yerlesiklere gére
onemli diizeyde ytiksek gikmistir. iki grup arasinda GBASDO diizeyleri agisindan anlamli fark bu-
lunmamakla beraber CBASDO alt gruplarindan Aile ve Arkadas ortalamalari agisindan anlamli fark
mevcuttur. Bunlar yerlesik 6grencilerde daha ytiksek bulunmustur.

Anahtar Sozctikler. ergenlerde depresyon; miilteci ergenler; algilanan sosyal destek

Abstract

Aim: This study was a cross-sectional study aimed at determining depression prevalence and
comparing levels of perceived social support in resident and refugee students attending secon-
dary and high schools in the Bagcilar county of Istanbul.

Materials and Methods: A total of 563 students (277 residents and 286 refugees) who were en-
rolled in a secondary school, two high schools and a temporary training center were included. The
students answered the Children’s Depression Inventory (CDI) and the Multidimensional Scale of
Perceived Social Support (MSPSS).

Results: When the refugee and resident students were compared in terms of presence of depres-
sive symptoms, 30.4% of the refugees and 17.3% of the residents were found to have depressive
symptoms, and the difference between them was significant (p<0.001). When the girls and boys
in the refugees group were compared, 38.9% of the boys and 25.3% of the girls had depressive
symptoms (p=0.015). No statistically significant difference was observed between the two gro-
ups in terms of mean MSPSS scores (p=0.073). When the CDI results were compared in terms
of school type for the refugee students, 19.5% of those from the public schools and 34.1% of the
temporary training center attendees had depressive symptoms, and the difference between them
was statistically significant (p=0.019).

Discussion and Conclusion: We found that the refugee students had a significantly higher pre-
sence of depressive symptoms, compared to the residents. Although no significant difference
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GIRIS

Depresyon, ergenlerde yaygin goriilen bir ruhsal
bozukluktur (1). Ergen ve eriskinlerde birbirine yakin
olgiitlerle teshis edilmesine ve temel semptomlarinin
benzer olmasina ragmen, ergenlerde daha farkli dav-
raniglarla kendini gosterebildiginden ve farkli seyretti-
ginden, ergenlikte depresyon tanisi atlanabilmektedir
(2). Prevalanst cesitli aligmalarda farklilik gostermek-
le beraber ABDde yapilan bir ¢aligmada ¢ocuklarda
%2, ergenlerde ise ortalama %4-8 olarak bulunmus-
tur (3). Tiirkiyede yapilan bir ¢alismada ¢ocuk ve er-
genlerde depresyon prevalansinin %12,6 oldugu ve
depresyonun kadinlarda erkeklere kiyasla daha fazla
gortldagii tespit edilmistir (1). Baska bir ¢aligmada
ergenlerde herhangi bir depresif bozukluga sahip olma
orani %4,2 olarak bulunmugtur (4). Bununla beraber
erken ¢ocuklukta kiz ve erkeklerde depresyon preva-
lans1 yakin olup, depresyon ergenlikte kizlarda 2 ila 5
kat daha fazla goriilmektedir. Ayrica ergenlikte kiz-
larda depresif semptomlar sergileme orani erkekler-
dekinden yiiksektir (2). Ergenlerde depresyon sikligi
eslik eden hastaliklar, yas, cinsiyet, 1rk ve sosyoekono-
mik durumdan etkilenmektedir. Ayrica depresyonun
ifade edilen semptomlar1 da etnisiteye gore degisebil-
mektedir (5).

Sosyal destek bireylerin stresli yasam olaylar1 ile
basa ¢ikmada sagladiklari yardim olarak tanimlanmis-
tir (6). Algilanan sosyal destek ile depresyon arasinda
bir iliski mevcuttur. Savas ve go¢ gibi travmatik olay-
lara maruz kalan miiltecilerde sosyal destek alg1 dii-
zeyi ile ileride anksiyete ve depresyon gibi ruh saglig
problemlerinin olusma siklig1 arasinda iliski oldugunu
gosteren ¢alismalar mevcuttur (7).

Miilteciler savas ve go¢lin meydana getirdigi
travma ve kayiplar nedeniyle ruh saglig1 problemleri
acisindan risk altindadirlar. Posttravmatik stres bo-
zuklugu, anksiyete ve major depresyon miiltecilerde
sik gortilmektedir (8). ABDde yapilan bir ¢alismada
miiltecilerde depresyon prevalansi %13,5 olarak he-
saplanmistir (9). Farkli iilkelerde yapilan ¢alismalar-
da miiltecilerde depresyon goriilme siklig1 %9,8-67,4
araliginda bildirilmistir (10-12). Cocukluk ve ergenlik
¢ag1 duygusal ve davranigsal gelisim agisindan 6nemli
doénemler oldugundan, bu dénemlerde savas ve goce
maruz kalinmasinin olumsuz etkileri kaginilmazdir.
Bu alanda yapilmis 22 farkli aragtirmay1 inceleyen sis-

tematik bir derlemede ¢ocuk ve ergenlerde depresyon
prevalans: %3-30 araliginda tespit edilmistir (13).

Son yillarda yaganan savas nedeniyle milyonlarca
Suriyeli bagka iilkelere go¢ etmektedir. Tiirkiye cogra-
fi konumu ve kiiltiirel faktorler nedeniyle miiltecilere
kucak agmistir ve 3,4 milyon miilteciye ev sahipligi
yapmaktadir. Miilteci gruplar icinde Suriyeliler yakla-
sik 3 milyon Kisi ile ¢ogunlugu olugturmaktadir (14).
Suriyeli miiltecilerin neredeyse yarisin1 0-18 yas gru-
bu olusturmaktadir. Miilteciler arasinda okul ¢aginda
olan 900 binden fazla ¢ocuk vardir ve bu ¢ocuklarin
300 binden fazlasinin okullasmast saglanabilmistir
(15). Miiltecilerin topluma entegrasyonu kapsaminda
Ogrenim hayatlarina devam edebilmeleri hayati 6nem
tagimakla beraber bunun Tiirkiyedeki egitim sistemini
ve 6grencileri de etkileyecegi agiktir. Miiltecilerin ya-
sadiklar1 saglik sorunlar: arasinda ruhsal bozukluklar
onemli bir yer tutmaktadir. Bu bozukluklar farkl: se-
killerde ortaya ¢ikmakta ve sosyal destek gibi bircok
etmenden etkilenmektedir (16). Bununla beraber go¢
sonrast stres etmenlerinin ruh saghgini go¢ dncesinde
yasanan travmalardan daha olumsuz etkiledigini gos-
teren calismalar vardir (10). Ulkemize go¢ etmis Su-
riyeli miiltecilerle yapilan bir ¢alismada miiltecilerin
%19,3’tinde siddetli anksiyete, %8,9’unda siddetli dep-
resyon belirtileri goriilmiistiir (17). Yine tilkemizde
yapilan farkli bir ¢aligmada ise miiltecilerde depresyon
siklig1 %47 olarak hesaplanmustir (18).

Bu ¢alismada yerlesik ve miilteci ergen 6grencilerin
depresyona yatkinliginin belirlenmesi ve algilanan sos-
yal destek diizeylerinin karsilagtirilmas: amaglanmugtir.

I
GEREG VE YONTEMLER
Bu ¢aligmada Istanbul ili Bagcilar ilgesindeki

yerlesik ve miilteci 6grencilerin depresyona yatkin-
ligin1 belirlemek ve algilanan sosyal destek diizeyle-
rini kargilastirmak amaciyla Istanbul 11 Milli Egitim
Muadirligine (MEM) bagh okullardan miilteci 6g-
rencilerin en yiiksek oranda oldugu bir ortaokul ve
iki lise secilmistir. Ayrica sadece miilteci 6grencilerin
egitim gordiigi gegici egitim merkezlerinden (GEM)
en fazla sayida 6grenciye sahip olan Akyigit GEM’in
Ogrencileri de arastirmaya dahil edilmigtir. Aragtirma
grubundaki okullarda 6grenim gormekte olan gogu
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Suriyeden gelmis toplam 286 ergen miilteci 6grenci ile
yas ve cinsiyet yoniinden bunlara benzer olarak seci-
len 277 ergen yerlesik 6grenciden anketler yoluyla veri
toplanmustir. Literattirde iilkemizdeki ergenler i¢in ve-
rilen %12,6 depresif belirti prevalansini biiytikliigii bi-
linmeyen bir evrende, %95 giiven diizeyinde ve en ¢ok
%4 sapma ile saptayabilmek icin gerekli olan 6rneklem
bityiikligiiniin 264 oldugu hesaplanmigtir. Amacimiz
miilteci 6grenciler arasindaki durumu saptayabilmek
oldugu i¢in en ¢ok miilteci 6grenci bulunan okul ve
siniflara ulagilmis ve randomizasyon yapilmadan sinif-
ta bulunan ve arastirmaya katilmay1 kabul eden tiim
miilteci 6grenciler caligmaya alinmustir.

Calismamizda bagimsiz degiskenler sosyodemog-
rafik bilgiler (yas, cinsiyet, etnik koken, anne-baba
Ogrenim diizeyi ve aile gelir durumu) iken bagimh
degiskenler depresyona yatkinlik ve algilanan sosyal
destek diizeyidir.

Anketler Tiirk¢e ve Arap¢a hazirlanmis ve tiim
6grencilerin bunlar1 Arapca da bilen arastirmacilarin
gozetiminde bizzat doldurmalar1 saglanmistir. Anket-
lerde sosyodemografik bilgiler (yas, cinsiyet, etnik ko-
ken, anne-baba 6grenim diizeyi ve aile gelir durumu)
sorulmus ve Cocuklar I¢in Depresyon Olgegi ile Cok
Boyutlu Algilanan Sosyal Destek Olgegi uygulanmis-
tir. Anketler katilimcinin istegine gore Tiirkce veya
Arapca olarak verilmigtir.

Cocuklar i¢in Depresyon Olgegi (CDO)

Kovacs tarafindan gelistirilen bu 6lgek, ¢ocuklarda
depresyon diizeyini 6l¢gmek i¢in kullanilan bir kendi-
ni degerlendirme 6l¢egidir (19). Yirmi yedi maddelik
Olgekte her madde igin ii¢ secenek vardir. Katilimcidan
son iki hafta i¢in kendisine en uygun segenegi isaret-
lemesi istenir. Her maddeye belirti siddetine gore 0, 1
veya 2 puan verilir. Alinacak puan 0-54 araligindadir.
Alinan puan ne kadar yiiksekse depresyona yatkinlik o
kadar fazladir. Patolojik kesim noktas: 19 puan olarak
onerilmistir (20,21). Tirkce gegerlilik ve giivenilirlik
alismas Oy tarafindan yapilmugtir (21). Ayn1 dl¢egin
Arapca gecerlilik ve gilivenilirlik ¢calismasi Ghareeb ve
ark. tarafindan yapilmistir (22).

Cok Boyutlu Algilanan Sosyal Destek Olgegi
(CBASDO)

Zimet ve ark. tarafindan 1988de gelistirilmis 12
maddeden olusan bir 6lcektir (23). Her biri 4 mad-
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deden olusan, destegin kaynagina iliskin 3 grupla il-
gili sorular igerir. Bu gruplar; aile, arkadas ve 6zel bir
insandir. Her madde 7 aralikli bir 6l¢ek kullanilarak
derecelendirilmistir. Her alt dl¢ekteki 4 maddenin pu-
anlarinin aritmetik ortalamasi ile alt 6l¢ek puani elde
edilir ve biitlin alt 6lgeklerin puanlarinin ortalama-
sinin toplanmast ile 6lgegin toplam puani elde edilir.
1-2,9 arasi diisiik, 3-5 aras1 orta ve 5,1-7 aras1 yiiksek
olarak degerlendirilir. Puanin yiiksek olmasi, algilanan
sosyal destegin yiiksek oldugunu ifade eder. Bu dl¢ek
Tiirkceye Eker ve ark. tarafindan, Arapcaya ise Merhi
ve ark. tarafindan uyarlanmistir (24,25).

istatistik analiz

Istatistiksel analizler SPSS 23.0 programu ile ya-
pilmistir. Gruplar arasinda fark olup olmadigini tes-
pit etmek tizere nicel veriler i¢in bagimsiz gruplarda
t-testi, nitel verilerin degerlendirilmesi i¢in tanimlay1-
c1 istatistikler ve ki-kare testi kullanilmistir. Algilanan
sosyal destek ile cocukluk ¢ag1 depresyonu arasindaki
iligkinin belirlenmesinde ise Pearson korelasyon anali-
zi yapilmistir. p<0,05 degeri istatistiksel olarak anlaml
kabul edilmistir.

I
BULGULAR

Calismaya katilan Ogrencilerin genel bilgileri ve

sosyodemografik ozellikleri sunulmustur (Tablo 1).
Ogrencilerin %551 kiz, %45’i erkek olup toplam 6g-
renci sayis1 563’tiir. Yerlesik 6grencilerin yas ortalama-
s114,3+2,3, miilteci 6grencilerin ise 15,1+2,1dir. An-
nesi vefat etmis olanlarin orani yerlesik 6grencilerde
%0,7, miiltecilerde %3,9dur (p=0,037). Babasi vefat
etmis olanlarin orani ise yerlesik 6grencilerde %2,9,
miiltecilerde %9,2'dir (p=0,002). Ebeveyn 6grenim dii-
zeyi agisindan karsilastirildiginda yerlesiklerde anne-
nin lise veya tiniversite mezunu olma orani %11,2 iken
miiltecilerde %62,7 olarak hesaplanmigtir. Bu oranlar
baba 6grenim diizeyi icin sirasiyla %27,3 ve %84,8dir
ve her iki ozellik i¢in p<0,001 olarak hesaplanmuistir.
Ogrencilerden gelir durumlarini tanimlamalari is-
tendiginde verilen yanitlara gore yerlesiklerin %7,31i,
miiltecilerin ise %8,7’si kendilerini st gelir grubunda
gordugiini ifade etmistir (p<0,001).

Yerlesik ve miilteci 6grencilerde cinsiyete gore
depresif belirti varligi ve sosyal destek algisi seviyesi
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Tablo 1. Ogrencilerin genel bilgileri ve sosyodemografik ézellikleri

Yerlesik Miilteci
n (%) n (%)

Cinsiyet (n=563)

Erkek 146 52,7 108 37,8

Kiz 131 47,3 178 62,2
Okullara Gére Dagilim (n=561)

Ahi Evren Kiz ATHL 75 27,1 42 14,7

Bagcilar ATHL 73 26,4 8 2,8

Firuzan Sadikoglu Ortaokulu 127 45,8 22 7,7

GEM 0 0 214 74,8
Yasa gore dagilim (n=521)

<15 121 57,3 90 42,7

>15 175 56,5 135 43,5
Siniflara gore dagilim (n=563)

5. siif 35 12,6 34 11,9

6. siif 32 11,6 33 11,5

7. stmf 34 12,3 43 15,0

8. simf 30 10,8 36 12,6

9. siif 54 19,5 53 18,5

10. sinif 52 18,8 39 13,5

11. simaf 19 6,9 16 5,6

12. sinif 21 7,5 32 11,2
Anne hayatta m1? (n=562)

Evet 275 99,3 274 96,1

Hayir 3 0,7 10 39
Baba hayatta mi1? (n=559)

Evet 269 97,1 256 90,8

Hayir 8 2,9 26 9,2
Anne 6grenim diizeyi (n=555)

Okul bitirmemis 38 13,8 29 10,4

Ilkokul veya ortaokul mezunu 207 75,0 75 26,9

Lise mezunu 29 10,5 32 47,3

Universite mezunu 2 0,7 43 15,4
Baba 6grenim diizeyi (n=557)

Okul bitirmemis 11 4,0 8 2,8

Ilkokul veya ortaokul mezunu 187 67,7 62 22,0

Lise mezunu 67 24,3 127 45,0

Universite mezunu 11 4,0 84 29,8
Gelir durumu tanimi (n=561)

Alt gelir 25 9,1 76 26,6

Orta gelir 230 83,6 185 64,7

Ust gelir 20 7,3 25 8,7

ATHL: Anadolu Imam Hatip Lisesi
GEM: gegici egitim merkezi
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Tablo 2. Yerlesik ve miiltecilerde CDO ve CBASDO karsilastirmast

Yerlesik  Miilteci P

n % n %
Depresif belirti varlig1 (n=563) <0,001
Var 48 17,3 87 304
Yok 229 82,7 199 69,6
Sosyal destek algis1 (n=539) 0,225
Diustik 22 83 35 128
Orta 121 45,5 116 42,5
Yiiksek 123 46,2 122 44,7

CDO: Gocuklar I¢in Depresyon Olgegi
CBASDO: Cok Boyutlu Algilanan Sosyal Destek Olgegi

Tablo 3. Yerlesik ve miiltecilerde CDO ve CBASDO sonuglarinin
cinsiyete gore dagilimi

Erkek Kiz P
Yerlesik n % n %
Depresif ~ belirti  varlig
(n=277) 0.26
Var 18 12,3 30 22,9
Yok 128 87,7 101 77,1
Sosyal destek algis1 (n=266) 0,588
Dustk 12 8,5 10 8,0
Orta 60 42,5 61 48,8
Yiiksek 69 49,0 54 43,2
Miilteci
Depresif ~ belirti ~ varligs
(n=286) 0017
Var 42 38,9 45 25,3
Yok 66 61,1 133 74,7
Sosyal destek algis1 (n=273) 0,059
Dustk 18 17,3 17 10,1
Orta 48 46,2 68 40,2
Yiiksek 38 36,5 84 49,7

CDO: Cocuklar igin Depresyon Olgegi
CBASDO: Cok Boyutlu Algilanan Sosyal Destek Olgegi

Tablo 2'de gosterilmistir. Miilteci ve yerlesik 6grenciler
depresif belirti varlig1 agisindan karsilastirildiginda,
miiltecilerin %30,4’tinde yerlesiklerin ise %17,3’tinde
depresif belirtiler tespit edilmis ve aradaki fark anlam-
I1 bulunmustur (p<0,001). Hem depresif belirti varlig
hem de sosyal destek algis1 diizeyinde tiim katilimcilar-
da cinsiyetler arasinda anlaml bir fark saptanmamigtir
(p=0,857 ve p=0,473; Tablo 3). Miilteci grupta depresif
belirti varlig1 cinsiyetlere gére karsilastirildiginda er-
keklerin %38,9’u kizlarin ise %25,3’ti belirtilere sahipti
(p=0,015). Sosyal destek algis1 diizeyinde yerlesik ve
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miilteci olma durumuna gore istatistiksel acidan an-
lamli fark bulunmadi (p=0,209). Ayn: sekilde, sosyal
destek algis1 yerlesiklerde ve miiltecilerde grup i¢i cin-
siyete gore karsilastirildiginda da yine anlaml bir fark
saptanmadi (sirasiyla, p=0,588 ve p=0,059).

iki grup arasinda CBASDO ortalamasinda istatis-
tiksel a¢idan anlamli fark saptanmazken (p=0,073),
CBASDO'nin Aile ve Arkadas alt gruplarinda miilteci-
lerin ortalamalar1 daha disiik bulunmustur (p=0,021
ve p=0,016; Tablo 4).

Miiltecilerin egitim gordiigii okul tiirine gore
GDO sonuglar kargilagtirildiginda MEB okullarinda
okuyan miilteci 6grencilerin %19,5i, GEMde oku-
yan 6grencilerin ise %34,1’i depresif belirtilere sahipti
(Tablo 5). Aradaki fark istatistiksel agidan anlamliydi
(p=0,019). Sosyal destek algis1 diizeyinde ise okul tii-
riine gore anlamli fark tespit edilmedi (p=0,507).

Yerlesik ve miilteci 6grencilerde CDO ve CBAS-
DO diizeyleri arasindaki iligkiyi hesaplama amaciyla
yapilan Pearson korelasyon analizine gore, yerlesik
ogrencilerde CDO skoru ile CBASDO skoru arasinda
orta siddette ve negatif yonde bir korelasyon mevcuttu
(r=-,441; p=,000). Bu grupta sosyal destek ortalamasi
ile en giiclii korelasyon ise Ozel Kisi alt 6lceginde tespit
edildi (r=,843; p=,000). Miiltecilerde ise CDO skoru
ile CBASDO skoru arasinda zayif giddette ve negatif
yonde korelasyon bulundu (r=-,299; p=,000). Sosyal
destek ortalamast ile en giiclii korelasyon yerlesiklerde
oldugu gibi bu grupta da Ozel Kisi alt 6lgeginde tespit
edildi (r=,885; p=,000).

|
TARTISMA VE SONUC
CGaligmamizda CDO kesim puanina gore 563 ¢o-

cugun %24’ (n=135) depresyon belirtileri gostermek-
te olup, yerlesiklerin %17,3’ti (n=48) ve miiltecilerin
%30,4’ti (n=87) CDQO'ye gore patolojik kesim puaninin
tizerindedir. Turkiyede yapilan bir ¢alismada ¢ocuk
ve ergenlerde depresyon prevalansinin %12,6 oldugu
gosterilmistir (1). Yine iilkemizde yapilan bagka bir ¢a-
ligmada da ergenlerde depresyon prevalans: %19,9 ola-
rak saptanmistir (26). Miilteci ergenlerde yapilan farkli
arastirmalarda depresyon oranlar1 %25-50 araliginda
degismektedir (27). Bu ¢alismada miilteci ergenlerin
%30,4’tinde (n=87) CDO degeri kesim puaninin iize-
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Tablo 4. Yerlegik ve miilteci ergenlerde CBASDO'niin alt gruplarda degerleri

Dogum yeri Kisi sayis1 Ortalama SS P

B Yerlesik 277 4,3 1,7

Ozel Kisi skoru . 0,215
Miilteci 286 4,5 1,8
Yerlesik 277 5,2 1,5

Aile skoru 0,021
Miilteci 286 4,9 1,7
Yerlesik 277 4,9 1,5

Arkadas skoru 0,016
Miilteci 286 4,5 1,6
Yerlesik 277 4.8 1,2

Sosyal destek ort. 0,078
Miilteci 286 4,6 1,4

CBASDO: Cok Boyutlu Algilanan Sosyal Destek Olgegi

rinde bulunmustur ve sonuglar literatiirle uyumludur.
Savaglar ve buna bagli go¢ler, maruz kalan kisiler icin
hayatlarini degistiren 6nemli travmalardir. Ruhen iyi-
lik halinin bozulmasi travma sonrasi dénemlerde sik
gorillmekte, ozellikle depresyon prevalans: artmakta-
dir (28). Diinya genelinde en ¢ok Suriyeli miiltecinin
yasadig1 iilke olan Tiirkiyede gerek devlet gerekse sivil
toplum oOrgiitleri tarafindan miiltecilere yogun bir des-
tek sunulmaktadir. Suriyede yasanan savas nedeniy-
le tilkemize gelen miilteciler sehirlerde veya miilteci
kamplarinda yasamaktadir. Her iki grubun da ortam
kosullarma gore avantaj ve dezavantajlar1 sz konu-
sudur. Islahiye Miilteci Kamprnda yasayan ergenlerle
yapilan bir ¢aligmada, katilimcilarin %60 inin depresif
oldugu gorilmistiir. Ayni caligmada depresif belirti
siklig1 kizlarda erkeklere gére daha fazla bulunmustur
(29). Sehirlerde yasayan miiltecilerin ruh saglig dii-
zeylerinin daha iyi olmasi; is imkanlari, barinma alter-
natifleri ve toplum tarafindan saglanan ilave yardimlar
nedeniyle kamplarda yagayanlara gore daha avantajli
olmalarryla agiklanabilir.

Yerlesik ve miilteci ergenlerin CBASDO ortalama-
larina gore ise Aile ve Arkadas alt gruplarinda istatis-
tiksel olarak anlamli farklilik bulunmustur (p=0,021
ve p=0,016). Bu alt grup ortalamalar1 yerlesik grupta
daha yiiksektir. Miilteci ergenlerden GEM ve MEB
okullarinda okuyanlarin CBASDO genel puan ortala-
malari arasinda anlaml fark bulunmamasina ragmen,
Aile alt grup puan ortalamalar1 arasinda anlamli fark
bulunmugtur (p=0,045). MEB okullarindaki miilteci
ogrencilerin Aile puan ortalamasi daha ytiksek olmus-
tur. Pearson korelasyon analizine gore yerlesiklerde
GDO ve CBASDO Aile alt grubunda ve total sosyal
destek arasinda orta siddette ve negatif yonde bir ko-
relasyon mevcuttur. Diger alt gruplar ve CDO arasin-

Tablo 5. Miiltecilerde okul tiiriine gore depresif belirti varlig1 ve sos-

yal destek algis: diizeyi
Depresif belirti (n=286) P
Yok Var
n % n %
MEB okullar: 58 80,5 14 19,5 0,019
GEM 141 65,9 73 34,1
Sosyal destek algis1 (n=273)
Digiik Orta Yiiksek P
n % n % n %
MEB okullar1 8 11,8 33 48,5 27 39,7 0,507
GEM 27 13,2 83 40,5 95 46,3

MEB: Milli Egitim Bakanlig
GEM: gegici egitim merkezi

da ise zayif siddette ve negatif yonde bir korelasyon
saptanmistir. Miiltecilerde ise CDO ile CBASD ve alt
gruplari arasinda zayif siddette ve negatif yonde kore-
lasyon bulunmustur.

Literatiirde, tilkemizde yasayan miiltecilerde trav-
matik olaylara maruziyet arttikca sosyal destek al-
gisinin arttigl gosterilmistir (29). Bununla birlikte,
Urdiinde yasayan miiltecilerle yapilan bir ¢aligmada,
savagtan uzak ve giivenli bir ortamda yasadiklar1 halde
ruh saglig: gostergelerinde iyilesme olmadig1 gozlen-
mistir (30). Bunun nedenleri arasinda yeni yerlesim
yerine ve Kiiltiire uyum, sosyal hayatta karsilasilan
zorluklar ve savasin etkilerinin ortadan kalkmasi i¢in
gerekli destegin sunulmamasi sayilabilir. Son aylarda
geri doniisler basladig: halde miiltecilerin ¢ogunlugu
kisa vadede tilkesine donmeyi diisiinmemektedir. Bu
nedenle ¢ocuk ve ergen miilteciler egitimlerine bir
stire daha tilkemizde devam edeceklerdir. Yapilan ¢a-
ligmalarda algilanan sosyal destek diizeyinin okul ba-
sarisinda etkili oldugu ve algilanan sosyal destek dii-
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zeyi arttik¢a okul basarisinin da arttig1 gosterilmistir
(31). Bu kisilerin gerekli destek saglanarak topluma
kazandirilmas1 dnemini korumaktadir. Miiltecilere ve
ozellikle ¢ocuk ve ergenlere ruh sagligs hizmetlerinin
sunulmasi yayginlastirilmali ve bu hizmetlere erigim
artirilmalidir (32).

Bu
ozbildirimlere dayanmasi ve katilimcilarla klinik

aragtirmada toplanan verilerin sadece
goriisme yapilmamasi ¢aligmanin limitasyonlarindan-
dir. Dil problemini ortadan kaldirmak i¢in katilimci-
lara Arapga anket formu sunulmasina ragmen savas
ve go¢ nedeniyle 6grenimlerinden geri kalan miilteci
ogrencilerin bir kism1 anketleri okuma ve anlamada
zorlandiklarint belirtmislerdir. Suriyeli 6grencilerin
egitim aldig1 tiim okullarin ¢alismaya dahil edilmemis
olmasi, sonuglarin genellenebilirligini sinirlamaktadir.

Sonug olarak, bu ¢alismaya gore miilteci ergenler-
de depresif belirti varlig1 yerlesiklere gére daha fazla-
dir. Sosyal destek algis1 diizeylerinde ise iki grup ara-
sinda 6nemli bir fark tespit edilmemistir. Depresif be-
lirtiler miilteci erkeklerde miilteci kadinlara gére daha
stk goriilmektedir. Ulkemize siginmis Suriyeli sayist
goz ontine alindiginda daha ileri ¢aligmalar yapilmasi

gerektigi agiktir.
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A One-center Study of Sixteen Patients
with Pregnancy-associated Breast Cancer:
Clinicopathological Characteristics and
Survival

Gebelikle lliskili Meme Kanserli 16 Hastaya Dair
Tek Merkez Calismasi: Klinikopatolojik Ozellikler ve
Sagkalim

Suleyman Bademler', Murat Sari?

Abstract ' Department of Surgery, Institute of
Aim: Cancer treatment is of special importance during pregnancy, concerning the health of both Oncology, Istanbul University, istanbul,
mother and baby. Treatment of pregnancy-associated breast cancer (PABC) has become even more Turkey

important today because women tend to delay pregnancy to later ages and because of women who * Department of Medical Oncology,

Institute of Oncology, Istanbul

desire to conceive while under treatment for breast cancer. This retrospective study is aimed at inves- e
University, Istanbul, Turkey

tigating the clinical, radiological and histopathological characteristics and PABC treatment outcomes
of patients who had long-term follow-up.

Materials and Methods: Sixteen women diagnosed with PABC were included in this study. We evalu-
ated the clinicopathological characteristics, gestational history, and survival outcomes of the patients
who had been treated and followed up for breast cancer during pregnancy and the first postnatal year
at Istanbul University Institute of Oncology in 2010—2017.

Results: The median patient age was 32 (21-41) years. The median gestational week of diagnosis in
pregnant patients was 26 (11-35) weeks while the mean time elapsed after delivery until diagnosis in
postpartum patients was 9.3 (+3.6) months. The median follow-up time was 47.5 (5—99) months. The
mean disease-free survival (DFS) and overall survival (OS) were calculated because the median DFS
and OS could not be computed. The mean OS and DFS values were 87.8+7.3 and 77.6+8.5 months,
respectively.

Discussion and Conclusion: Breast cancer in pregnancy is a special health condition that should
be treated and followed up by a multidisciplinary team. Primary surgical intervention should not be
delayed. While chemotherapy could be administered safely in the first and second trimesters, radio-
therapy and targeted and endocrine treatments should be postponed until after delivery. Reporting
and long-term follow-up of cases of pregnancy and cancer concurrence is essential for increasing
the relevant knowledge.

Keywords: pregnancy; breast cancer; diagnosis; survival

Oz
Amag: Gebelikte kanser tedavisi hem anne hem de bebek saglidi agisindan 6zel bir 5Sneme sahiptir. Gui-
nimtzde kadinlarin gebeligi ileri yaslara ertelemesi ve meme kanseri tedavisi almakta olan kadinlarin
gebelik istegi nedeniyle GIMK tedavisi giderek énem kazanmaktadir. Bu retrospektif galisma ile uzun
stireli izlemi olan vakalarin klinik, radyolojik ve histopatolojik dzelliklerini ve GIMK tedavisi sonuglarini
incelemek amaglanmistir.
Gereg ve Yontemler: Bu galismaya GIMK tanisi almig olan 16 kadin hasta dahil edilmistir. 2010-2017
déneminde istanbul Universitesi Onkoloji Enstitiisiinde gebelik sirasinda veya postnatal birinci yilda
meme kanseri tanisiyla tedavi ve takip edilen hastalarin klinikopatolojik 6zellikleri, gestasyonel dykdleri
ve sagkalim sonuglari degerlendirilmistir.
Bulgular: Medyan hasta yasi 32 (21-41) yildi. Gebe hastalarin tani anindaki medyan gebelik haftasi
26 (11-35) hafta iken postpartum hastalarda dogumdan sonra meme kanseri tanisina kadar gegen
ortalama stire 9,3 (+3,6) ay idi. Medyan takip stresi 47,5 (5—99) aydi. Medyan genel sagkalim (GS) ve Gelig Tarihi /Received : 26.04.2018
hastaliksiz sagkalim (HS) degderlerine ulasilamadigi igin ortalama GS ve HS hesaplandi. Ortalama GS Kabul Tarihi /Accepted: 27.04.2018
ve HS degerleri sirasiyla 87,8+7,3 ve 77,6485 ay idi.
Tartigma ve Sonug: Gebelikte meme kanseri takip ve tedavisi multidisipliner bir ekip tarafindan ya-
pilmasi gereken 6zel bir sadlik sorunudur. Primer cerrahi miidahale geciktirimemelidir. Kemoterapi Sorumlu Yazar/Corresponding Author
ikinci ve tglinci trimesterde glivenle uygulanabilirken radyoterapi, hedefe yénelik tedaviler ve endokrin Suleyman Bademler !
A = . A L . Department of Surgery, Institute of
tedavileri dogum sonrasina ertelenmelidir. Gebelik ve kanser birlikteligi vakalarinin bildirilmesi ve uzun Oncology, istanbul University,
sireli takibi ilgili bilgi birikiminin artmasi bakimindan gok 6nemlidir. Istanbul, Turkey
Anahtar Sozciikler. gebelik; meme kanseri; tani; sagkalim E-mail: shademler@gmail.com

10.21673/anadoluklin.418775
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INTRODUCTION

Cancer treatment is of special importance during
pregnancy, concerning the health of both mother and
baby. Pregnancy-associated breast cancer (PABC) is
defined as breast cancer diagnosed during pregnancy
or the first postnatal year. Its treatment is of increasing
importance today because women tend to delay preg-
nancy to later ages and because of women who desire
to conceive while under treatment for breast cancer.
Concurrence of cancer and pregnancy is observed
most frequently in breast cancer, with a reported in-
cidence of 1.3 per 10,000 live births (1). PABC is di-
agnosed during pregnancy in 0.2 to 3.8% of women
under the age 50 (2), and the average age of diagnosis
is 32 to 34 years (3). Women’s delay of pregnancy to
later ages is a factor contributing to its increasing in-
cidence (4). PABC is a serious form of cancer due to
young patient age, delayed diagnosis, advanced stage,
and/or aggressive histological profile in many cases.
It has not been established, however, whether PABC
has poorer prognosis compared to non-pregnancy-
associated cancer at equivalent stages and in presence
of similar prognostic factors (5,6). This retrospective
study was designed aimed at investigating the out-
comes and clinical, radiological and histopathological
characteristics of patients who had long-term follow-
up due to PABC.

|
MATERIALS AND METHODS

This retrospective study included female patients

who had been treated and followed up for breast can-
cer during pregnancy and the first postnatal year at Is-
tanbul University Institute of Oncology in 2010-2017.
The data of age, symptoms, gestational or postnatal
time of diagnosis, oncological treatments performed,
management of pregnancy, maternal and neonatal re-
sults, and survival outcomes were obtained by review-
ing the patient files. Histopathological tumor char-
acteristics obtained from the pathology reports were
recorded. Tumor type, histological grade, estrogen
receptor (ER) and progesterone receptor (PR) status,
HER2 expression, and nodal involvement data were
also recorded. DFS was described as the time from
the pathological diagnosis of breast cancer to recur-
rence or the last time the patient was seen, while OS

as the time from the pathological diagnosis to death or
the last visit. SPSS 21.0 software (SPSS Inc., Chicago,
IL, US) was used for the statistical analyses. To assess
the survival outcomes, the Kaplan-Meier method was
used. No ethics committee approval was sought due to
the retrospective nature of the study.

|

RESULTS

We identified sixteen patients with PABC. Of these,
10 (62.5%) had been diagnosed during pregnancy, 6

(37.5%) in the first postnatal year. General character-
istics of the patients are shown in Table 1. The median
gestational week of diagnosis in pregnant patients was
26 (11-35) weeks while the mean time elapsed after
delivery until diagnosis in postpartum patients was 9.3
(£3.6) months.

Only three patients had complications associated
with pregnancy; one of them gave birth to a non-viable
fetus in the 22" gestational week, one to a premature
baby in the 32" week, and one to a low-birth-weight
baby.

The primary complaint of all patients was a palpa-
ble mass in the breast, and one patient had additional
inflammatory alterations. While all of the pregnant
patients were diagnosed radiologically by ultrasonog-
raphy (USG) only, USG, mammography (MMG) and,
when necessary, positron-emission tomography (PET)
were used in the diagnosis of the postpartum patients.

In all patients, the histological type was invasive
ductal carcinoma. Most of the tumors (75%) were
grade 3. Immunologically, 43.75% of the tumors were
of the luminal B subtype, 37.5% with high HER2 ex-
pression, and 18.75% triple-negative, with no case of
luminal A cancer. Nodal involvement was present in
62.5% of the patients. At the time of diagnosis, most of
the patients (50%) had stage-III and one had stage-IV
cancer. Of the pregnant patients, six underwent sur-
gery during pregnancy and four after delivery. Of the
six patients, one underwent breast-conserving surgery
(BCS) combined with axillary curettage (AC) in the
12" week, one BCS in the 28" week, one BCS with sen-
tinel lymph node biopsy (SLNB) in the 11* week, one
modified radical mastectomy (MRM) in the 29" week,
one MRM in the 33 week, and the last MRM with AC
in the 30™ week.
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Table 1. Clinicopathological and gestational characteristics of the sixteen patients with PABC

Number of patients n (%)
Pregnant
Postpartum

Median patient age (years)

Gestational time elapsed until diagnosis (weeks) in pregnant patients

Time elapsed after delivery until diagnosis (months) in postpartum patients

Birth, n (%)
Full-term
Preterm

Tumor localization, n (%)
Right
Left
Tumor size (cm)
Histological grade, n (%)
I
111

ER or PR positivity, n (%)
HER?2 expression, n (%)

Molecular subtype, n (%)
Luminal B
High HER?2 expression
Triple-negative
Node status, n (%)
NoO
N1
N2
N3
Stage, n (%)
1
I
111
v

Ki-67, (%)

The patient who aborted in the 22" week had a his-
tory of obesity, secondary focal segmental glomerulo-
sclerosis, and chronic renal failure. She had undergone
BCS with AC in the 12 week and then received one
course of adjuvant chemotherapy with doxorubicin
and cyclophosphamide (AC regimen). After the abor-
tion, her chemotherapy was continued with three
courses of AC and four courses of docetaxel.

Three patients received anthracycline-based che-
motherapy during pregnancy. Those diagnosed with
breast cancer after delivery and those who were di-
agnosed and underwent surgery during pregnancy
were treated after delivery similarly to non-pregnant
patients with breast cancer. Oncological therapeutic
management of the sixteen patients with PABC are
summarized in Table 2. One patient who had a pal-
pable mass in the breastfeeding period was considered
inoperable due to metastasis.
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16 (100)

10 (62.5)

6 (37.5)
32.0 (21-41)
26 (11-35)
9.3+3.6

14 (87.5)
2 (12.5)

6(37.5)
10 (62.5)

4.3%3.5

4(25)

12 (75)
7 (43.75)
9 (56.25)

7 (43.8)
6 (37.5)
3(18.8)

2 (12.5)

5 (31.25)

8 (50)
1(6.3)

42.5 (30-90)

All except three patients received radiotherapy. Of
the three patients, one was not treated radiologically
because her cancer was at stage IV at the time of diag-
nosis, one because of the distant metastasis observed
shortly after the completion of adjuvant chemothera-
py, and the last because she was treated by MRM for
her cancer at stage I.

Follow-up data were present for all of the sixteen
patients. Two died from breast cancer during the fol-
low-up, one of whom was the patient with stage-IV
cancer at the time diagnosis. The other was the patient
who developed local recurrence and then widespread
metastasis shortly after the MRM she underwent in the
30™ gestational week. Of the three patients whose can-
cer recurred, two were still on chemotherapy while one
was lost due to disease progression with local recur-
rence and widespread metastasis. The median follow-
up time for our cohort was 47.5 (5-99) months. The
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Table 2. Oncological therapeutic management of the sixteen patients with PABC

Pregnant Gestational time os
8 elapsed until Stage  Oncological treatment RT DES (months) = Current state
patient N N (months)
diagnosis (weeks)
12" week BCS + AxC + 22" week . .
1 11 1T abortion + 4¢ AC + 4c DOS Yes 95 95 Alive, disease-free
4c neo AC + delivery + 12-week
2 15 I (PAC+HER) + MRM + one-year | No 77 18 Alive, recurrent
HER
28" week BCS + delivery + 12- L
3 28 1 week (PAC+HER) + 1-year HER 58 58 Alive, disease-free
11" week BCS + SLNB + 3¢ AC +
4 11 I delivery + 12-week (PAC+HER) | Yes 17 17 Alive, disease-free
+ 1-year HER
4c neo AC + delivery + 12-week
5 24 111 neo (PAC+ HER) + BCS + AxC + | Yes 27 27 Alive, disease-free
1-year HER
6c neo AC + delivery + 12-week X .
6 16 111 neo PAC + MRM Yes 39 39 Alive, disease-free
32" week premature birth + .
7 29 I MRM +3c AC + 4c DOS Yes 99 77 Alive, recurrent
33" week MRM + delivery + 4c .
8 33 111 AC + 12-week PAC 5 5 Alive, disease-free
35 week BCS + SLNB + delivery . .
9 35 I + 3¢ FEC + 3¢ DOS Yes 60 60 Alive, disease-free
30% week + AxC + Deceased
10 30 III 1c neo FAC + delivery + 2c FAC | No 12 7 (recurrent)
+ 4c DOS
Time elapsed
Pos.t partum afte.r d?hvery- Stage | Oncological treatment RT 08 DEFS (months) | Current state
patient until diagnosis (months)
(months)
1 12 II BCS + 4c AC + 12-week PAC Yes |56 56 Alive, disease-free
2 3 111 MRM + 4c AC + 4c (DOS+HER) Yes 84 84 Alive, disease-free
+ 1-year HER
BCS + AxC + 4c AC + 12-week . .
3 7 111 (PAC+HER) + 1-year HER Yes 75 75 Alive, disease-free
MRM + 4¢ AC + 12-week . .
4 12 111 (PAC+HER) + 1-year HER Yes 29 29 Alive, disease-free
v (inoperable) + 4c AC + 12-week
> 12 (PAC+HER) + lifelong HER No |36 R
6 10 I BCS 4c AC +12-week PAC Yes 37 37 Alive, disease-free

AC: doxorubicin+cyclophosphamide; AxC: axillary curettage; BCS: breast-conserving surgery; c: course of; DFS: disease-free survival; DOC:
docetaxel; FAC: 5-fluorouracil+doxorubicin +cyclophosphamide; FEC: 5-fluorouracil+epirubicin+cyclophosphamide; neo: neoadjuvant;
MRM: modified radical mastectomy; OS: overall survival; PABC: pregnancy-associated breast cancer; PAC: paclitaxel; RT: radiotherapy;

SLBN: sentinel lymph node biopsy; TRAS: trastuzumab

mean disease-free survival (DFS) and overall survival
(OS) were calculated because the median DFS and OS
could not be computed. The mean OS and DFS values
were 87.8+7.3 and 77.6+8.5 months, respectively.

I
DISCUSSION AND CONCLUSION

In this study we evaluated the clinicopathologi-

cal characteristics and survival outcomes of sixteen
patients who had been treated and followed up due to

breast cancer diagnosed during pregnancy or the first
postnatal year. Consistently with the literature (3,7-9),
the median age of the patients included was 32 (21-41)
years. The median gestational week of diagnosis in preg-
nant patients was 26 (11-35) weeks while the mean time
elapsed after delivery until diagnosis in postpartum pa-
tients was 9.3 (+3.6) months; and these data were not
found consistent with the other studies in the literature
reporting slightly earlier diagnoses (5,7,10). In all of the
cases, the complaint at the time of diagnosis was a pal-
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pable mass. Breast USG was the method of diagnosis
preferred for the pregnant patients for not posing risks
to the fetus and its safety and diagnostic accuracy. In
another study of pregnant women with breast cancer,
USG revealed 100% of the breast masses and 90% of the
axillary metastases, respectively (11). If mammogra-
phy is to be used for diagnosis, however, the pelvic area
should be protected by a leaden block as much as pos-
sible. Contrast-enhanced breast MRI with gadolinium-
containing agents is not recommended for use in preg-
nant women with suspected breast cancer.

Pathologically, all the patients had invasive ductal
carcinoma, with poor prognosis. Grade-3 and stage-I1I
tumors made up 75% and 50% of all tumors, respec-
tively. Nodal involvement was present in most of the
patients. These poor prognostics were found consis-
tent with the literature (7,10,12,13). A majority of the
tumors (56.3%) did not express hormone receptors.

It had been safely possible for all of the pregnant
patients to undergo surgery and even sentinel lymph
node biopsy. None of the pregnant patients who un-
derwent MRM or BCS during pregnancy had any
surgery-related problem. Breast surgery, though safely
practicable during each trimester of pregnancy, should
nonetheless be scheduled preferably for after the 12
gestational week when the risk of spontaneous abor-
tion is lower (14) or between the 16™ and 20™ gesta-
tional weeks as recommended by a recently published
study (15). It is also possible that adjuvant or neoad-
juvant chemotherapy be administered safely during
pregnancy; neither the pregnant patients in our cohort
who received anthracycline-based chemotherapy nor
their fetuses developed any complications. However,
chemotherapy is contraindicated before the 12 gesta-
tional week because the risk of spontaneous abortion
and fetal malformation is high in the first trimester due
to organogenesis. Chemotherapy should be avoided in
the first trimester of pregnancy unless the mother has
an otherwise life-threatening condition (3, 16-18).

Exposure to radiation is also risky in pregnancy
due to its potential of causing fetal death, physical and
mental retardation, and cancer development (19). Ac-
cordingly, our pregnant patients received radiotherapy
after delivery. Despite the fact that the median survival
time could not be computed and our lack of a control
group for assessing the survival outcomes, the mean
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OS and DFS values for our cohort were 87.3+7.3 and
77.6+8.5 months, respectively, again more favorable
only compared to those reported in studies of patients
with PABC (7,20). In our group including a high num-
ber of patients with stage-III cancer, this might be as-
sociated with the recent developments such as frequent
use of HER2 treatments and more effective use of the
adjuvant and neoadjuvant therapeutic modalities.

Breast cancer in pregnancy is a special health con-
dition that should be treated and followed up by a
multidisciplinary team. Primary surgical intervention
should not be delayed. Procedures such as mastectomy
or breast-conserving surgery are possible. The combi-
nation of anthracycline and cyclophosphamide can be
administered safely in the second and third trimesters
of pregnancy. Although the relevant data are limited,
use of taxanes appears to be safe. The last administra-
tion of chemotherapy should be three weeks prior to
delivery. Radiotherapy and targeted and endocrine
treatments should be postponed until after delivery.
Reporting and long-term follow-up of cases of preg-
nancy and cancer concurrence is essential for increas-
ing the relevant knowledge

|
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Intravitreal Enjeksiyon Ignesi Capinin G6z
Ici Basincina Etkisi

Effects of Intravitreal Injection Needle Diameter on
the Intraocular Pressure

Mehmet Coskun
0z Karabuk Universitesi Tip Fakdltesi Egitim
Amag: intravitreal enjeksiyon yapilan hastalarda enjeksiyon ignesi gapinin goz igi basincina etkisini Arastirma Hastanesi, Karabtik, Turkiye

incelemek amaglanmistir.

Gereg ve Yontemler: Diyabetik retinopati ve makula 6demi nedeniyle intravitreal aflibersept (IVA) en-
jeksiyonu uygulanan 107 hastanin 107 gozi galismaya dahil edildi. Yirmi alti gauge (G) igne kullanilan
52 hastanin 52 gozi Grup 1 olarak, 30 G igne kullanilan 55 hastanin 55 g6zt Grup 2 olarak degerlen-
dirildi. Goz ici basinci (GiB) blefarosta takilmadan nce (OGIB), blefarosta takildiktan sonra (BGIB) ve
enjeksiyon sonrasi 1. dakikada (EGIB) 6lgildu.

Bulgular: Grup 1'de 25 erkek, 27 kadin, Grup 2'de 26 erkek, 29 kadin hasta mevcuttu (p=0,93). Yas or-
talamasi Grup 1'de 56,40+7,62 yil, Grup 2'de 56,58+6,91 yildi (p=0,90). Ortalama OGIB ve BGIB sirasiyla
Grup 1'de 18,56+3,91 mmHg ve 21,94+4,27 mmHg, Grup 2'de 18,10+3,80 mmHg ve 20,63+4,917 mmHg
idi; aradaki farklar istatistiksel olarak anlamli degildi (sirasiyla, p=0,63 ve p=0,14). Ortalama EGIB de-
gerleri ise Grup 1'de 34,84+16,46 mmHg, Grup 2'de 47,05+10,02 mmHg olup aradaki fark istatistiksel
olarak anlamliydi (p=0,001). EGIB—BGIB fark ortalamasi Grup 1'de 12,86+17,63, Grup 2'de 25,87+9,95
idi (p=0,001). EGIB—OGIB fark degerleri ortalamasi ise Grup 1'de 15,80+16,65, Grup 2'de 28,25+10,09
olarak tespit edildi (p=0,001) (Tablo 1).

Tartigma ve Sonug: Demografik benzerlikleri olan ve ayni intravitreal ilaglar uygulanan hastalarda en-
jeksiyonun 26 G igne ile uygulanmasinin 30 G igne ile uygulanmasina gére daha az goéz igi basinci
degisimi yaptigi gorilmstdr.

Anahtar Sozciikler: intravitreal enjeksiyon; goz igi basinci; enjeksiyon igne capi; diyabetik makdler
o6dem

Abstract

Aim: This study aimed to investigate the effects of injection needle diameter on the intraocular pres-
sure in patients who underwent intravitreal injection.

Materials and Methods: One hundred and seven eyes of 107 patients who underwent intravitreal
aflibercept (IVA) injection for diabetic retinopathy or macular edema were included. Fifty-two eyes
of the 52 patients for whom a 26-gauge (G) needle was used were designated as Group 1 and 55
eyes of the 55 patients for whom a 30-G needle was used as Group 2. Intraocular pressure (I0P) was
measured before (BIOP) and after (AIOP) the blepharostat placement (AIOP) and 1 minute after the
injection (EIOP).

Results: There were 25 males and 27 females in Group 1 and 26 males and 29 females in Group 2
(p=0.93). The mean age was 56.40+7.62 years for Group 1 and 56.58+6.91 years for Group 2 (p=0.90).
The mean BIOP and AIOP were respectively 18.56+3.91 mmHg and 21.94+4.27 mmHg for Group 1
while 18.10+£3.80 mmHg and 20.63+4.91 mmHg for Group 2; and the differences were not statistically
significant (p=0.63 and p=0.14, respectively). The mean EIOP was 34.84+16.46 mmHg for Group 1
and 47.05+10.02 mmHg for Group 2; and the difference was statistically significant (p=0.001). The
mean EIOP—AIOP and EIOP—BIOP differences were respectively 12.86+17.63 mmHg and 15.80+16.65
mmHg for Group 1 (p=0.001) and 25.87+9.95 mmHg and 28.25+10.09 mmHg for Group 2 (p=0.001).

Discussion and Conclusion: It was seen that less fluctuation was caused in the intraocular pressure Sorumlu Yazar/Corresponding Author

Gelis Tarihi /Received :12.01.2018
Kabul Tarihi /Accepted: 19.04.2018

DOI: 10.21673/anadoluklin.378416
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demographically similar patients. BSIUM
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Intravitreal anti-vaskiiler endotelyal biiyiime fak-
tori (anti-vascular endothelial growth factor—VEGF)
enjeksiyonu ¢ok genis spektrumlu olarak vitreoretinal
hastaliklarda kullanilmaktadir (1,2). Diinyada ve tilke-
mizde goz hastaliklari ile ilgili olarak en ¢ok uygulanan
girisim intravitreal enjeksiyondur. Glivenliligi pek ¢ok
calismayla gosterilmis olmasina karsin gesitli okiiler
yan etkilere neden olabilir. Bu yan etkilerden biri de
ani goz ici basinci (GIB) artigidir (3,4). Intravitreal
anti-VEGFlerin en ¢ok kullanildig1 iki hastalik olan
diyabetik retinopati ve yasa bagli makula dejenerasyo-
nunda yaygin olarak kullanilan tedavi protokoli, bir
ay arayla ii¢ defa enjeksiyon ve daha sonra retina ici
siv1 olustuke¢a enjeksiyonlarin tekrar1 seklindedir (3).
Bu durum ayni hastanin ¢ok defa enjeksiyona maruz
kalmasina neden olmaktadir. Enjeksiyonlar sirasinda
ortaya ¢ikabilecek GIB yiiksekliklerinin tekrari glo-
kom ve bazi retina hastaliklar gibi grme siniri rezer-
vinin zayif oldugu hastalarda 6nemli klinik sonuglar
dogurabilir (5).

Intravitreal enjeksiyonlarda rutin olarak 30 gauge
(G) igne kullanilmaktadir. Ancak zaman zaman uygu-
lamalarda farkli ¢aplarda enjeksiyon ignesi kullanilabil-
mektedir (5). Biz bu ¢alismamizda 26 G ve 30 G igne
ile intravitreal aflibersept (IVA) uygulamasindan sonra
GIB agisindan farklilik olup olmadigini irdeledik.

I
GEREG VE YONTEMLER
Karabiik Universitesi Tip Fakiiltesi Egitim Arastir-

ma Hastanesi Goz Bolumii'nde diyabetik retinopati ve
makula 6demi nedeniyle IVA uygulanan 107 hastanin
107 g6zt bilgilendirilmis onam ve etik kurul onay1 ali-
narak degerlendirildi. Intravitreal enjeksiyonda 26 G
igne kullanilan 52 hastanin 52 gozii Grup 1, 30 G igne
kullanilan 55 hastanin 55 gozii Grup 2 kabul edildi.
Okiiler ilag kullanan veya cerrahi islem gegiren hasta-
lar ¢alismaya alinmadi.

Tim enjeksiyonlar ayni protokol izlenerek ame-
liyathane sartlarinda uygulandi. Tiim enjeksiyonlar
ayni cerrah tarafindan yapild: ve hastalarda aym tip
blefarosta kullanildi. G6z i¢i basinglar1 hasta ameliyat
masasinda sirtiistii yatarken blefarosta takilmadan
once (OGIB), blefarosta takildiktan sonra (BGIB)
ve enjeksiyon sonrast 1. dakikada (EGIB) Tonopen

(Tono-Pen XL tonometer, Mentor O&O Inc. Norwell,
MA/ABD) kontakt el tonometresi ile 6l¢tildi. Tim
hastalara topikal anesteziyi takiben %10 povidon iyot
ile okiiler yiizey temizligi uygulandu. Steril 6rtii ve ble-
farosta uygulamasini takiben limbustan 3,5 mm isa-
retlenerek IVA 2 mg/0,05 ml enjeksiyonu uygulandi.
Enjeksiyonu takiben giris yerine kulak pamugu ile
masaj yapildi. OGIB, BGIB, EGIB degerleri ile OGIB-
EGIB ve BGIB-EGIB farklar1 iki grup arasinda karsi-
lagtirilda.

Istatistiksel analizler SPSS (v. 16.0) kullanilarak
(SPSS Inc., Chicago, IL/ABD) yapild: ve p<0,05 is-
tatistiksel olarak anlamli kabul edildi. Analiz 6ncesi
yapilan normal dagilim testinde, degiskenlerin nor-
mal dagilima uydugu gorildii. Gruplarin ortalama ve
standart sapma degerleri hesaplandi. Iki grubun say1-
sal degiskenleri bagimsiz t-testiyle, cinsiyet yoniinden
gruplar arasinda farklilik olup olmadig: ki-kare testiy-
le degerlendirildi.

|

BULGULAR

Grup 1’de 25 erkek, 27 kadin, Grup 2’de 26 erkek,
29 kadin hasta mevcuttu; aradaki fark istatistiksel ola-

rak anlamli degildi (p=0,93). Yas ortalamasi Grup 1’de
56,40+7,62 yil, Grup 2’de 56,58+6,91 yild1 ve gruplar
arasinda istatistiksel anlamli fark yoktu (p=0,90).
Grup 1’de OGIB 18,56+3,91 mmHg, BGIB 21,94+4,27
mmHg, Grup 2’de OGIB 18,10+3,80 mmHg, BGIB
20,63+4,91 mmHg idi; aradaki farklar istatistiksel ola-
rak anlaml degildi (sirasiyla, p=0,63 ve p=0,14). EGIB
degerleri ise Grup 1'de 34,84+16,46 mmHg, Grup
2’de 47,05+10,02 mmHg olup aradaki fark istatistiksel
olarak anlamliydi (p=0,001). EGIB-BGIB fark deger-
leri ortalamas1 Grup 1’de 12,86+17,63 mmHg, Grup
2’de 25,87+9,95 mmHg idi (p=0,001). EGIB-OGIB
fark degerleri ortalamasi ise Grup 1’de 15,80+16,65
mmHg, Grup 2’de 28,25+10,09 mmHg olarak tespit
edildi (p=0,001) (Tablo 1).

I
TARTISMA VE SONUG
Intravitreal enjeksiyon esnasinda gériilen ani GIB

artigr, artmig vitreus hacmine bagl olarak enjeksi-

yondan hemen sonra beklenen bir durum olup gesitli
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Tablo 1. Gruplarin blefarosta takilmadan énce (OGIB), blefarosta takildiktan sonra (BGIB) ve enjeksiyon sonrasi 1. dakikada (EGIB) géz igi

basinglar1 ve goz i¢i basing farklarinin degerlendirilmesi

OGIiB BGIiB EGIiB EGiB-OGIiB EGIiB-BGIiB
Grup 1 18,56+3,91 21,94+4,27 34,84+16,46 15,80+16,65 12,86+17,63
Grup 2 18,10+3,80 20,63+4,91 47,05+10,02 28,25+10,09 25,87+9,95
p 0,63 0,14 0,001 0,001 0,001

caligmalarda gecici veya kalic1 6zellikte olabilecegi bil-
dirilmistir (5-9). Intravitreal anti-VEGFlerin retinal
penetrasyon sonrasi koroidal dolagimla veya akoz
drenaj yoluyla vitreus boslugunu terk ettigi diistintil-
mektedir (10). Dolayisiyla, bu yollardan biri veya her
ikisi birden artmig GIB’in normallesmesinde etkili ol-
maktadir.

Glokomda halen tedavi uygulanabilen tek risk fak-
torii olan GIB’in él¢iimiinde Goldmann aplanasyon
tonometresi (GAT) yaygin kullanilan ve altin standart
kabul edilen bir yontemdir. Son on yilda oftalmoloji
pratiginde kullanimi yayginlasan Tonopen elektronik
tonometresi, GIB élgiimiinde Goldmann aplanasyon
tonometresine alternatif bir cihaz olarak 6nerilmek-
tedir (11). Elde tasinabilen, kalibrasyonu ve kullanimi
kolay olan ve kornea patolojisi olanlarda da GIB &l¢ii-
miine imkan saglayan bir aplanasyon tonometresidir.
Tonopen ile Goldmann aplanasyon tonometresinin
kargilagtirildigy ¢alismalarda hem normal popiilas-
yonda hem de glokomlu gézlerde Tonopen’in dogru
sonuglar verdigi bildirilmistir (12-14).

Intravitreal bevasizumab uygulanan 54 hastanin
degerlendirildigi ve 27 G ve 30 G enjeksiyon ignesinin
kullanildig1 bir ¢aligmada enjeksiyon sonrasi her iki
grupta da GIB yiikselmesi goriilmiis, ancak 27 G igne
kullanilan grupta hasta konforu etkilenmeden, enjek-
siyon sonrasi daha az GIB artigt olmustur (15). 30,5
G igne kullanilarak intravitreal aflibersept uygulanan
ve GIB degerlerinin ve 6n kamara parametrelerinin
degerlendirildigi baska bir caliyjmada enjeksiyondan
hemen sonra goriilen GIB yiiksekliginin 45. dakikada
normale dondiigii izlenmistir. Enjeksiyon sonrast 6n
kamara voliimii azalmasina ragmen iridokorneal ag1
ve 6n kamara derinliginde degisiklik olmamuistir (16).
Iki yiiz sekiz hasta iceren ve intravitreal enjeksiyonda
agriy1 arastiran bir ¢alismada ise 27 G ve 30 G enjeksi-
yon ignesi kullanilmis, enjeksiyon ignesi capi ile agr1-
nin iligkili olmadig1, ancak ¢ogu cerrahin 30 G igneyi
tercih ettigi bildirilmistir (17). Biz ¢aliyjmamizda agr1
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parametresini degerlendirmedik.

Daha o6nceden hi¢ enjeksiyon yapilmamis olan
70 kisilik hasta grubunda 27 G igne ile intravitreal
bevasizumab, 30 G ile intravitreal ranibizumab uy-
gulanmis, aragtirmacilar 30 G igne kullanilmasimin
daha konforlu oldugunu ve intravitreal bevasizumab
uygulamasimin da 30 G ile yapilmasini 6nermislerdir
(18). 33 G igne kullanilan ve 36 hasta iceren bagka
bir ¢alismada ise kii¢iik ¢apl igne kullanmanin agri-
y1 azaltmakla ilgisinin olmadig1, ancak skleral hasa-
r1 sinirlandirabilecegi belirtilmistir. Kadin cinsiyet,
stres, agr1 beklentisi, ila¢ hazirlama prosediirlerinin
olusturdugu memnuniyetsizlik ve povidon iyotla ilgi-
li dezenfeksiyon agr1 sebebi olarak bildirilmistir (19).
Intravitreal anti-VEGF uygulamada 30 G ve 32 G igne
kullanilarak enjeksiyon sonrast vitreus refliisii ve GIB
pikinin degerlendirildigi 65 gozde 32 G igne grubunda
enjeksiyon sonrasi daha yiiksek GIB ve daha az vitreus
refliisti izlenmistir (20).

Bes yiiz otuz retina uzmaninin katildig ve klinis-
yenlerin intravitreal anti-VEGF enjeksiyon protokolii,
ilag tercihi, igne ¢ap1, enjeksiyon voliimii, enjeksiyon
teknigi ve uzun siireli GIB yiiksekligi gozlemlerinin
sorgulandig1 bir ¢alismada, 292 retina uzmamn intra-
vitreal anti-VEGF enjeksiyonunun uzun siireli GIB
ytksekligine sebep olduguna inandigini, ancak ilag
tercihinin GIB yiiksekligi ile alakali olmadigini séyle-
mistir. Anti-VEGF enjeksiyonunda devam eden GIB
ytksekligine, hizli enjeksiyon tekniginin ve yiiksek vo-
liim kullaniminin sebep olabilecegi belirtilmistir. Hizli
GIB yiiksekligi trabekulum hasarina sebep olarak bu
komplikasyona yol agabilmektedir (21).

Biz calismamizda 26 G ve 30 G igne kullanarak int-
ravitreal aflibersept uygulanan hastalarda enjeksiyon
sonrast GIB yiiksekligini ve farkli enjeksiyon ignesi
caplarryla GIB degerinin degisimlerini degerlendirdik.
26 G igne ile daha az GIB yiiksekligi ve enjeksiyon son-
rast daha az GIB degisimi izledik. Bunun sebebi enjek-
siyon sonrast daha fazla reflii ve skleral giris yerinin
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biiyiik olmasi olabilir. igne ¢apinin genis olmasi GIiB

acisindan avantaj gibi gérilnmesine ragmen retina de-

kolmanyi, lens temast, trabekiiler hasar gibi olas1 okiiler

komplikasyonlar bakimindan daha risklidir (21).

Sonug olarak ¢aliymamizdaki veriler ince igne ¢a-

pinin daha yiiksek goz i¢i basincina, kalin igne ¢apinin

ise daha fazla vitreus refliistine yol agtigini destekle-

mektedir. Bu komplikasyonlarin uzun siireli sonuglar:

ile ilgili daha ileri ¢alismalara ihtiyag vardir.

10.

11.
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Primer ve Rekiiren Pterijlumlu Hastalarda
Konjonktivolimbal Otogreft Teknigi
Sonuclarimiz

Our Conjunctivolimbal Autograft Technique
Results in Patients with Primary and Recurrent
Pterygium

Elif Ertan, Mustafa Dogan,

0z Anar Alizada
Amag: Bu calismada primer ve rekiiren pterijiumda konjonktivolimbal otogreft cerrahisinin so- Afyon Kocatepe Universitesi G6z o
nuglarini degerlendirmeyi amacladik. Hastaliklari Anabilim Dali, Afyon, Turkiye

Gereg ve Yontemler: Ocak 2012—Aralik 2016 déneminde Afyon Kocatepe Universitesi Hasta-
nesi GOz Klinigi'nde primer ve rekiiren pterijium nedeniyle konjonktivolimbal otogreft cerrahisi
yapilan hastalar retrospektif olarak degerlendirildi.

Bulgular: Calismaya toplam 130 hasta dahil edildi; 18 hastanin 19 goziinde rekiren pterijium,
112 hastanin 131 goziinde primer pterijium vardi. Ameliyat edilen hastalarin 66'si kadin, 64'U
erkekti. Hastalarin yas ortalamasi 62,60+1,16 (25—89) yil idi. Ameliyat sonrasi takiplerde 5 (%3,3)
gbzde siitre bagh enflamasyon, 1 (%0,66) gozde dellen, 6 (%3,9) gozde niiks saptandi. Bunlar
disinda higbir komplikasyona rastlanmadi.

Tartigma ve Sonug: Primer ve rekiiren pterijium tedavisinde, konjonktivolimbal otogreft trans-
plantasyonu distk niiks oranlarina sahip, etkili ve gtivenilir bir yontemdir.

Anahtar Sozciikler: pterijium; konjonktivolimbal otogreft; rektiren pterijium

Abstract

Aim: In this study, we aimed to evaluate the results of conjunctivolimbal autograft surgery in
patients with primary and recurrent pterygium.

Materials and Methods: Patients who underwent conjunctivolimbal autograft surgery for pri-
mary and recurrent pterygium at Ophthalmology Department of Afyon Kocatepe University
Hospital between January 2012 and December 2016 were evaluated retrospectively.

Results: A total of 130 patients were included. The pterygium was recurrent in 19 eyes of 18 Gelis Tarihi /Received :30.11.2017

: : : : - - Kabul Tarihi /Accepted: 26.04.2018
patients while primary in 131 eyes of 112 patients. Of the patients operated, 64 were male and
66 female. The mean patient age was 62.60+1.16 (25—89) years. During the postoperative fol- DOI: 10.21673/anadoluklin.359922
low-up, suture-related inflammation was observed in 5 eyes (3.3%), dellen in 1 eye (0.66%) and Sorumlu Yazar/Corresponding Author
pterygium recurrence in 6 eyes (3.9%). No other complication was observed. Elif Ertan o
Discussion and Conclusion: Conjunctivolimbal autograft transplantation is an effective and Afyon Kocatepe Universitesi G5z

) ) . . Hastaliklari Anabilim Dali, Afyonkarahisar,

safe method with low recurrence rates in treatment of primary and recurrent pterygium. Tiirkiye
Keywords: pterygium; conjunctivolimbal autograft; recurrent pterygium E-mail: elif-ertan@hotmail.com
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Pterijiumlu Hastalarda Konjonktivolimbal Otogreft Teknigi gy

GIRIS

Pterijium, bulber konjonktivanin limbusu gegip
periferik korneaya uzandigi, bazi vakalarda gorsel
morbiditeye neden olan fibrovaskiiler bir biiyiime-
dir (1). Daha ¢ok nazalde, daha az siklikla temporal
bolgede (2) ve erkeklerde kadinlardan iki kat daha sik
goriilmektedir (3). Kozmetik sorunlara ek olarak, goz
hareketliligini smnirlayabilir, gérme iglevini bozabilir,
kizariklik ve iritasyona neden olabilir. Pterijiumun te-
davisi cerrahi eksizyondur. Cerrahi tedavi; kozmetik
problemleri gidermek, rahatsizlig: hafifletmek, gorme
keskinligini artirmak veya diger oftalmik ameliyatlar1
planlamak i¢in uygulanabilir. Pterijium cerrahisinde
en 6nemli sorunlardan biri niikstiir. Nitksi 6nleme
amaciyla gesitli cerrahi teknikler gelistirilmistir. Kon-
jonktival otogreft tekniginin ileri ve rekiiren pteriji-
umlarin cerrahisinden sonra dahi niiksii 6nlemede et-
kili, giivenli bir metot oldugu bildirilmistir (4). Biz de
calismamizda klinigimizde primer ve rekiiren pteriji-
um cerrahisinde yapilan konjonktivolimbal otogreft
transplantasyonun sonuglarini degerlendirdik.

I

GEREG VE YONTEMLER

Ocak 2012—Aralik 2016 déneminde Afyon Ko-
catepe Universitesi Hastanesi Goz Klinigi’nde primer

ve rekiiren pterjjium nedeniyle konjonktivolimbal
otogreftli cerrahi uygulanan hastalar retrospektif ola-
rak degerlendirildi. Pterijium tanisi, biyomikroskobik
muayene ile fibrovaskiiler dokunun limbusu asarak
kornea tizerinde goriilmesi ile konmustur. Tiim has-
talara operasyon oncesi ve sonraki kontrollerinde, en
iyi duzeltilmis gorme keskinligi, goz i¢i basinci 6lgii-
mii ve tam biyomikroskobik muayene yapilmis ve so-
nuglar kaydedilmistir. Herhangi bir sistemik hastalig
olan, glokomlu, vitreoretinal cerrahi gegiren hastalar
dislanmustir. Calisamaya dahil edilen tiim hastalar tip
2 ve tip 3 pterijiumlu idi. Hastalarin 1. giin, 1. hafta,
1. ay, 3. ay, 6. ay ve yillik kontrolleri yapildi. Ameliyat
sonrasi takiplerde limbusu asan fibrovaskiiler doku
gelisimi niiks olarak degerlendirildi.

Cerrahi prosediir

Tiim ameliyatlar ayni cerrah (Mustafa Dogan) ta-
rafindan yapilmistir. Ameliyatlar topikal proparakain
ve sub-Tenon lidokain lokal anestezisi altinda yapildu.

Aseptik kosullarda goz kapak spekulumu uygulanma-
sin1 takiben eksize edilecek alan boya kalemiyle belir-
lendi. Pterijium dokusu govde kismindan baslanarak
konjonktiva makasi ile pterijium altina girilerek alt-
taki Tenon ile birlikte skleradan serbestlestirilip doku
eksize edildi. Limbus ve korneanin nazal kismi bistii-
ri ile kazinarak pterijium artiklar1 temizlendi. Tim
hastalarda TUR kullanilmis ve bu sayede korneanin
plirtizsiizlesmesi saglanmigtir. Hemostaz saglamak
i¢in minimal koter kullanildi. Acikta kalan skleranin
boyutlari bir 6lgek kullanilarak belirlendi. Konjonkti-
val greft, ayn1 géziin iist temporal bulber konjonktival
bolgesinden subkonjonktival lokal anestezik uygu-
lanarak ve forniks tarafindan baslanarak makas yar-
dimiyla olabildigince ince ve Tenon’dan arindirilmig
olacak sekilde diseke edildi. Greft kornea {izerine yati-
rilarak, limbal dokular1 da igerecek sekilde limbustan
ayrildi. Konjonktival greftin acik skleral yataktan biraz
daha biiylik olmasina 6zen gosterildi. Greftin alindig:
bolgeye siitiir konmadi. Alinmis olan greft epitel yiizii
tiste ve limbal kisma uyan kismi da limbusa gelecek
sekilde nazaldaki skleral bosluga yerlestirilerek 8/0
Vicryl siittirle tek tek konjonktivaya tespit edildi ve
g0z bir glinligiine kapatildi. Ameliyattan sonra has-
talara, giinde 4 kez olmak tizere iki haftaligina topikal
netilmisin+deksametazon kombinasyonu ve giinde 6
kez olmak tizere bir ayligina suni gozyas: verilmistir.
Bu ¢alisma igin etik kurul izni Afyon Kocatepe
Universitesi Etik Komitesi'nden alindi. Caligma etik
kurul izninden sonra hastalarin dosya kayitlari ret-

rospektif olarak incelenerek yapildig1 i¢in hasta onami

alinmadu.
istatistiksel analiz
Caliyjmada kullanilan tanimlayici istatistikler

ortalamaztstandart sapma (SS), say1 (n) ve yiizde (%)
olarak belirtildi.

|
BULGULAR
Kayitlar1 diizenli tutulan 130 hastanin 150 gozii

caligmaya dahil edildi. Caligmaya dahil edilen has-
talardan 18 hastanin 19 goziinde rekiiren pterijium,
112 hastanin 131 goziinde primer pterijium vardi.
Ameliyat edilen hastalarin 66’s1 kadin, 64’t erkekti.
Hastalarin yas ortalamasi 62,60+1,16 (25-89) yil idi.
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Tablo 1. Hastalarin klinik ve demografik verileri

Hasta (N=130)
Yas (y1il; ortalama+standart sapma) 62,60+1,16
Cinsiyet ytizdesi (erkek / kadin) 49,23 /50,77
Takip stiresi (ay) 32,06+1,43
Niiks (n) 6

Pterijium hastalarin hepsinde nazal yerlesimliydi.
Hastalarin klinik ve demografik 6zellikleri Tablo 1’de
gosterilmistir. Hastalarin postoperatif ortalama takip
sliresi 32,06+1,43 (11-63) ay idi. Postoperatif takipler-
de 5 (%3,3) gozde siitiire bagli enflamasyon, 1 (%0,66)
gozde dellen, 6 (%3,9) gozde niiks saptandr. Bunlar di-
sinda hi¢bir komplikasyona rastlanmadi.

I
TARTISMA VE SONUG
Bagarili bir pterijium cerrahisinin ana hedeflerin-

den biri niikstin dnlenmesidir. Giiniimiize kadar farkls
cerrahi yaklagimlarin ortaya konmasi ve mevcut me-
totlarin gelistirilmesi altinda yatan en 6nemli sebep,
niiksii 6nleme arayigidir. Primer pterijiumun cerrahi
tedavisi i¢in kullanilan metotlardan biri ¢iplak sklera
teknigidir. Ciplak sklera tekniginin avantajlar1 hiz-
11, kolay ve temiz olmasidir. Bu avantajlarin yani sira
yiiksek niiks oranlar1 bu cerrahiyi dezavantajli hale ge-
tirmektedir. Literatiirde %80’lere varan niiks oranlar1
bildirilen yaymlar mevcuttur (5). Giintimiizde gesitli
modifiye cerrahi yontemler (konjonktival otogreft
transplantasyonu, konjonktivolimbal otogreft trans-
plantasyonu, amniyotik membran transplantasyonu)
ve adjuvan ajanlar (mitomisin-C, 5-fluorourasil, tio-
tepa ve beta radyasyon) kullanilmaktadir (6,7). Kon-
jonktivolimbal otogreft tekniginde pterijium eksizyo-
nu sonrasi olusan agikligin 6rtiilmesinde limbal doku-
yu da i¢ine alarak hazirlanan serbest konjonktiva grefti
kullanilir. Bu teknigin niiks oranlar: yapilan ¢aligma-
larda %0-40 arahiginda bildirilmistir (8,9,10). Ozer ve
ark. rekiiren ve primer pterijium cerrahisinde kon-
jonktivolimbal otogreft teknigini uygulamis ve sirasty-
la %10 ve %5 oraninda niiks bildirmislerdir (11). Biz
de niiksti engellemek, basarili pterijium cerrahisi so-
nuglari elde etmek amacryla konjonktivolimbal otog-
reft cerrahisini tercih ettik. Niiks oranimiz literatiirle
uyumlu idi (%3,9). Otogreftli cerrahide niiksiin yani
sira bildirilen komplikasyonlar arasinda Tenon ya da
konjonktiva piyojenik graniilomu, siitiir reaksiyonu
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ve dellen olusumu sayilabilir. Bunlara ek olarak greft
6demi, kontraksiyonu ya da rejeksiyonu, gevsek greft,
greft alt1 hematom, greft dokusunda graniilom ya da
kist olusumu, enfeksiyon ve semblefaron gibi komp-
likasyonlar bildirilmistir (12,13). Biz 1 gozde dellen, 5
gozde siitlire bagl enflamasyon gozledik. Bunlar di-
sinda hicbir komplikasyona rastlanmadi. Siitiire bagh
iritasyon postoperatif donemde hastalarin konforunu
bozan 6nemli bir etkendir, bu nedenle fibrin yapistiri-
c1 kullanilarak otogreft teknigi gelistirilmistir. Fibrin
yapistiricr kullanilarak yapilan konjonktival otogreft
transplantasyonu operasyon siiresini kisaltir, greftin
minimal manipiilasyonu ve daha az enflamasyon ile
prosediirii daha kolay hale getirir (14,15,16). Bizim
hastalarimizda niiks diginda sik goriilen komplikas-
yon siitiir enflamasyonu olmugtur. Bunun 6niine geg-
mek i¢in sitirsiiz teknik kullanilabilir; fakat sitiirla
teknigin daha ucuz ve ulagilabilir olmasi nedeniyle bu
teknigi tercih ettik. Alinan greft dokusunda Tenon
bulundurmamaya miimkiin oldugunca dikkat ettigi-
mizden, greft kontraksiyonu gozlemlemedik. Hasta-
larimiz uzun dénem takip edilmistir. Caligmaya dahil
ettigimiz hastalarda en kisa takip 11 ay, en uzun takip
ise 63 ay olup ortalama takip siiresi 32 ayd1. Calisma-
mizda az sayida niiks oldugu goriilmektedir; daha faz-
la sayida niiks vakasinin bu teknikle incelenmesi daha
dogru sonuglar verecektir.

Sonu¢ olarak konjonktivolimbal otogreft trans-
plantasyonu niiks orani diisiik, etkili ve giivenilir bir
yontemdir.

Cikar Catismasi Bildirimi

Yazarlar herhangi bir ¢ikar catismasi olmadigini
bildirir.

Finansal Destek Bildirimi

Yazarlar bu ¢alisma i¢in herhangi bir finansal des-
tek alinmadigini bildirir.
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An Investigation of Lung Mast Cell
Behavior in a Rat Model of Migraine:
Implications for Migraine Headache

Akciger Mast Hucre Davranisinin Migren Sican
Modelinde incelenisi: Migren Bas Adrist Icin
Cikarimlar

Erkan Kilinc', Cemre Nur Balci?

Abstract T Abant Izzet Baysal University, Faculty
Aim: In this study, we aimed to investigate the potential role of lung mast cells in migraine by using a of Medicine, Department of Physiology,

nitroglycerin-induced migraine model in rats. Bolu, Turkey

Materials and Methods: Thirty-five adult male Wistar rats were divided into five groups. Each treatment * Abant Izzet Baysal University, Institute of
] - . ) ) Health Sciences, Department of Histology

being performed intraperitoneally, the NS group received 0.2 ml normal saline, the NTG group 10 mg/kg and Embryology, Bolu, Turkey

nitroglycerin, the NTG vehicle group 0.2 ml 0.1% ethanol in normal saline, the L-NAME+NTG group 50

mg/kg L-NAME + nitroglycerin, and the NS+NTG group normal saline + nitroglycerin. Two hours after the

nitroglycerin and other treatments, the rats under anesthesia were intracardially perfused with a solution

of 150 ml 4% paraformaldehyde. The lungs were harvested and stained with toluidine blue to observe

mast cells. The data were analyzed by using one-way ANOVA.

Results: Nitroglycerin increased significantly both number (from 94+3.8 to 131+6.7, p=0.0035) and per-

cent of degranulation (from 11.8+1.3% to 35.5+5.7%, p=0.003) of lung mast cells. However, L-NAME

prevented the effects of nitroglycerin on the number and degranulation of lung mast cells, attenuating

the increase in both number (from 13615.1 to 93+2.5, p=0.0011) and degranulation percentage of lung

mast cells (from 37.3+1.0% to 13.6+3.1%, p=0.001) induced by nitroglycerin.

Discussion and Conclusion: Our findings demonstrate that nitroglycerin treatment leads to an increase

in the number and degranulation of lung mast cells in a rat model of migraine induced by nitroglycerin.

Moreover, L-NAME prevented these effects, suggesting that nitric oxide released from nitroglycerin di-

rectly or indirectly leads to the activation of lung mast cells. The results obtained in the current study can

pioneer new research on the role of lung mast cells in migraine.

Keywords: migraine; lung; mast cells; nitric oxide

0z

Amag: Bu calismada siganlarda nitrogliserin ile olusturulan migren modeli kullanilarak akciger mast hiic-
relerinin migrendeki muhtemel roltint arastirmak amaglanmistir.

Gereg ve Yontemler. Otuz bes yetiskin erkek Wistar sigan bes gruba boéltindd. Tim uygulamalar intrape-
ritoneal yoldan olmak tzere; NS grubuna 0,2 ml normal salin (serum fizyolojik), NTG grubuna 10 mg/kg
nitrogliserin, vehikdl NTG grubuna 0,2 ml normal salin iginde %0,1'lik etanol, L-NAME+NTG grubuna 50
mg/kg L-NAME + nitrogliserin, NS+NTG grubuna ise 0,2 ml normal salin + nitrogliserin uygulandi. Nitrog-
liserin ve diger uygulamalardan iki saat sonra sicanlar anestezi altinda 150 ml %4'lik paraformaldehit ile
intrakardiyak olarak perflize edildi. Akcigerler alindi ve mast hticrelerini gdzlemlemek igin toluidin mavisi
ile boyandi. Veriler tek yonli varyans analizi ile incelendi.

Bulgular. Nitrogliserin akciger mast hticrelerinin hem sayisinda (94+3,8'den 13116,7'ye; p=0,0035) hem
de degraniilasyon yiizdesinde (%11,8+1,3'ten %35,5+5,7'ye; p=0,003) anlamli bir artis sagladi. L-NAME
ise akciger mast hiicrelerinin say! ve degraniilasyonu tzerinde nitrogliserinin yol agtigi bu etkileri 6nledi,

bdylece akciger mast hiicrelerinin nitrogliserin ile tetiklenerek artan sayisini ve degrantilasyon yiizdesini Gelis Tarihi /Received :02.06.2018
ayr ayri azaltti Kabul Tarihi /Accepted: 06.07.2018

Tartigma ve Sonug: Bulgularimiz nitrogliserin ile olusturulan migren sigan modelinde nitrogliserin uygu- DOI: 10.21673/anadoluklin.429905

lamasinin akciger mast hticrelerinin sayisinda ve degranilasyonunda bir artisa yol actigini gostermistir. Sorumlu Yazar/Corresponding Author

Ayrica L-NAME'nin bu etkileri 6nlemis olmasi, nitrogliserin kaynakli nitrik oksidin direkt veya indirekt ola- Erkan Kilinc o

rak akciger mast hiicrelerinin aktivasyonuna yol agtigini diistindiirmektedir. Bu galismada elde edilen Abant Izzet Baysal University, Faculty
. N L o . o . of Medicine, Department of Physiology,

sonuglar akciger mast hiicrelerinin migrendeki rolti tizerine yapilacak yeni arastirmalara 6nciilik edebilir. 14280 Golkoy, Bolu, Turkey.

Anahtar Sozciikler. migren; akciger; mast hiicreleri; nitrik oksit E-mail: e_kilinc_27@hotmail.com
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Kilinc and Balci

Lung Mast Cells in Migraine pg

INTRODUCTION

Mast cells (MCs) are multifunctional immune cells
affecting a wide range of physiologic and pathophysi-
ologic processes such as immunological responses,
inflammation, migraine, arthritis, allergic reactions,
and pulmonary hypertension (1). MCs are extensively
distributed through the body and are located in most
tissues such as the lungs, meninges, skin and gastroin-
testinal tracts. MCs contain a wide range of vasoactive,
pro-inflammatory and pro-nociceptive mediators
such as substance P (SP), calcitonin gene-related pep-
tide (CGRP), pituitary adenylate cyclase-activating
peptide (PACAP), serotonin, prostaglandins, bradyki-
nin, histamine and many cytokines including tumor
necrosis factor-a (TNF-a) in their cytoplasmic gran-
ules (2,3). MCs are able to trigger and promote inflam-
matory responses by releasing mixed mediators via
the process of degranulation. There are various trig-
gers such as stress, food, temperature changes, odors,
SP, and CGRP that activate mast cells to release these
mediators (2,4). Migraine is a common neurovascu-
lar disorder characterized by recurrent unilateral head
pain, nausea, photophobia, and phonophobia. Al-
though numerous studies have so far been carried out
to clarify the pathophysiology of migraine, the mecha-
nisms underlying migraine pain have yet not been
fully elucidated due to the disease’s complex nature.
However, it is well established that mast cells in the in-
tracranial meninges are implicated in migraine patho-
physiology (5-7). Degranulation of the mast cells in
the meninges contribute to migraine pain by leading
to neurogenic inflammation, and activation and sen-
sitization of the trigeminovascular system (8). Experi-
mental studies have shown that increased number and
enhanced degranulation of mast cells in the meninges
contribute to the generation and maintenance of mi-
graine pain (1,5,7). It has been demonstrated that mast
cell mediators including serotonin, prostaglandin-12,
and histamine lead to the sensitization and activation
of the meningeal nociceptors (9). In addition, dural
mast cell degranulation causes prolonged activation
of the trigeminal pain pathway underlying migraine
pain (5). Moreover, we have recently shown that dural
mast cell activation triggered nociceptive firing in the
trigeminal nerve terminals innervating meninges (10).

Therefore, it is now well known that meningeal
mast cells play a key role in migraine; but the role of
lung mast cells in the pathophysiology of migraine
remains unclear. Many studies reported a potent re-
lationship between migraine headache, allergies, and
asthma (11). It has been reported that migraine ap-
pears to be more prevalent in patients with allergy and
asthma, which indicates the relationship of the mast
cells (6). Previous studies reported that plasma his-
tamine levels in migraine patients were found higher
and that there was a further increase during migraine
attacks (12,13). In a clinical study including migraine
patients with and without allergy, plasma histamine
and total IgE levels were higher in migraine patients
with allergy than in migraineurs without allergy (14).
Therefore we hypothesized that there might be a po-
tential link between migraine and lung mast cells. Ac-
cordingly, in the present study we aimed to investigate
the potential role of lung mast cells in migraine by us-
ing a nitroglycerin-induced migraine model in rats.

I

MATERIAL AND METHODS

Experimental animals

Thirty-five Wistar male rats (150-200 g) were used in
the experiments. They were given ad libitum a standard

rodent diet and tap water, and were harbored in welfare
lattices with a 12-hour light/dark cycle at 22+2°C. The
experimental procedures were approved by the Animal
Experiments Local Ethics Committee of the Abant Izzel
Baysal University (license number 2016/28).

Materials

Nitroglycerin stock solution (5 mg/0.5ml in 95%
ethanol), L-nitroarginine methyl ester (L-NAME),
toluidine blue, paraformaldehyde, and phosphate-
buffered saline were purchased from Sigma-Aldrich
(Schnelldorf, Germany).

Experimental groups and procedures

The thirty-five rats were divided into five groups.
All injections being performed intraperitoneally, the
normal saline (NS) group (n=7) received an injection
of 0.2 ml normal saline, the NTG group (n=7) 10 mg/
kg nitroglycerin in normal saline, the NTG vehicle
group (n=7) 0.2 ml 0.1% ethanol in normal saline, the
L-NAME+NTG group (n=7) 50 mg/kg L-NAME (ni-
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Figure 1. Effects of the nitroglycerin and L-NAME treatments on
the number and degranulation state of lung mast cells.

(A) While nitroglycerin treatment alone increased the number of
lung mast cells, L-NAME pretreatment attenuated the increases in-
duced by nitroglycerin. (B) Similarly, while nitroglycerin treatment
alone enhanced the degranulation of lung mast cells, L-NAME pre-
treatment prevented it.

** p<0.01; NS: normal saline; NTG: nitroglycerin; LN: L-NAME;
MC: mast cell

tric oxide, NO, synthase inhibitor) 30 min prior to the
nitroglycerin administration, and the NS+NTG group
(n=7) 0.2 ml normal saline 30 min prior to the nitro-
glycerin administration. Two hours after the nitroglyc-
erin or other treatments, the rats were intracardially
perfused with a solution of 100 ml phosphate-buffered
saline (pH 7.4), followed by 150 ml 4% paraformal-
dehyde while they were under ketamine (90 mg/kg)
anesthesia. Thereafter, the lungs were harvested and
stored in 4% paraformaldehyde until stained with to-
luidine blue to observe the lung mast cells.

Lung tissue preparations and toluidine blue
staining for mast cells

The left and right lungs were embedded in parafhin
and cut into 5-pum-thick sections using a microtome.
The sections were placed on the glass slides with poly-
lysine; thereafter the sections were deparaffinized and
then stained with toluidine blue (pH 2.5) for 10 min to
observe the lung mast cells.

The lung mast cells were evaluated in terms of their
granulation (intact), degranulation, and number, re-
spectively, by use of alight microscope (Olympus CX21)
by a blinded observer at 40X magnification in the bilat-
eral five objective areas around the left and right main
bronchi in each whole lung. The percent of degranu-
lated lung mast cells for each rat was calculated as fol-
lows: [(number of degranulated mast cells) / (number
of total mast cells)] x 100 %. Images of lung mast cells
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were taken by a camera (Nikon DS-Fil, Japan) attached
to the microscope (Nikon Eclipse 80i, Japan).

Statistical analysis

The data were presented in mean+SEM (standard
error of mean). Statistical analysis was carried out using
SPSS for Windows (version 17.0, SPSS Inc., Chicago,
IL, USA). The data obtained from the experimental
groups were analyzed by one-way analysis of variance
(ANOVA) followed by Tukey’s multiple comparisons
test. p<0.05 was considered statistically significant.

I
RESULTS

In the present study, we used a nitroglycerin-in-

duced rat model of migraine to mimic migraine head-
ache in humans (15,16). This model is considered a
reliable method and is widely used by researchers
worldwide. In order to establish this experimental
model of migraine, we injected 10 mg/kg nitroglycerin
to the rats. Nitroglycerin treatment increased signifi-
cantly the number of lung mast cells, (94+3.8 in vehi-
cle control versus 131+6.7 in nitroglycerin, p=0.0035;
Figure 1.A) and the percent of degranulated lung mast
cells (11.8+1.3% in vehicle control versus 35.5+5.7%
in nitroglycerin, p=0.003; Figure 1.B). Lung mast cells
in the vehicle control and nitroglycerin groups are
shown in Figure 2.A and 2.B.

Nitroglycerin is a nitric oxide donor and regarded
to exhibit its migraine-like effects via activation of ni-
tric oxide synthase enzyme. We recently demonstrat-
ed that nitroglycerin treatment enhanced degranula-
tion of mast cells in the meninges in a nitroglycerin-
induced rat model of migraine (7). Inducer effect of
nitroglycerin on degranulation of mast cells in the
meninges was also shown by another group previously
(16). In the present study, however, we show for the
first time that systemic administration of nitroglycerin
also induces degranulation of lung mast cells in rats
with nitroglycerin-induced migraine.

In addition, to verify the effects of nitroglycerin on
the number and degranulation of lung mast cells, we ad-
ministered a non-selective nitric oxide synthase inhibi-
tor, L-NAME, 30 min prior to the nitroglycerin admin-
istration. L-NAME prevented the effects of nitroglyc-
erin on both number (136+5.1 in the NS+NTG group
versus 93+2.5 in the L- NAME+NTG group, p=0.0011;
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Figure 1.A) and degranulation percentage (37.3+1%
in NS+NTG versus 13.6+3.1% in L-NAME+NTG,
p=0.001; Figure 1.B) of lung mast cells. Images of lung
mast cells in the NS+NTG and L-NAME+NTG groups
are given in Figure 2.C and 2.D. Also, a populated image
of lung mast cells in the NS group is shown in Figure 3.

|
DISCUSSION AND CONCLUSION

It is well known that mast cells in the meninges

play a critical role in the pathophysiology of migraine
(5,6,10,17). Stress and chemical and mechanical stim-
uli induce the release of vasoactive and inflammatory
neuropeptides such as SP and CGRP from the tri-
geminal nerve terminals in the meninges (18). SP and
CGRP released from the trigeminal nerve terminals
subsequently lead to the neurogenic inflammation
underlying migraine pain by evoking degranulation
of mast cells and vasodilation of blood vessels in the
meninges (8). As a result of the degranulation of mast
cells, mediators such as SP, NO, CGRP, VIP, prosta-
glandins, and histamine are released from the degran-
ulated mast cells (6,8). Consequently, these mediators
further aggravate the neurogenic inflammation and
migraine pain. For this reason, stabilization of mast
cells and modulation of mast cell numbers are impor-
tant targets in treatment of migraine pain.

Mast cells are located in close proximity to the af-
ferent nerve terminals and blood vessels in the me-
ninges and lungs, and this close proximity indicates
a neuroimmune crosstalk. Similarly to the neurogenic
inflammation in the meninges, afferent nerve termi-
nals release sensory neuropeptides such as CGRP and
the tachykinin substance P that induce mast cell de-
granulation in the lungs (19). As mentioned above,
mediators released from the degranulated mast cells in
the airways, too, cause vasodilatation, edema, plasma
protein extravasation leading to pulmonary neuro-
genic inflammation. Although neurogenic inflamma-
tion in the airways was previously shown in experi-
mental studies (20-22), involvement of lung mast cells
in migraine headache remains unclear.

Previous epidemiologic studies suggested a rela-
tionship between migraine and respiratory disorders
such as asthma (23-25). In a clinical study, it was re-
ported that 31.9% of a total of 119 patients with chron-

Figure 2. Intact and degranulated lung mast cells in the groups
Microscopic images of the lung mast cells were taken at a magni-
fication of 40X and 100X. (A) Intact lung mast cells in the vehicle
control group, (B) degranulated lung mast cells induced by nitro-
glycerin, (C) degranulated lung mast cells in the NS+NTG group,
(D) intact lung mast cells in the L-NAME+NTG group, (E) a de-
granulated lung mast cell in the NTG group at a magnification of
100X, (F) an intact lung mast cell in the L-NAME+NTG group at
a magnification of 100X. Open arrowheads show intact lung mast
cells; solid arrows show degranulated lung mast cells in all groups.
Note the enhanced degranulation of lung mast cells in both NTG
and NS+NTG groups.
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Figure 3. Overall image of lung mast cells

A populated image of lung mast cells in the NS group at a magnifi-
cation of 20X. While open arrowheads show intact lung mast cells,
solid arrows show degranulated lung mast cells.

br: bronchiole

ic obstructive pulmonary disease complained of head-
aches; moreover, 16% of the patients with headaches
mainly had migraine (26). Moreover, a study inves-
tigating the risk of migraine in patients with asthma
recently reported that the risk in the asthmatic group
was 1.45-fold higher, compared to the non-asthmatic
group (27). Similarly, two recent studies have also
stated that patients with asthma have a high preva-
lence of migraine headaches (28,29).
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As reported in the mentioned studies, it is well es-
tablished that there is a link between migraine and re-
spiratory disorders, particularly asthma. Nevertheless,
there is currently no study that explains the mecha-
nisms underlying the relationship between migraine
and respiratory disorders. Therefore, in the present
study, we show for the first time that lung mast cells
are related to migraine pain. Consistently with sev-
eral previous studies, we found increased numbers
and enhanced degranulation of lung mast cells in rats
with nitroglycerin-induced migraine. Previous stud-
ies reported that plasma histamine levels in migraine
patients were increased (12-14). Taking into consid-
eration that histamine hardly crosses the blood-brain
barrier (30), it can be said that the plasma histamine
source is mostly peripheral mast cells. Doubtlessly, the
lung mast cells have a critical part in this. Histamine
from the degranulated lung mast cells diffuses readily
to the bloodstream because the lungs are constantly
supplied with blood. Although this can explain why
plasma histamine levels are higher in migraine pa-
tients with asthma, mast cell mediators other than
histamine such as nitric oxide, serotonin, TNF-a, PA-
CAP, and VIP are also capable of inducing migraine
pain (8). In particular, the role of NO in the patho-
physiology of migraine is well established (6). In fact,
the nitroglycerin-induced migraine model used in the
present study is widely used by researchers, and this
model is based on the release of nitric oxide. It is well
known that nitric oxide is a strong vasodilator. It is
considered that nitric oxide induces migraine pain
by leading to vasodilation of meningeal and cerebral
arteries and degranulation of mast cells in the menin-
ges. This phenomenon is also compatible with the va-
sodilatory theory of migraine. Mast cells are capable
of producing and releasing nitric oxide. In a study,
prednisolone, an anti-inflammatory drug, reduced the
intensity of the delayed head pain in migraineurs af-
ter nitroglycerin infusion (31). This report has further
supported that dural mast cell degranulation is impli-
cated in the pathophysiology of migraine.

Moreover, while it has been suggested that NO
leads to mast cell degranulation through activation of
sensory neurons (16), several previous reports report-
ed contrarily that NO suppressed antigen-induced
degranulation of mast cells (32-34). However, this ef-

155  Anadolu Klinigi Tip Bilimleri Dergisi, Eyliil 2018; Cilt 23, Sayi 3

fect of NO is not an obstacle for it to induce mast cell
degranulation through the other mechanisms.

Therefore, our results from a rat model of nitro-
glycerin-induced migraine suggest that nitroglycerin
treatment leads to increased numbers and enhanced
degranulation of lung mast cells. Moreover, L-NAME
prevented these effects, suggesting that NO released
from nitroglycerin may trigger an endogenous pro-
duction of NO (16). The results obtained in this study
can pioneer new research on the role of lung mast cells
in migraine.

Statement of Conflict of Interest

The authors declare that there is no conflict of in-
terest.

REFERENCES

1. Héron A, Dubayle D. A focus on mast cells and pain. ]
Neuroimmunol. 2013;264(1-2):1-7.

2. Theoharides TC, Alysandratos KD, Angelidou A, De-
livanis DA, Sismanopoulos N, Zhang B, et al. Mast

cells and inflammation.
2012;1822(1):21-33.

3. Kilinc E, Dagistan Y, Cetinkaya A, Tore F. The compari-

Biochim Biophys Acta.

son of effects of applications of compound 48/80 and
mast cell mediator suspension on inflammation in rats:
a methodological study for acute inflammatory pain.
Clin Exp Health Sci 2018. DOI: 10.5152/clinexphealth-
¢i.2018.923.

4. Kilinc E, Dagistan Y, Kotan B, Cetinkaya A. Effects of
Nigella sativa seeds and certain species of fungi extracts
on number and activation of dural mast cells in rats.
Physiol Int. 2017;104(1):15-24.

5. Levy D, Burstein R, Kainz V, Jakubowski M, Strassman
AM. Mast cell degranulation activates a pain pathway
underlying migraine headache. Pain. 2007;130(1-
2):166-76.

6. Theoharides TC, Donelan J, Kandere-Grzybowska
K, Konstantinidou A. The role of mast cells in mi-
graine pathophysiology. Brain Res Brain Res Rev.
2005;49(1):65-76.

7. Kilinc E, Dagistan Y, Kukner A, Yilmaz B, Agus S, Soyler
G, Tore F. Salmon calcitonin ameliorates migraine pain
through modulation of CGRP release and dural mast
cell degranulation in rats. Clin Exp Pharmacol Physiol.
2018;45(6):536-46.

8. Ramachandran R. Neurogenic inflammation and its role
in migraine. Semin Immunopathol. 2018. DOI: 10.1007/



10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

s00281-018-0676-y.

Zhang XC, Strassman AM, Burstein R, Levy D. Sensi-
tization and activation of intracranial meningeal noci-
ceptors by mast cell mediators. ] Pharmacol Exp Ther.
2007;322(2):806-12.

Kilinc E, Guerrero-Toro C, Zakharov A, Vitale C, Gu-
bert-Olive M, Koroleva K, et al. Serotonergic mecha-
nisms of trigeminal meningeal nociception: implications
for migraine pain. Neuropharmacology. 2017;116:160—
73.

Kemper RH, Meijler W], Korf ], Ter Horst GJ. Migraine
and function of the immune system: a meta-analysis
of clinical literature published between 1966 and 1999.
Cephalalgia. 2001;21(5):549-57.

Heatley RV, Denburg JA, Bayer N, Bienenstock J. In-
creased plasma histamine levels in migraine patients.
Clin Allergy. 1982;12(2):145-9.

Haimart M, Pradalier A, Launay JM, Dreux C, Dry J.
Whole blood and plasma histamine in common mi-
graine. Cephalalgia. 1987;7(1):39-42.

Gazerani P, Pourpak Z, Ahmadiani A, Hemmati A,
Kazemnejad A. A correlation between migraine, his-
tamine and immunoglobulin e. Scand ] Immunol.
2003;57(3):286-90.

Ramachandran R, Bhatt DK, Ploug KB, Hay-Schmidt A,
Jansen-Olesen I, Gupta S, et al. Nitric oxide synthase,
calcitonin gene-related peptide and NK-1 receptor
mechanisms are involved in GTN-induced neuronal ac-
tivation. Cephalalgia. 2014;34(2):136-47.

Pedersen SH, Ramachandran R, Amrutkar DV, Peters-
en S, Olesen J, Jansen-Olesen I. Mechanisms of glyceryl
trinitrate provoked mast cell degranulation. Cephalal-
gia. 2015;35(14):1287-97.

Jansen-Olesen I, Hougaard Pedersen S. PACAP and its
receptors in cranial arteries and mast cells. ] Headache
Pain. 2018;19(1):16.

Malhotra R. Understanding migraine: Potential role
of neurogenic inflammation. Ann Indian Acad Neuro.
2016;19(2):175-82.

Barnes PJ]. Neurogenic inflammation in the airways.
Respir Physiol. 2001;125(1-2):145-54.

Didier A, Kowalski ML, Jay J, Kaliner MA. Neurogenic
inflammation, vascular permeability, and mast cells.
Capsaicin desensitization fails to influence IgE-anti-
DNP induced vascular permeability in rat airways. Am
Rev Respir Dis. 1990;141(2):398-406.

Muraki M, Iwanaga T, Haraguchi R, Kubo H, Tohda Y.
Continued inhalation of lidocaine suppresses antigen-

induced airway hyperreactivity and airway inflamma-

22.

23.

24.

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31

32.

33.

34.

tion in ovalbumin-sensitized guinea pigs. Int Immuno-
pharmacol. 2008;8(5):725-31.

Qiu Z, Yu L, Xu S, Liu B, Zhao T, Lii H, et al. Cough
reflex sensitivity and airway inflammation in patients
with chronic cough due to non-acid gastro-oesophageal
reflux. Respirology. 2011;16(4):645-52.

Davey G, Sedgwick P, Maier W, Visick G, Strachan
DP, Anderson HR. Association between migraine and
asthma: matched case-control study. Br J Gen Pract.
2002;52(482):723-7.

Aamodt AH, Stovner L], Langhammer A, Hagen K,
Zwart JA. Is headache related to asthma, hay fever, and
chronic bronchitis? The Head-HUNT Study. Headache.
2007;47(2):204-12.

Kaleagasi H, Ozgiir E, Ozge C, Ozge A. Bronchial hyper-
reactivity in migraine without aura: is it a new clue for
inflammation? Headache. 2011;51(3):426-31.

Ozge A, Ozge C, Oztirk C, Kaleagasi H, Ozcan M,
Yalginkaya DE, et al. The relationship between migraine
and atopic disorders-the contribution of pulmonary
function tests and immunological screening. Cephalal-
gia. 2006;26(2):172-9.

Peng YH, Chen KF, Kao CH, Chen HJ, Hsia TC, Chen
CH, et al. Risk of migraine in patients with asthma:
a nationwide cohort study. Medicine (Baltimore).
2016;95(9):¢2911.

Turan MO, Susuz CC, Turan PA. Presence of head-
ache and migraine in asthma patients. Turk Thorac J.
2017;18:47-51.

Dirican N, Demirci S, Cakir M. The relationship be-
tween migraine headache and asthma features. Acta
Neurol Belg. 2017;117(2):531-6.

Haas HL, Sergeeva OA, Selbach O. Histamine in the ner-
vous system. Physiol Rev. 2008;88(3):1183-241.
Tfelt-Hansen P, Daugaard D, Lassen LH, Iversen HK,
Olesen J. Prednisolone reduces nitric oxide-induced mi-
graine. Eur ] Neurol. 2009;16(10):1106-11.

Coleman JW. Nitric oxide: a regulator of mast cell acti-
vation and mast cell-mediated inflammation. J Clin Exp
Immunol. 2002;129(1):4-10.

Sekar Y, Moon TC, Muifioz S, Befus AD. Role of nitric
oxide in mast cells: controversies, current knowledge,
and future applications. Immunol Res. 2005;33(3):223-
39.

Eastmond NC, Banks EM, Coleman JW. Nitric oxide
inhibits IgE-mediated degranulation of mast cells and is
the principal intermediate in IFN-gamma-induced sup-
pression of exocytosis. ] Immunol. 1997;159(3):1444-50.

Anatolian Clinic Journal of Medical Sciences, September 2018; Volume 23, Issue 3

156



m Anadolu Klin / Anatol Clin Orijinal Makale/Original Article

Istranca Mesesinin (Quercus hartwissiana Steven)
Nozokomiyal Patojenlere Karsi Antimikrobiyal
Aktivitesi

Antimicrobial Activity of the Istranca Oak (Quercus hartwissiana
Steven) against Nosocomial Pathogens

Oz

Amag: Bu galismada, Istranca mesesi (Quercus hartwissiana Steven) kabugu ekstraktlarinin bakteriyel
ve fungal patojenlere karsi antimikrobiyal aktivitesini arastirmak amaglanmistir.

Gereg ve Yontemler: Istranca mesesinin, etanol, formaldehit, aseton, etil asetat ve metanol ¢oziici-
leri ile ekstraksiyonu gerceklestirilmistir. Bu ekstraktlardan 50 pl alinarak steril disklere emdirildikten
sonra ekstraktlarda bulunan ¢éziicilerin sonucu etkilememesi amaciyla diskler 24 saat steril ortamda
kurutulmustur. Disk difiizyon yontemiyle Pseudomonas aeruginosa, Acinetobacter baumannii, Esche-
richia coli, Klebsiella pneumoniae, Salmonella spp., metisilin direngli Staphylococcus aureus, metisilin
duyarli Staphylococcus aureus, Staphylococcus epidermidis, Enterococcus spp., Candida albicans,
Candida glabrata ve Candida tropicalis turlerine karsi antimikrobiyal aktivite arastirilmistir.

Bulgular: En genis zon gapinin etanolle hazirlanan ekstraktta Enterococcus spp. (8 mm) ve S. epider-
midis (8 mm) suslarina, formaldehit ve etil asetatla hazirlanan ekstraktlarda E. Coli susuna (16 mm,
28 mm), asetonla hazirlanan ekstraktta Enterococcus spp. susuna (21 mm), metanolle hazirlanan
ekstraktta ise metisilin duyarli S. aureus susuna (28 mm) kars! olustugu gérilmdstir. Mayalarda ise
en genis zon gapinin etanolle hazirlanan ekstraktta C. glabrata susuna (12 mm), formaldehitle hazirla-
nan ekstraktta C. albicans (28 mm) ve C. tropicalis (28 mm) suslarina, aseton, etil asetat ve metanolle
hazirlanan ekstraktlarda C. albicans susuna (19 mm, 30 mm, 22 mm) karsi olustugu saptanmistir.
Tartigma ve Sonug: Etil asetat ile hazirlanan ekstraktin diger ¢ézicllerle hazirlanan ekstraktlara kiyas-
la galisilan suslara karsi daha genis zon gapi olusturdugu saptanmistir. En genis zon ¢api E. coli, S. au-
reus ve C. albicans tirlerinde olustugundan, tlkemizde dogal olarak yetisen Istranca mesesinin inhibe
edici etkilerine yonelik in vivo antimikrobiyal calismalar yapiimasinin énemli oldugunu diistinmekteyiz.
Anahtar Sozciikler: antimikrobiyal aktivite; Istranca mesesi; Quercus hartwissiana Steven

Abstract

Aim: This study aimed to investigate the antimicrobial activity of extracts from the Istranca oak (Qu-
ercus hartwissiana Steven) against bacterial and fungal pathogens.

Materials and Methods: Extraction of the Istranca oak was carried out with ethanol, formaldehyde,
acetone, ethyl acetate, and methanol solvents. After injecting 50 pl of these extracts into sterile discs,
the discs were dried in a sterile environment for 24 hours in order for the results not to be affected by
the solvents present in the extracts. Antimicrobial activity against the species Pseudomonas aerugi-
nosa, Acinetobacter baumannii, Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae, Salmonella spp., methicil-
lin-resistant Staphylococcus aureus, methicillin-susceptible Staphylococcus aureus, Staphylococcus
epidermidis, Enterococcus spp., Candida albicans, Candida glabrata and Candida tropicalis was inves-
tigated by disc diffusion method.

Results: It was observed that the extract prepared with ethanol showed the widest zone diameter
against Enterococcus spp. (8mm) and S. epidermidis (8mm), the extracts with formaldehyde and ethyl
acetate against E. coli (16mm, 28mm), the extract with acetone against Enterococcus spp. (21mm),
and the extract with methanol against methicillin-susceptible S. aureus (28mm). For the yeasts, the
extract prepared with ethanol showed the widest zone diameter against C. glabrata (12mm), the ext-
ract with formaldehyde against C. albicans (28mm) and C. tropicalis (28mm), and the extracts prepa-
red with acetone, ethyl acetate, and methanol against C. albicans (19mm, 30mm, 22mm).
Discussion and Conclusion: It was determined that the extract prepared with ethyl acetate showed
wider zone diameter against the strains studied, compared to extracts prepared with the other sol-
vents. Given that the widest zone diameters were observed against the strains E. colj, S. aureus and C.
albicans, we think that it is important to conduct in vivo antimicrobial studies on the inhibitory effects
of the Istranca oak indigenous to our country.

Keywords: antimicrobial activity; Istranca oak; Quercus hartwissiana Steven
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Akkus ve ark.

Istranca Mesesinin Antimikrobiyal Aktivitesi g

GIRIS

Nozokomiyal enfeksiyonlar hastalarin 6liim orani-
ni1artiran, hastanede yatig siiresini uzatan, ig giiciinii ve
tiretkenligi azaltan ve ciddi tedavi maliyetlerine neden
olan hastaliklardir (1). Son donemde artis gosteren
uygunsuz antibiyotik kullanimi da mikroorganizma-
larin antibiyotiklere karst diren¢ oranlarini artirmak-
ta ve bu durum Kklinik bir sorun haline gelmektedir.
Karbapenem direncli Klebsiella pneumoniae ve ¢oklu
ilag direncli Acinetobacter baumannii gibi bakterilerin
neden oldugu sepsis vakalarinda, antibiyotik secene-
ginin kalmamasi ya da smnirli olmasi tedavide bagari-
sizliklara yol agmaktadir. Bu nedenle bilim diinyas:
yeni antimikrobiyal arayisini siirdiirmekte ve bitkisel
riinlerin arastirildig: caligmalar giderek 6nem kazan-
maktadir (2,3).

Istranca mesesi (Quercus hartwissiana Steven),
Angiospermae iginden Fagaceae familyasina dahil bi-
rinci sinif bir orman agaci olup 6zellikle Karadeniz
sahillerinde gortilmektedir (4). Yapilan literatiir tara-
masinda Istranca mesesi ile ilgili antimikrobiyal akti-
vitenin arastirildig1 bir ¢alisma tespit edilememistir.
Ancak diger mese agaci tiirleri ile yapilan ¢alismalar-
da mese agacinin bazi Gram-pozitif ve Gram-negatif
bakterilere ve Candida tiirlerine kars1 antimikrobiyal
aktivitesinin oldugu saptanmistir (5-8).

Bu ¢aligmada, iilkemizde 6zellikle Karadeniz bol-
gesinde dogal olarak yetisen Istranca mesgesinin cesitli
¢oziiclilerle elde edilmis ekstraktlarinin nozokomiyal
enfeksiyon etkeni olan bakteri ve mayalara kars: an-
timikrobiyal aktivitesinin arastirilmasi amaglanmigtir.

I
GEREG VE YONTEMLER

Kullanilan bitki tiirli ve mikroorganizmalar
Calismada Diizce ilinin Goélyaka ilgesinde yetisen

bitki tiirlerinden Istranca megesi olarak da bilinen
Quercus hartwissiana Steven’in antimikrobiyal akti-
vitesi aragtirilmugtir. Diizce Universitesi Saghk Uy-
gulama ve Arastirma Merkezi, Tibbi Mikrobiyoloji
Laboratuvarr’na gonderilen cesitli klinik 6rneklerden
izole edilen ve nozokomiyal enfeksiyon etkeni olan
suslar calismaya dahil edilmistir. Bu mikroorganizma-
lar Pseudomanas aeruginosa, Acinetobacter bauman-
nii, metisilin direncli Staphylococcus aureus, metisilin

duyarli Staphylococcus aureus, Escherichia coli, Klebsi-
ella pneumoniae, Salmonella spp., Enterococcus spp.,
Stapyhlococcus epidermidis, Candida albicans, Candi-
da glabrata ve Candida tropicalis olarak belirlenmistir.
Izole edilen mikroorganizmalar ¢aligma giiniine kadar
brain heart infusion broth (HiMedia, Hindistan) ige-
ren Eppendorf tiipleri igerisinde -20°C’de saklanmis-
tir.

Bitki ekstraktlarinin hazirlanmasi

Dogadan toplanan Istranca megesi kabuklar: me-
kanik pargalayici yardimiyla toz haline getirilmistir.
Elde edilen ve 15 g tartilan 6rnegin 180 ml etanol ile
Soxhlet cihazinda ekstraksiyonu gergeklestirilmistir.
Bu islem ayni sekilde formaldehit, aseton, etil asetat,
metanol ¢oziiciileriyle de tekrarlanmistir. Toplamda
bes ayr1 ekstrakt hazirlanmistir. Ekstraksiyon siiresi
sonunda 6rnekler Millipore filtreden gegirilerek steri-
lize edilmistir (9,10).

Antimikrobiyal aktivite testi

Hazirlanan ekstraktlarin antimikrobiyal aktivite-
leri Kirby-Bauer disk difiizyon metoduyla belirlen-
mistir. Literatiirde 25, 50, 75 ul konsantrasyonlardaki
ekstraktlarin kullanildigr caligmalar dikkate alinarak
6 mm capindaki steril disklere (Oxoid, Ingiltere) 50
pl konsantrasyondaki ekstraktlar emdirilmistir (11).
Ekstraktlarda bulunan ¢éziictilerin antimikrobiyal ak-
tivite sonucunu etkilememesi amaciyla diskler 24 saat
steril ortamda kurutularak ¢oziictilerin u¢gmasi saglan-
mistir (12).

Daha 6nceden -20°C’de saklanan mikroorganiz-
malarin 24 saatlik geng kiilttirlerini elde etmek ama-
cyla niitrient agar (HiMedia, Hindistan) besiyerine
mikroorganizmalarin ayri ayr1 ekimleri yapilmis ve
bunlar 35-37°C’de 24 saat inkiibasyona tabi tutulmus-
tur. Ureyen kolonilerden 0,5 McFarland standardina
uygun sekilde siispansiyonlar hazirlanmis ve Mueller—
Hinton agara (MHA) (Oxoid, Ingiltere) 100 pl inokiile
edilerek, steril ekiivyon ¢ubugu yardimiyla homojen
olarak yayillmistir. Ardindan ekstrakt iceren diskler
uygun araliklarla MHA'ya yerlestirilmistir. Islem so-
nunda Petri’ler 35-37°C’de 24 saat inkiibe edilmistir
(13).

Inkiibasyonun ardindan MHA’da olusan inhibis-
yon zon ¢aplari l¢iilerek, sonuglar standart antibiyo-
tik ve antifungal disklerle karsilastirilmigtir. Bu amag-
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Tablo 1. Quercus hartwissiana Steven bitkisinden hazirlanan ekstraktlarin ve baz1 antibiyotik ve antifungallerin olusturdugu zon gaplari

o & 7 Ny S s » §E §gE O o o
S S 3 3 g 3 s e 32 = o
= Iy S S = s @ s @ S S
. ) g 2 B N 8 & = 8, = g
Antimikrobiyal 2 3 3 8 S 3 5 5 SN 8 s
3 IS} 1) S Q S, o o 2 = S
maddeler* 8 = g @ & & = 5 g @
3 S T 5 FI
= b ' 3 = <
» ©
AM - 17 - - 26
iMP 12 25 26 40 -
SRO 6 25 28 - 32
ST 6 24 21 6 25
AK 26 29 19 30 24
AMK 6 20 22 - 25
sip 6 30 32 26 46
TOB 22 25 16 29 22
FF - 27 20 - -
P 24 20 11 6
E 6 6 25 24
VA 13 16 13 13
TE 15 10 30 13
DA 6 25 25 24
AMB 19 22 20
N 12 13 11
ITR 20 14 15
FLU 44 40 42
KT 44 39 43
Etanol 6 7 7 6 7 8 7 6 6 8 9 13
Formaldehit 10 15 11 13 9 10 9 9 7 28 27 10
Aseton 12 15 12 12 13 21 11 14 12 19 15 12
Etil asetat 21 28 19 17 10 16 14 21 14 29 9 12
Metanol 9 14 20 9 6 15 13 27 8 21 13 12

AK: amikasin; AM: ampisilin; AMB: amfoterisin B; AMK: amoksisilin/klavulanik asit; DA: klindamisin; E: eritromisin; FF: fosfomisin; FLU:
flukonazol; IPM: imipenem; ITR: itrakonazol; KT: ketakonazol; N: nistatin; P: penisilin; SIP: siprofloksasin; SRO: seftriakson; ST: trimetop-
rim/stilfametoksazol; TE: tetrasiklin; TOB: tobramisin; VA: vankomisin

*Rakamlar antimikrobiyal maddeler ve ekstraktlara ait inhibisyon zonlarinin ¢aplarini gostermektedir. Ekstraktlara ait sonuglar {i¢ deneyden

elde edilen verilerin ortalamasindan olugmaktadir.

la bakteriler icin, penisilin, amoksisilin/klavulanik  terisin B, nistatin, itrakonazol, flukonazol, ketokona-
asit, seftriakson, imipenem, eritromisin, klindamisin,  zol diskleri (Bioanalyse, Tiirkiye) kullanilmistir. Test
vankomisin, tetrasiklin, amikasin, tobramisin, trime-  prosediirii her sus ve ekstrakt i¢in ii¢ kez tekrarlanmus,
toprim/sulfametoksazol, siprofloksasin, fosfomisin  zon ¢ap1 olarak ii¢ degerin ortalamasi alinmigtr.

diskleri (Bioanalyse, Ttrkiye) ile mayalar i¢in, amfo-
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I
BULGULAR

Istranca mesesinin antibakteriyel aktivitesi ince-

lendiginde etanolle hazirlanan ekstraktta en genis zon
capmin 8 mm ile Enterococcus spp. ve S. epidermidis
suglarina, formaldehit ve etil asetatla hazirlanan eks-
traktlarda sirasiyla 16 mm ve 28 mm ile E. coli susuna,
asetonla hazirlanan ekstraktta 21 mm ile Enterococcus
spp. susuna, metanolle hazirlanan ekstraktta ise 28
mm ile metisilin duyarli Staphylococcus aureus susuna
kars1 olustugu belirlenmistir.

Istranca mesesinin antifungal aktivitesi incelendi-
ginde etanolle hazirlanan ekstraktta en genis zon ¢api-
nin 12 mm ile C. glabrata susuna, formaldehitle hazir-
lanan ekstraktta 28 mm ile C. albicans ve C. tropicalis
suglarina, aseton, etil asetat ve metanolle hazirlanan
ekstraktlarda sirastyla 19 mm, 30 mm ve 22 mm ile C.
albicans suguna kars1 olustugu saptanmuistir.

Calismada kullanilan bakteri ve maya suslarinin,
hazirlanan ekstraktlara karsi olusturdugu zon ¢apla-
11 ile standart antibiyotik ve antifungal disklere karsi
olusturdugu zon ¢aplar1 Tablo 1’de gosterilmistir.

Istranca mesesinin en genis zon ¢apini E. coli, S.
aureus ve C. albicans suslarinda olusturdugu tespit
edilmistir. Ayrica bitkinin bes ekstraktinin da anti-
mikrobiyal etkiye sahip oldugu, ancak en etkili eks-
traktlarin etil asetat ve metanol ile hazirlanan eks-

traktlar oldugu goriilmiistiir.

|
TARTISMA VE SONUG

Enfeksiyonlarin tedavisi gittik¢e artan diren¢ oran-

lar1 nedeniyle giiclesmekte ve yeni antimikrobiyallere
gereksinim artmaktadir. Antimikrobiyal etkinligi halk
arasinda bilinen dogadaki maddelerin etkinlik diize-
yini bilimsel olarak saptamak ve toksik etkilerini arag-
tirmak giiniimiizde giderek 6nem kazanmaktir. Bu
calismada, tibbi 6nemi olan Istranca megesinin etanol,
formaldehit, aseton, etil asetat ve metanol ¢oziictile-
ri ile elde edilen ekstraktlarinin bazi Gram-negatif ve
Gram-pozitif bakterilere ve mayalara kars1 antimikro-
biyal aktivitesi incelenmistir.

Sakar ve ark. (5), Q. petraea ssp. iberica’nin pala-
mut ve kadehlerinden ve Q. coccifera’nin yapraklarin-

dan metanol, aseton, etil asetat, normal butanol ile ve

sulu olmak tizere farkli ekstraktlar hazirlayarak bun-
larin iki Gram-pozitif, iki Gram-negatif bakteri ile tig
maya susuna kars: antimikrobiyal aktivitelerini ince-
lemis, tiim ekstraktlar igerisinde en yiiksek aktiviteyi
Q. petraea ssp. iberica’nin palamutlarindan hazirla-
nan etil asetat ekstraktinin gosterdigini belirtmistir.
Serit ve ark. (6) Q. acuta’nin Gram-pozitif ve Gram-
negatif bakterilere karsi antimikrobiyal aktivitesini
aragtirdiklar1 ¢alismada, etanol ekstrakti sirasiyla
n-hekzan, kloroform ve etil asetat ile partisyona tabi
tutmus ve bunlar icinde en yiiksek aktivitenin etil
asetat ekstraktinda goriildiigiinii belirtmislerdir. Ca-
lismamizda da Q. hartwissiana Steven bitkisinin bu
caligmaya paralel bir sekilde Gram-pozitif ve Gram-
negatif bakterilere kars1 en yiiksek aktivitesinin etil
asetat ve metanol ekstraktinda gozlendigi, sonrasin-
da sirasiyla aseton, formaldehit ve etanolle hazirla-
nan ekstraktlarin antimikrobiyal aktivite gosterdigi
saptanmuigtir.

Dooley ve ark. (7), Q. macrocarpa’nin palamut-
larinin sulu ekstrakt: iizerinde yaptiklar1 ¢aligmada
ekstraktin S. aureus’u inhibe ettigini bildirmislerdir.
Caliygmamizda da Quercus hartwissiana Steven bitki-
sinden elde edilen etil asetat ve metanol ekstraktla-
rinin S. epidermidis ve metisilin duyarli S. aureus’a
kars1 olduk¢a genis zon ¢ap1 olusturdugu belirlen-
migtir.

Berahou ve ark. (8) Q. ilex’in kabuklarini farkl
¢ozuciiler kullanarak ekstrakte etmis ve bu ekstrakt-
larin antibakteriyel etkinligini disk difiizyon ve agar
diliisyon yontemi kullanarak test etmistir. Sonug ola-
rak etil asetat, n-butanol ve sulu ekstraktlarin ytiksek
antibakteriyel etkileri tespit edilmis, ancak n-hekzan
ve CH2CI2 ekstraktlarinda herhangi bir aktiviteye
rastlanmamistir. Bu calismada ise Q. hartwissiana
Steven bitkisinin bes ekstraktinin da bakterilere kars:
antibakteriyel etkiye sahip oldugu gorillmiistiir.

Harun ve ark. (11) Q. rubra’min kabuklarindan
elde edilen ekstraktin antifungal etki gosterdigini
saptamigtir. Ayrica Gedik ve Diilger (14), Lavandula
stoechas bitkisinin antifungal aktivitesini aragtirmis-
tir. Disk difiizyon metodu kullanilarak yapilan anti-
fungal ¢aligmalar sonucunda etanol ve kloroform ile
hazirlanan ekstraktlarin C. glabrata’ya karss, etil ase-
tat ile hazirlanan ekstraktin ise C. tropicalis’e kars1 en
yiiksek aktivite gosterdigini tespit etmislerdir. Etanol
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ekstraktinin mukayese edilen antibiyotiklerden de
yiitksek etkiye sahip oldugunu bulmuslardir. Cals-
mamizda ise etil asetat ekstraktinin C. albicans’a karst
amfoterisin B, nistatin ve itrakonazolden daha genis
zon ¢ap1 olusturdugu tespit edilmistir.

Unsal ve ark. (15), Bilecik ilinde yetisen ve tibbi
o6nemi olan Hedera helix, Lavandula stoechas subsp.
cariensis, Plantago major, Teucrium chamaedrys
subsp. chamaedrys ve Teucrium bitki ekstraktlarinin
yedi bakteri ve bir mantar susuna kars1 antimikrobiyal
aktivitesini diliisyon teknigi kullanarak test etmistir.
Ekstraktlarin hi¢birinin C. albicans’a karst antifungal
aktivite gostermedigi saptanmistir. Bu caligmada ise
Q. hartwissiana Steven bitkisinin C. albicans ve diger
C. tropicalis, C. glabrata mayalarina kars1 da antimik-
robiyal aktivitesinin oldugu gézlenmistir.

Andrensek ve ark. (16) Q. robur’un kabuklarindan
elde edilen %80’lik metanol ekstraktinin, S. auerus,
Enterobacter aerogenes ve C. albicans tizerindeki an-
tibakteriyel aktivitesini agar difiizyon yontemi kulla-
narak test etmis, ekstraktin bakterisidal, fungisidal,
bakteriyostatik ve fungistatik aktivite gosterdigini be-
lirtmistir. McCune ve Johns (17) yaptiklar: arastirma-
da Q. rubra ve Q. alba’nin kabuklarindan hazirlanan
metanol ekstraktlarimin antioksidan etkiye sahip oldu-
gunu bildirmislerdir. Bizim ¢alisjmamizda da Q. hart-
wissiana Steven bitkisinden elde edilen metanol eks-
traktinin en yiiksek antifungal etkiyi 22 mm zon ¢ap1
ile C. albicans susuna kars: gosterdigi belirlenmistir.

Sonug olarak bu ¢aligmada Istranca megesinin ¢a-
ligmaya alinan bakteri ve maya suslar1 {izerinde anti-
mikrobiyal etkiye sahip oldugu tespit edilmistir. En
yiiksek aktivitenin ise etil asetat ekstrakti ile C. albi-
cans susuna karsi oldugu gézlenmistir. Istranca me-
sesinin antimikrobiyal aktivitesi ile ilgili daha 6nce
yapilmis herhangi bir ¢aligmaya literatiir taramala-
rinda rastlanmamigtir. Bu nedenle Istranca megesinin
antimikrobiyal aktivitesi {izerine yapilan ¢alismamiz
bir ilk niteligindedir. Ulkemizde dogal olarak yetisen
ve antifungal ve antibakteriyel etkiye sahip oldugunu
gozlemledigimiz bu mege tiiriiniin daha ileri kimyasal
ve farmakolojik arastirmalar yapilarak bilesenlerinin
belirlenmesinin, yeni antimikrobiyal ajanlar gelistiril-
mesi i¢cin 6nemli bir adim olacagi sonucuna varilmis-

tir.
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Ailelerin Sarsilmis Bebek Sendromuna Dair
Bilgi Diizeyi*

Families' Level of Knowledge of the Shaken Baby
Syndrome

Oz

Amag: Calismamizda ailelerin gesitli beyin hasarlarina yol agabilen sarsilmis bebek send-
romuna dair bilgi diizeylerini 6lgmeyi amagladik.

Gereg ve Yontemler: Calisma Ocak—Mart 2016 tarihleri arasinda %8,6'sl (n=16) baba,
%91,4'U anne (n=170) olmak Uzere toplam 186 ebeveynle gergeklestirildi. Ebeveynlerin
bebeklerini avutma yontemleri ve sarsilmis bebek sendromu hakkindaki bilgi diizeyi 32
soruluk anketle degerlendirildi. Anketin nominal sorulari disindaki sorular igin glvenilirlik
analizi Cronbach alfa katsayisi %85 olarak bulundu.

Bulgular: Ebeveynlerin sarsiimis bebek sendromu hakkinda bilgi sahibi olma orani %16
olarak belirlendi. "Bebegi sarsmanin bebede zarari var midir?" sorusuna %87,6 "Evet" yani-
tini verirken, annenin egitim durumunun verilen yanitlarda istatistiksel agidan anlamli fark
olusturdugu gorildi (p=0,019). Annenin egitim diizeyi ile bebeklerin ayakta sallanmasi du-
rumu karsllastirildiginda fark anlamli bulundu (p=0,001). Ayni karsilastirmada kiz ve erkek
bebedi olan ebeveynler arasinda anlamli fark oldugu belirlendi (p=0,045).

Tartigma ve Sonug: Ebeveynlerin sarsilmis bebek sendromuna ve bebek avutma yontem-
lerine dair bilgisinin yetersiz oldugu gorilmstir. Bu konularda verilecek egitim sarsilmig
bebek sendromunu 6nlemede 6nemli sonuglar verebilir.

Anahtar Sozciikler: cocuga kotl davranma; sarsilmis bebek; cocuk

Abstract

Aim: In this study, we aimed to evaluate families' levels of knowledge of the shaken baby
syndrome that can cause various forms of brain damage.

Materials and Methods: A total of 186 parents, of whom 8.6% (n=16) were fathers and
91.4% (n=170) mothers, were included in the study conducted between January and
March 2016. The parents' level of knowledge of baby soothing techniques and the shaken
baby syndrome was evaluated by a questionnaire of 32 questions. The Cronbach'’s alpha
coefficient calculated for reliability analysis of the questions other than the nominal ques-
tions of the questionnaire was 85%.

Results: The ratio of parents knowledgeable with the shaken baby syndrome was deter-
mined to be 16%. While 87.6% of the respondents answered "Yes" to the question “Is shak-
ing babies harmful to them?," it was observed that there was statistically significant differ-
ence (p=0.019) between the answers in terms of maternal level of education. Significant
difference was observed in the comparison of maternal level of education and mothers'
status of cradling their babies on their legs (p=0.001). In the same comparison there was
statistically significant difference between the parents who had male and female babies
(p=0.045).

Discussion and Conclusion: The parents' knowledge of the shaken baby syndrome and
baby soothing techniques was found to be inadequate. Education to be given concerning
these issues can produce significant results for prevention of the shaken baby syndrome.
Keywords: child abuse; shaken baby; child

* Bu ¢alisma 2016 yilinda 52. Tiirk Pediatri Kongresinde poster olarak sunulmustur.
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GIRIS

Sarsilmis bebek sendromu (SBS) ozellikle bir ya-
sindan kiigiik ¢ocuklarda bagin hizli “akselerasyon” ve
“deselerasyon” hareketleri sonucu olusan kapali kafa
travmalar1 olarak tanimlanabilir (1,2). SBS’de etki-
lenme beyin, goz ve kas—iskelet sistemi yaralanmalar1
seklindedir. Bebegin her iki kolundan ya da gogiis ka-
fesinden kavrandiktan sonra siddetle sarsilmast yiiksek
ivmeli itme-cekme kuvvetleri olugturur. Bu kuvvet, du-
rada vendz kopriilerin sabit olmasi nedeniyle beyinden
dural venlere atlayan damarlarda yirtilmaya yol agar.
Ayni kuvvet vitreoretinal ¢ekisi de tiretir ve retinal ka-
namalar meydana gelir. Beyinde SBS sonrasi meydana
gelen okiiler hasarlar oftalmolojik g6z dibi muayenesiy-
le, kanamalar ise manyetik rezonans bulgulariyla teshis
edilebilir. Beyin ddemi, kanama, aksonal hasar ve hi-
poksik-iskemik hasar da gortilmiistiir (3-5).

Erken bulgularla SBS’ye klinik ve laboratuvar tani
koymak, bazen kolay bazen zor olabilmektedir. Unu-
tulmamasi gereken SBS’nin erken doénemde olimle
sonuglanabilecedi, ge¢ donemde ise psikomotor gelisi-
min gecikmesi, 6grenme, konusma ve dil zorluklarina
kadar degisen fiziksel ve zihinsel bozukluklar gibi so-
nuglar1 oldugudur (6,7). Boyle vakalarda, tibbi bakim
ve Ozel egitime ihtiya¢ duyulmaktadir.

Bu arastirmada amag, bebek aglamas: ile ilgili
tutum ve davranislarin belirlenmesi ve aragtirmaya
alinan bireylerin SBS hakkindaki bilgi ve farkindaligi-
nin dl¢tilmesidir. Ailelerde SBS’ye sebep olan 6fkenin
kontroliinde etkili dis etkenlerin de degerlendirilmesi

amaglanmustir (8,9).

|

GEREG VE YONTEM

Bu ¢aligmada; 2015-KAEK-43 sayili Biruni Uni-
versitesi Klinik Aragtirmalar Etik Kurulu onamli, ¢ok-

tan segmeli 32 soru igeren anket (Tablo 1 ve 2) Ocak-
Mart 2016 tarihleri arasinda 170’1 kadin ve 16’s1 erkek
olmak tzere toplam 186 ebeveyne uygulanmustir.
Aragtirma amagh ¢alisma i¢in, gonillii katthmecilar-
dan imzali bilgilendirilmis onam alinmigtir. Anketler,
yiiz yiize gériisme yontemiyle, kisilerin isyerlerinde
veya ev ortamlarinda uygulanmistir. Ebeveynlerle ya-
pilan goriigmelerde, aglama karsisinda davraniglars,
¢ocuk sayilari, cinsiyetleri, gocuk avutma ydntemleri,

aglama nobetlerinde nasil davrandiklari, SBS ve sars-
manin bebeklerine verecegi zararlar hakkinda bilgile-
rinin olup olmadig1 ve sigara kullanimi gibi hususlar
sorgulanmigtir.

istatistiksel Analiz

Stirekli degiskenlerin tanimlayici istatistikleri i¢in
ortalama ve standart sapma degerleri hesaplandi. Ke-
sikli degiskenlerin goriilme siklig1 icin ise frekans ve
ytizde degerlerden yararlanildi. Kategorik degiskenle-
rin analizinde Pearson ki-kare testi kullanildi.

Kullanilan anketin nominal sorular1 digindaki so-
rular i¢in giivenilirlik analizi Cronbach alfa katsayisi
%85 olarak bulundu.

Istatistiksel analizler i¢in SPSS 15.0 paket progra-
mu kullanildi. Analizlerde hipotezler cift yonli olup,
p<0,05 araliginda istatistiksel farklilik anlamli kabul
edildi.

|

BULGULAR

Calisgma %8,6’s1 (n=16) baba, %91,40 anne
(n=170) olmak {izere toplam 186 birey ile gercekles-

tirilmigtir. Caligmaya konu olan bebeklerin %53,8’i
(n=100) kiz, %46,2’si (n=86) erkektir. Anne ve baba-
larin egitim diizeyleri ve baz1 ilging sorulara verdikleri
yanitlarin oranlar1 Tablo 1 ve 2’de gdsterilmistir. Or-
negin “Bebeginizi ayaginizda salliyor musunuz?” so-
rusuna katilimcilarin %60,8’i (n=113) “Evet,” %39,2’si
(n=73) “Hayir” cevabini vermistir.

Ebeveynlerin %40,9'u (n=73) bebeklerini sevmek
maksadiyla havaya atip tutmakta, %46,8’i (n=87) be-
bekleri agladiginda temel gereksinimlerini kontrol et-
mekte, %4311 (n=80) kucagina alip dikkatini dagitma-
ya ¢aligmakta ve %2,7’si (n=5) bebegin susmasini bek-
lemektedir. Katilimcilarin %60,8’i (n=113) bebekleri
uzun siire agladiginda o6fkelenmekte, %8,1’i (n=15)
bebekleri agladiginda susmast i¢in kollarindan ya da
govdesinden tutarak sarsmaktadir. Yiizde 41,9 (n=78)
bebeklerinin uzun siireli aglama nobeti gegirmesini
“sakin/sabirll” kargilarken, %13,4 (n=25) “Sabirsiz/
ofkeli” ve %44,6 (n=83) “Korkulu/endiseli” karsila-
maktadir.

Katimailarin %71’ (n=132) “Sizce saghkli bir
bebek giinde ka¢ saat aglar?” sorusuna “0-1 saat,”
%25,3’1 (n=47) “1-2 saat” ve %3,8’i (n=7) “2 saatten
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Tablo 1. Ailelerin sosyodemografik 6zellikleri

n %
Erkek 16 8,6
Cinsiyet
Kadin 170 91,4
<25 22 11,8
25-35 108 58,1
Yas
36-45 47 25,3
>45 9 4,8
Okuryazar degil 2 1,1
Ilkokul 37 19,9
Annenin egitim diizeyi Ortaokul 47 25,3
Lise 46 24,7
Universite ve iizeri 54 29,0
flkokul 32 17,2
Ortaokul 44 23,7
Babanin egitim diizeyi
Lise 49 26,3
Universite ve iizeri 61 32,8
500-1000 10 5,4
1001-2000 70 37,6
Gelir dizeyi
2001-3500 69 37,1
>3500 37 19,9
K 1-2 132 71,0
ocuk say1si
¢ Y >2 54 29,0
<1 49 26,3
Cocugun yas1 1-3 62 33,3
4-5 75 40,3
Kiz 100 53,8
Bebegin cinsiyeti
Erkek 86 46,2
Anne 158 84,9
Bebege kimin baktig Bakici 5 2,7
Anneanne/babaanne 23 12,4
Planl 152 81,7
Cocuk planlt m1 oldu?
Plansiz 34 18,3
Evet 55 29,6
Caligtyor musunuz?
Hayir 131 70,4

fazla” cevabini vermistir. Goriismecilerin %72,6’sinin
(n=135) bebekleri giinde 0-1 saat, %21’ininki (n=39)
1-2 saat ve %6,5'ininki (n=12) giinde 2 saatten fazla
aglamaktadir.

Goriigmecilerin %87,6’s1 (n=163) bebegi sarsma-
nin bebege zarar1 oldugunu, %12,3’ti (n=23) bir zara-
r1 olmadigini belirtmistir. “Bebegi sarsmanin ne gibi
zararlar1 vardir?” sorusuna %4,3 (n=8) “Hic¢bir sey
olmaz,” %62,9 (n=117) “Incinebilir” ve %32,8 (n=61)
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“Hem 6ldiiriir hem de sakat kalabilir” yanitini vermis-
tir.

Katilimcilarin %16,7’si (n=31) SBS’nin ne oldugu-
nu bilirken, %65,6’s1 (n=122) bilmemekte ve %17,7’si
(n=33) duymus olup icerigini bilmemektedir (Tablo
2).

Sigara kullanan annelerin %59,5’1 (n=25) bebekleri
uzun siire agladiginda 6fkelenirken, sigara kullanma-
yan annelerin %61,1’i (n=88) bebekleri uzun siire ag-
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Tablo 2. Tanimlayici sorulara iliskin 6zelliklerin dagilimi

n %
Evet 42 22,6
Anne sigara kullanryor mu?
Hayir 144 77,4
Evet 84 452
Baba sigara kullaniyor mu?
Hayir 102 54,8
Evet 113 60,8
Bebeginizi ayaginizda salliyor musunuz?
Hayir 73 39,2
Hemen doktora bagvururum 107 57,5
Bebeginizde herhangi bir saglik sorunu
e Cocuktur, geger 5 2,7
gordiigiiniizde ne yaparsiniz?
Gegmezse doktora bagvururum 74 39,8
Bebeginizi sevmek maksadiyla havaya atip tutar Evet 73 40,9
musinz? Hayir 110 59,1
Temel gereksinimlerini kontrol ederim 87 46,8
Kucagima alirim / Dikkatini dagitmaya ¢aligirim 80 43,0
Bebeginiz agladiginda nasil avutursunuz?
Sallarim (ayagimda, besiginde, kucagimda) 14 7,5
Susmasini beklerim 5 2,7
Bebeginiz uzun siireli agladiginda fkelenir Evet 113 60,8
misiniz? Hayir 73 39,2
Bebeginiz agladiginda susmast igin kollarindan ~ Evet 15 8,1
veya govdesinden tutarak sarsar misiniz? Hayir 171 91,9
Evet 109 58,6
Bebeginiz anne siitii aliyor mu?
Hayir 77 41,4
Sakin/sabirlt 78 41,9
Bebegini ireli agl Gbetleri
el .efglnlz uzun su.re i ag] a.m.a nébetleri Sabrsiz/ofkeli 25 134
gegiriyorsa nasil hissedersiniz?
Korkulu/endiseli 83 44,6
Iyi 90 48,4
Bebeginizin uyku diizeni nasildir? Orta 84 45,2
Koti 12 6,5
0-1 132 71,0
Sizce saglikli bebek giinde kag saat aglar? 1-2 47 25,3
>2 7 3,8
0-1 135 72,6
Bebeginiz bir giinde kag saat aglar? 1-2 39,0 21,0
>2 12,0 6,5
Kolay 56 30,1
Bebek bakimi sandiginizdan daha kolay mi zor
. Zor 70 37,6
mu geldi?
Bekledigim gibi 60 32,3
Evet 163 87,6
Bebegi sarsmanin bebege zarari var midir?
Hayir 23 12,3
Higbir sey olmaz 8 43
Bebegi sarsmanin ne gibi zararlar1 vardir? Incinebilir 117 62,9
Hem 6ldiiriir hem de sakat kalabilir 61 32,8
Biliyorum 31 16,7
SBS nedir? Biliyor musunuz? Bilmiyorum 122 65,6
Duydum ama igerigini bilmiyorum 33 17,7
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Tablo 3. Annenin sigara kullanma durumuna goére ilgili sorularin dagilimi

Annenin sigara kullanma durumu

Evet Hayir
n (%) n (%) p
Evet 28 (66,7) 85 (59,0)
Bebeginizi ayaginizda salliyor musunuz? 0,796
Hayir 14 (33,3) 59 (41,0)
Evet 16 (38,1) 60 (41,7)
Bebeginizi sevmek maksadiyla havaya atip tutar misiniz? 0,172
Hayir 26 (61,9) 84 (58,3)
Evet 25 (59,5) 88 (61,1)
Bebeginiz uzun siireli agladiginda 6fkelenir misiniz? 0,034*
Hayr 17 (40,5) 56 (38,9)
Bebeginiz agladiginda susmasi igin kollarindan veya Evet 4(9,5) 11(7,6) 0156
govdesinden tutarak sarsar misiniz? Hayir 38 (90,5) 133 (92,4) ’
Sakin/sabirlt 22 (52,4) 56 (38,9)
B.ebeginiz. szun stireli aglama nobetleri gegiriyorsa nasil Sabursiz/ofkeli 5(11,9) 20 (13.9) 0.291
hissedersiniz?
Korkulu/endigeli 15 (35,7 68 (47,2)
Evet 39 (92,9) 124 (86,1)
Bebegi sarsmanin bebege zarar1 var midir? 0,243
Hayir 3(7,1) 20 (13,9)

Tablo 4. Babanin sigara kullanma durumuna gore ilgili sorularin dagilimi

Babanin sigara kullanma durumu

Evet Hayir
n (%) n (%) p
Evet 51 (60,7) 62 (60,8)
Bebeginizi ayaginizda salliyor musunuz? 0,992
Hayir 33(39,3) 40 (39,2)
Bebeginizi sevmek maksadiyla havaya atip tutar Evet 30 (35,7) 46 (45,1) 0.195
mistmz? Hayr 54 (64,3) 56 (54,9) '
Evet 55 (65,5) 58 (56,9)
Bebeginiz uzun siireli agladiginda 6fkelenir misiniz? 0,231
Hayir 29 (34,5) 44 (43,1)
Bebeginiz agladiginda susmasi igin kollarindan veya ~ Evet 7(8,3) 8(7.8) 0.903
govdesinden tutarak sarsar misiniz? Hayir 77 (91,7) 94 (92,2) ’
Sakin/sabirlt 32(38,1) 46 (45,1)
Bebegi'niz uzur'l s.iireli aglama nobetleri gegiriyorsa Sabirsiz/ofkeli 8(9.5) 17 (16.7) 0,113
nasil hissedersiniz?
Korkulu/endiseli 44 (52,4) 39 (38,2)
Evet 75 (89,3) 88 (86,3)
Bebegi sarsmanin bebege zarari var midir? 0,535
Hayir 9 (10,7) 14 (13,7)

ladiginda 6tkelenmektedir. Bu iki oran arasindaki fark
istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p=0,034). Si-
gara kullanmayan anneler daha ¢ok 6fkelenmektedir.
Cocugu negatif etkileyecek durumlar i¢in anne ve
babanin sigara kullanip kullanmamasima gore karsi-
lastirma yapildiginda anlaml bir farkliligin bulunma-
digina iliskin sonuglar Tablo 3 ve 4’te sunulmustur.
Kiz bebegi olan ebeveynlerin %47’si (n=47) bebek-
lerini sevmek maksadiyla havaya atip tutarken, erkek
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bebegi olan ebeveynlerin %33,7’si (n=29) bebeklerini
sevmek maksadiyla havaya atip tutmaktadir. Bu iki
oran arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulun-
mustur (p=0,05). Kiz bebegi olan ebeveynler sevmek
maksadiyla bebeklerini daha ¢ok havaya atip tutmak-
tadir (Tablo 5).

Bebekleri uzun siireli aglama nobetleri gecirdigin-
de kiz bebegi olan ebeveynlerin %34’ti (n=34) “sakin/
sabirli,” %17’si (n=17) “sabirsiz/6fkeli,” %49’u (n=49)
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Tablo 5. Bebegin cinsiyetine gore ilgili sorularin dagilimi

Kiz Erkek
p
n (%) n (%)
Evet 60 (60,0) 53 (61,6)
Bebeginizi ayaginizda salliyor musunuz? 0,821
Hayir 40 (40,0) 33(38,4)
Evet 47 (47,0) 29 (33,7)
Bebeginizi sevmek maksadiyla havaya atip tutar misiniz? 0,05%
Hayir 53 (53,0) 57 (66,3)
Evet 62 (62,0) 51 (59,3)
Bebeginiz uzun siireli agladiginda 6fkelenir misiniz? 0,707
Hayir 38 (38,8) 35(40,7)
Bebeginiz agladiginda susmasi igin kollarindan veya Evet 7(7,0) 8(9,3) 0.565
govdesinden tutarak sarsar misiniz? Hayir 93 (93,0) 78 (90,7) ’
Sakin/sabirli 34 (34,0) 44 (51,2)
B.ebegini% u.zun siireli aglama nobetleri gegiriyorsa nasil Sabirsiz/éfkeli 17 (17.0) 8(93) 0,045%
hissedersiniz?
Korkulu/endigeli 49 (49,0) 34 (39,5)
Evet 88 (88,0) 75 (87,2)
Bebegi sarsmanin bebege zarari var midir? 0,870
Hayir 12 (12,0) 11 (12,8)
Tablo 6. Cocuk sayisina gore ilgili sorularin dagilimi
Cocuk Sayisi
1-2 >2
p
n (%) n (%)
Evet 78 (59,1) 35 (64,8)
Bebeginizi ayaginizda salliyor musunuz? 0,468
Hayir 54 (40,9) 19 (35,2)
Bebeginizi sevmek maksadiyla havaya atip tutar ~ Evet 56 (42,4) 20 (37,0) 0.498
misiniz? Hayir 76 (57,6) 34 (63,0) ’
Bebeginiz uzun siireli agladiginda ofkelenir Evet 81 (61,4) 32(59,3) 0.790
misiniz? Hayir 51 (38,6) 22 (40,7) ’
Bebeginiz agladiginda susmasi i¢in kollarindan ~ Evet 12 (9,1) 3(5,6) 0559
veya govdesinden tutarak sarsar misiniz? Hayir 120 (90,9) 51 (94,4) ’
Sakin/sabirli 54 (40,9) 24 (44,4)
Bebegini ireli agl Gbetleri
N ,egmlz e su.re 195 ama nobetiert Sabirsiz/6fkeli 20 (15,2) 5(9,3) 0,562
gegiriyorsa nasil hissedersiniz?
Korkulu/endisgeli 58 (43,9) 25 (46,3)
Evet 117 (88,6) 46 (85,2)
Bebegi sarsmanin bebege zarari var midir? 0,516
Hayir 15(11,4) 8(14,8)

“korkulu/endiseli” hissederken, erkek bebegi olan
ebeveynlerin %51,2’si (n=44) “sakin/sabirli,” %9,3’ii
(n=8) “sabirsiz/ofkeli,” %39,5’1 (n=34) “korkulu/en-
diseli” hissetmektedir. Kiz ve erkek bebegi olan ebe-
veynler bakimindan bu oranlar arasindaki fark istatis-
tiksel olarak anlamlidir (p=0,045). Uzun siireli aglama
noébetleri kargisinda kiz bebek sahipleri daha “sabirsiz/

ofkeli” ve “korkulu/endiseli” olurken erkek bebek sa-
hipleri daha “sakin/sabirli” bir tutum sergilemektedir
(Tablo 5). Ilgili sorulara verilen yanitlar arasinda aile-
nin sahip oldugu ¢ocuk sayisina gore anlamli farklilik-
lar bulunamamuistir (Tablo 6).

Annenin egitim durumunun, bebegin ayakta
sallanip sallanmamasi tizerinde istatistiksel acidan
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Tablo 7. Annenin egitim diizeyine gore ilgili sorularin dagilimi

Annenin egitim diizeyi

Universite veya

Ilkokul veya alt1 Ortaokul Lise .
iizeri p
n (%) n (%) n (%) n (%)
Evet 19 (48,7) 35 (74,5) 33 (71,7) 26 (48,1)
Bebeginizi ayaginizda salliyor 0,001%
musunuz? Hayr 20 (51,3) 12 (25,5) 13 (28,3) 28 (51,9)
Sakin/sabirli 14 (35,9) 17 (36,2) 26 (56,5) 21 (38,9)
Bebeginiz uzun siireli aglama  Sabirsiz/6tkeli 9(23,1) 10 (21,3) 2(4,3) 4(7,4) 0,032*
nébetleri gegiriyorsa nasil Korkulw/endiseli 16 (41,0) 20 (42,6) 18 (39,1) 29 (53,7)
hissedersiniz?
Evet 29 (74,4) 45 (95,7) 40 (87,0) 49 (90,7)
Bebegi bebeg
€hesl SarSmantn bEbESE 2N Hayir 10 (25,6) 2(4,3) 6 (13,0) 5(9,3) 0,019*

var midir?

anlamh fark olugturdugu goriilmiistiir (p=0,001). iI-
kokul mezunu ya da daha az egitimli olan annelerin
%438,7’si (n=19), ortaokul mezunu annelerin %74,5’i
(n=35), lise mezunu annelerin %71,7’si (n=33), ini-
versite mezunu veya daha egitimli olan annelerin ise
%438,1'1 (n=26) bebeklerini ayakta sallamaktadir. En
disiik ayakta sallama orani tiniversite mezunu veya
daha egitimli annelere aitken, en yiiksek oran ortaokul
mezunu annelerindir (Tablo 7).

Annenin egitim durumunun, bebegin uzun siireli
aglama nébeti gegirmesi durumunda verilen duygusal
tepki tizerinde istatistiksel a¢idan anlamli fark olus-
turdugu goriilmistiir (p=0,032). Uzun siireli aglama
noébeti gegiren bebeklere; ilkokul mezunu veya daha
az egitimli annelerin %35,9’u (n=14) “sakin/sabarls,”
%23,1’i (n=9) “sabirsiz/6fkeli” ve %41’i (n=16) “kor-
kulu/endiseli” yaklagmakta; ortaokul mezunu anne-
lerin %36,2’si (n=17) “sakin/sabirli,” %21,3’i1 (n=10)
“sabirsiz/ofkeli” ve %42,6’s1 (n=20) “korkulu/endiseli”
yaklagsmakta; lise mezunu annelerin %56,5'i (n=26)
%4,3’0  (n=2)
%39,1’i (n=18) “korkulu/endiseli” yaklasmakta ve iini-

“sakin/sabirl1,” “sabirsiz/ofkeli”  ve
versite mezunu veya daha egitimli annelerin %38,9u
(n=21) “sakin/sabirly,” %7,40 (n=4) “sabirsiz/ofkeli”
ve %53,7’si (n=29) “korkulu/endiseli” yaklagmaktadir.
Uzun siireli aglama nobetleri karsisinda en “sakin/sa-
birli” tepki verenler lise mezunu anneler, en “sabirsiz/
ofkeli” tepki verenler ilkokul mezunu veya daha az
egitimli anneler ve en “korkulu/endiseli” tepki veren-
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ler ise tiniversite mezunu veya daha egitimli anneler-
dir (Tablo 7).

Annenin egitim durumunun, “Bebegi sarsmanin
bebege bir zarar1 var midir?” sorusuna verilen yanit-
larda istatistiksel agidan anlaml fark olusturdugu go-
rilmistiir (p=0,019). Bu soruya ilkokul mezunu veya
daha az egitimli annelerin %74,4’ii (n=29), ortaokul
mezunu annelerin %95,7’si (n=45), lise mezunu an-
nelerin %87’si (n=40), tniversite mezunu veya daha
egitimli annelerin %90,7’si (n=49) “Evet” yanitini ver-
mistir. Bu konuda en bilingsiz grup ilkokul mezunu
veya daha az egitimli annelerin oldugu ailelerken en
bilingli grup ortaokul mezunu annelerin oldugu aile-
lerdir (Tablo 7).

I
TARTISMA VE SONUC
SBS bebeklerde ciddi saglik sorunlarina yol agabil-

digi gibi basta fark edilmeden ileri yaslarda goriilebile-
cek saglik problemlerine de sebep olur (1,6,7). SBS'nin
egitimle Onlenebilir olmas1 6nemlidir. Ebeveynlerin
bebek avutma yontemleri ve SBS konusunda bilgilen-
dirilmeleri gerekmektedir.

Aglama krizleri giin iginde 2-3 saate varabilen sii-
relerle goriilebilir. Bu siirenin uzun olmast durumun-
da kullanilan avutma yontemleri 6nemlidir. Avutma
icin bitkisel ve farmasotik ilaglar ve miizik ile sakinles-
tirme kullanilabilmektedir (9). Bebeklerin aglama sii-
relerine bakildiginda, giinde >3 saat aglama oraninin,



Meral ve ark.

Sarsilmig Bebek Sendromu g

Hollanda’da yapilan bir ¢alismada %7,6, Tiirkiye’de
yapilan bir caliyjmada %16,4 oldugu goralmustir
(9,10). Mevcut caligmada ise iki saatten fazla aglama
orani %12 olarak bulunmustur.

Uzun siiren aglamalarda bebegi avutmak igin ya-
pilanlardan biri, bebege istemeden zarar verebilecek
sallamalardir. Anne-babalarin bebeklerini sarsarak
onlara verebilecekleri zarar hakkinda bilgi sahibi ol-
mamasi, sallama sonrasinda gelisebilecek SBS baki-
mindan 6nemlidir. Ulkemizde SBS farkindaligina
dair 2012 tarihli bir arastirmada, ebeveynlerin %50,3
oraninda bebeklerini sarsmakla olusturabilecekleri za-
rar hakkinda higbir fikirlerinin olmadig1 gosterilmis-
tir (10). Mevcut ¢alismada istemeden de olsa avutma
sirasinda bebege verilebilecek zararlar goz 6niinde
bulundurularak “SBS nedir?” sorusu sorulmus olup
yanitlar ¢arpici oranda yiiksek (% 65,6) bulunmustur.
“Duydum ama igerigini bilmiyorum” yanitinin oramn
(%17,7) ile birlikte degerlendirildiginde, sonug dikkat
gekicidir. Sendrom hakkinda bilgili olunmamasina
ragmen bebegi sarsmanin bebege zarar verip verme-
yecegi hakkindaki anket sorusuna verilen “Evet, za-
rarlidir” yanit1 yiiksek orandadir (%87,6). 2012 tarihli
calisma ile bizim yaptigimiz ¢alisma degerlendirildi-
ginde SBS farkindaliginin arttig1 gortilmektedir.

Calismada bebegi avutmak icin temel gereksinimi
kontrol etmenin %46,8 oraninda, kucagina alip dikka-
tini dagitmaya ¢alismanin %43 oraninda ve ayaginda,
besiginde veya kucaginda sallamanin %7,5 oraninda ya-
pildig1 goriilmiistiir. Hollanda’da yapilan benzer bir ¢a-
lismada ise 3 aylik bebegi olan annelerin %95’i bebegini
kucaginda tuttugunu, %851 emzik verdigini, %57’si
miizik dinlettigini, %43’ masaj yaptigini ve %22’si
banyo yaptirdigini bildirmigstir (9). Calismamizda siga-
ra icen annelerde daha az 6fkelenme goriilmesi niko-
tinin davranislar1 sakinlestirme etkisinden olabilir (8).

Birlesik Arap Emirliklerinde yapilan bir aragtir-
mada, %99,I'in emzirme, %96,9’un kucaga alma ve
%42,2’nin sallama yontemlerini kullandig1 goriilmek-
tedir (11). Genel olarak bakildiginda, ¢ocuk sakinles-
tirme davranislarinda kiiltiirel farklar oldugu tespit
edilmektedir. Kiiltirel farklar goz ard1 edilemez; an-
cak genel olarak degerlendirildiginde, egitim prog-
ramlarinin aileleri bilinglendirerek SBS’nin 6nlen-
mesini saglayan en 6dnemli planlardan biri oldugu bir
gercektir (2).

Caligmada bebegi sarsmanin bebege verdigi zarar
hakkindaki soruya katilimecilarin %4,3’t “Higbir sey
olmaz,” %62,9’u “Incinebilir” ve %32,8’1 “Hem 6ldiriir
hem de sakat kalabilir” yanitin1 vermistir. T{irkiye’de
Cansever ve arkadaslarinin yaptigi bir galismada ise
ebeveynlerin %45’i “Oldiirmez fakat sakat birakir,”
%22’si “Hem 6ldiiriir hem sakat birakir,” %9’u “Oldii-
rebilir” yanitlarini vermis olup %24’ “Ciddi bir sorun
yapmaz” cevabini vermistir (10).

SBS’nin risk faktorlerine bakildiginda diisiik do-
gum agirligi, cogul gebelik, bebegin cinsiyetinin erkek
olmasi, annenin hamilelikte sigara kullanmasi, ailenin
egitim diizeyinin dusiik olmasi, kardes sayisinin faz-
la olmasi, bazilar1 zayif baglantilarla da olsa, etkenler
arasinda sayilabilir (12,13). Aileler aglama nobetleri
sirasinda ve Ozellikle uzun stiren aglama noébetlerin-
de nasil davranacaklarini ¢ogunlukla bilememekte-
dir. Calismamizda ailelerin bebeklerinin cinsiyetine
gore aglama nobetlerindeki davranis farklarini ortaya
koymay1 amagladik. Kiz ¢ocugu olanlarin, daha ¢ok
sevmek maksatli, bebeklerini havaya attiklari belirlen-
mistir. Erkek ¢ocugu olanlara kiyasla kiz ¢ocugu olan-
larin uzun aglama nébetlerinde daha sabirsiz, 6fkeli,
korkulu ve endiseli olduklari, bir bagka deyisle erkek
¢ocugu olanlarin aglama nobetlerinde daha sakin ve
sabirli oldugu goriilmiistiir. Sahip olunan gocuk sayisi
ile gocuga davranis arasinda fark bulunamamistir. An-
nelerin ¢ocuklara yaklagimlari sosyoekonomik farkli-
liklar gostermektedir (14). Egitim seviyesi kiyaslama-
lar1 s6z konusu oldugunda, calismamizda en yiiksek
“bebegi ayakta sallama” orani ortaokul mezunlarinda
goriilmiistiir. Uzun siiren aglama nébetlerinde ¢ocuga
davranis bakimindan bir kiyaslama yapildiginda en
sakin ve sabirli tepki veren annelerin lise mezunlari,
en sabirsiz ve 6fkeli davrananlarin ise ilkokul mezunu
veya daha az egitimli anneler oldugu goriilmistiir. En
korkulu ve endiseli annelerin ise iiniversite mezunu
veya daha egitimli anneler oldugu belirlenmistir.

SBS risk analizlerini degerlendiren ¢aligmalarda
daha 6nce, annelerin hamilelikteki sigara kullanimi-
nin SBS’yi artirdigt bildirilmistir (12). Bununla bir-
likte, nikotinin 6fke tizerindeki yatistiric: etkisi bilin-
mektedir (8); ancak bu 6zgiin ¢alismada ebeveynlerde
sigara kullaniminin s6z konusu tutum, davranis ve
biling diizeyleri {izerinde anlamli etki yaratip yarat-
madig1 kapsaml olarak ayrica arastirilmistir. Mevcut
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caligmamizda sigara kullanmayan annelerin ¢ocukla-
rina karst daha ofkeli tavirlar sergiledigi goriiliirken,
babalar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark
bulunamamustir.

Saglik personeli SBS hakkinda yeterli bilgiye sahip
olmadigr i¢in acil servise getirilen ¢ocuklarda klinik
tablo atlanabilmektedir. Ozellikle iki yasin altindaki
nonspesifik klinik bulgular: olan ¢ocuklarda retinal
kanama, subdural hematom goriildiigiinde ayirici ta-
nida SBS diigtinilmelidir (15). SBS tanis: atlandiginda
ayni ¢ocugun tekrar ayni klinik tablo ile bagvurmasi
veya evdeki diger ¢ocuklarin da bu yanlis davraniglara
maruz kalmasi gibi durumlarin yasanabilecegi unutul-
mamalidir.

Ebeveynler ¢ocugunun huzursuzlugu karsisinda
ofkelenerek istemeden, hatta farkinda olmadan, ¢ocu-
guna zarar verebilmektedir. Bunu 6nlemenin tek yolu
¢ocuk dogmadan 6nce egitim programlari ile anneleri
ve aileleri SBS hakkinda bilinglendirmektir. Ulkemiz-
de yapilan bir galismada, aileye verilen SBS egitiminin
ozellikle gebelikte ve ilk yedi giinde verilmesinin be-
bek iki aylikken verilmesine kiyasla daha etkili oldugu
ortaya konmugtur. Bu sayede, bebeklerin aglama kriz-
lerinin oldugu ilk {i¢ ayda ailelerin SBS farkindaliginin
arttig1 ve tutumlarinin erken egitimle daha olumlu bir
hal aldig1 gortilmustiir (16).

Caligmalarda SBS’nin yikici etkileri tizerinde du-
rulmaktadir; klinik tablo ve semptomlarin genellikle
spesifik olmamalari nedeniyle, belirtilmesi gereken li-
mitasyonlar arasinda bildirim eksikligi ve yanlis teshis
sorunlar1 vurgulanmalidir (13). Bir¢ok iilkede bebek-
leri korumaya yonelik uygulamali egitimler ve yaygin
bilinglendirme faaliyetleri yiiriitiilmektedir. Ebeveyn-
ler i¢in stresle bas etme yontemlerinin gelistirilmesini
hedefleyen, bebegin aglama gerilimine odaklanmis
egitim programlarinin SBS insidansini azalttig1 goste-
rilmistir. Aralarinda Tiirkiye'nin de bulundugu, Avus-
turya, Macaristan, Brezilya, Yunanistan gibi farkli
tilkelerin is birligiyle yiiriitiilmiis olan c¢aligmalarda
egitimcilere, ailelere ve bebek bakicilarina bebegi sal-
lamanin tehlikesini ve avutma esnasinda bebegin sag-
ligin1 korumanin 6nemini anlatan egitimlerin SBS’yi
onlemedeki etkililigi kanitlanmistir (17,18).

Sonug olarak, son yillarda SBS farkindalig1 artmis
gibi goriinse de 6zellikle yaptigimiz galismada egitim
diizeyi diigiik ebeveynlerde SBS farkindalik diizeyi de
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distik bulunmustur. Ailelere egitimlerle bu farkin-
daligin kazandirilmas: gerekmektedir. Acil servisle-
re bagvurulan SBS vakalarinin sayisini azaltmak igin
ozellikle saglik caliganlarina SBS egitimi verilmelidir.
Gebelikte anne adaylarinin SBS’ye kars: bilgilendiril-
mesi de ¢ocuk sagligi igin sarttir.
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Tip 2 Diyabette Koroner Arter Hastalig
Varhgi Serebrovaskiler Hastalik I¢in Bir
Risk Faktori mudur?

Is Presence of Coronary Artery Disease in Type
2 Diabetes a Risk Factor for Cerebrovascular

Disease?
. Abdulhalim Senyigit
oz . : . . : " ; Biruni Universitesi Tip Fakiiltesi, ig
Amag: Bu calismada, koroner arter hastaligi olan tip 2 diyabetik hastalar ile nefropatisi olan tip Hastaliklari Anabilim Dali, istanbul,
2 diyabetik hastalari ana karotis intima—media kalinligr agisindan karsilastirmak amaglanmistir. Tarkiye

Gereg ve Yontemler: Calismaya koroner arter hastaligi olan tip 2 diyabetik hastalar (n=36) ve ko-
roner arter hastaligi olmayan, nefropati ile komplike tip 2 diyabetik hastalar (n=31) alindi. Sag ve
sol ana karotis arter intima—media kalinli§gi B-mod ultrasonografi ile degerlendirildi. Hastalarda
kardiyovaskiiler hastalik agisindan diger geleneksel risk faktorleri de degerlendirildi.

Bulgular: Koroner arter hastaliginin eslik ettigi diyabet hastalarinda hem sag hem de sol ana
karotis arter intima—media kalinligi, sadece nefropatinin eslik ettigi diyabet hastalarina gore an-
lamli derecede fazla bulundu (sag ana karotis igin 0,99 mm'ye 0,82 mm, sol ana karotis igin 1,07
mm'ye 0,92 mm; her ikisi igin de p<0,05). Hastalarda aterosklerotik diger kardiyovaskiiler risk
faktorleri (LDL-kolesterol, HDL-kolesterol, sistolik ve diyastolik kan kan basinci, diyabet yas!) iki
grup arasinda benzerdi (hepsi igin p>0,05).

Tartigma ve Sonug: Koroner arter hastaligi varligi tip 2 diyabette eslik eden serebrovaskiler
hastalik igin 6nemli bir géstergedir.

Anahtar Sozciikler. tip 2 diyabet; karotis intima—media kalinlidi; koroner arter hastaligi; sereb-
rovaskuler hastalik

Abstract

Aim: This study aims to compare type 2 diabetic patients with coronary artery disease and type
2 diabetic patients with nephropathy in terms of common carotid artery intima—media thick-
ness.

Materials and Methods: The study included type 2 diabetics with coronary artery disease
(n=36) and type 2 diabetics without coronary artery disease but with complicating nephropathy
(n=31). The right and left common carotid arteries were evaluated in terms of intima—media
thickness by using B-mode ultrasonography. Other traditional risk factors for cardiovascular
disease were also evaluated.

Results: Both right and left common carotid artery intima—media thicknesses were found to
be significantly greater for the diabetics with concomitant coronary artery disease than for the
diabetics with concomitant nephropathy only (0.99 mm vs 0.82 mm for the right and 1.07 mm

vs. 0.92 mm for the left common carotid artery; p<0.05 for both). Other atherosclerotic cardio- Gelis Tarihi /Received :08.03.2018
vascular risk factors (LDL-cholesterol, HDL-cholesterol, systolic and diastolic blood pressure, Kabul Tarihi /Accepted: 16.04.2018
diabetic age) were similar for both groups (p>0.05 for all). DOI: 10.21673/anadoluklin.403862
Discussion and Conclusion: Presence of coronary artery disease is an important indicator for Sorumlu Yazar/Corresponding Author
concomitant cerebrovascular disease in type 2 diabetics. Abdulhalim Senyigit _
K ds: t 2 diabetes: il e el Tk : t di ) b Barbaros Mah., H. Ahmet Yesevi Cad.
eywords: type 2 diabetes; carotid intima—media thickness; coronary artery disease; cerebro- 149, 34203 Badclar/istanbul
vascular disease E-mail: senyigithalim@hotmail.com
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Tip 2 Diyabet ve Serebrovaskiiler Hastalik g

GIRIS

Tip 2 diyabet (T2DM) mikrovaskiiler ve makro-
vaskiiler komplikasyonla seyreden kompleks meta-
bolik bir hastaliktir. Tip 2 diyabette baslica mortalite
sebebi aterosklerotik kardiyovaskiiler hastaliklardir
(1). Hiperglisemi mikrovaskiiler olaylar agisindan
major bir risk faktoriiddiir ve HbA1C'nin diistirtilme-
si retinopati, noropati ve nefropatiyi 6nemli oranda
azaltmaktadir (2). Bununla beraber hiperglisemi mak-
rovaskiiler olaylar agisindan minér bir risk faktoridir
ve T2DM’lerde optimum glisemik kontrol saglanma-
siyla kardiyovaskiiler mortalite oranlar1 hentiz anlamh
derecede azaltilamamistir (3,4). Bu nedenle diyabetik
hastalarda glisemik kontrol saglamanin diginda ate-
rosklerotik kardiyovaskiiler hastaliklar agisindan risk
faktorlerinin (hipertansiyon, dislipidemi, proteiniiri
vs.) tespit ve tedavisi de makrovaskiiler prevansiyon
acisindan 6nemlidir (5).

Karotis intima-media kalinlig1 (KIMK) ateroskle-
rotik kardiyovaskiiler hastaliklar agisindan bagimsiz
bir belirtegtir ve yapilan ¢alismalarda diyabetik has-
talarda KIMK’in nondiyabetiklere kiyasla arttig1 gos-
terilmistir (6). Diyabetiklerde 6nemli bir sorun olan
kronik bobrek hastalig varhigi da KIMK gibi, giincel
tedavi kilavuzlarinda yiiksek kardiyovaskiiler risk fak-
tori olarak degerlendirilmektedir (7). Kronik bobrek
yetmezliginin hentiz gelismedigi donemlerde sadece
proteiniirinin bile kardiyovaskiiler mortaliteyi artirdi-
gin1 diisiindiiren ¢ok sayida ¢aligma mevcuttur (8). Biz
de bu caligmada sadece koroner arter hastalig1 olan tip
2 diyabetiklerle sadece proteiniirisi olan tip 2 diyabe-
tikleri KIMK y6niinden karsilastirdik.

I
GEREG VE YONTEMLER
Calismaya sadece koroner arter hastalig olan (ko-

roner baypas, koroner stent, ya da ge¢irilmis miyokart
enfarktiisit) diyabetik 36 hasta ve sadece proteiniirisi
olan diyabetik 31 hasta alindi. Periferik arter hastalig1
veya serebrovaskiiler hastalik varligr dislama kriterleri
idi. Ttim hastalardan ¢aligma i¢in onam alindi. Calis-
maya alinan hastalarin ortalama diyabet siireleri ben-
zerdi (8+1 yil). Calismaya alinan hastalarda plazma
aclik glukozu, HbA1C, lipit diizeyleri (LDL-kolesterol
[LDL-C], HDL-kolesterol [HDL-C], trigliserit, total

kolesterol), 24 saatlik idrarda albiimin diizeyleri 6l¢til-
dii.

Plazma glukoz, total kolesterol ve trigliserit diizey-
leri enzimatik yontemle (Roche Diagnostik), LDL-C
ve HDL-C direkt radyoimmiinoassay yontemle (Roc-
he), HbA1C diizeyleri HPLC (high performance liquid
chromatography) yontemiyle ol¢ildii (Bio-Rad). Ana
karotis arterleri, HDI 5000 ultrason sistemi (Phillips
Medical Systems) kullanilarak yiiksek ¢oziiniirlikli
B-mod karotis arter ultrasonografisi ile goriintiilendi.
Galisma boyunca yapilan tiim KIMK 6lgiimleri tek bir
radyolog tarafindan ve ayni ekipman kullanilarak ya-
pildi. Calisma igin etik kurul onayi alindi.

istatiksel yontem

Veriler SPSS (v. 16.0) ile hesaplandi. Niceliksel de-
gerler t testi ile niteliksel degerler ki-kare ile degerlen-
dirildi. Istatistiksel anlamlilik sinir1 0,05 kabul edildi.

|

BULGULAR

Calismaya alinan hastalarin ortalama diyabet yas1
(6,13’ 6,5), ortalama A1C yiizdesi (7,4’ 7,3), LDL-
kolesterol (111 mg/dl'ye 99 mg/dl), HDL-kolesterol
(40 mg/dl'ye 38 mg/dl), sistolik ve diyastolik kan ba-
sinci (swrasiyla 134 mmHg'ya 133 mmHg, 80 mmHg’ya

78 mmHg) benzerdi. (Tiim parametreler i¢in p>0,05).
Ortalama mikroalbiiminiiri degeri proteiniiri grubun-
da 193,12+243,14 mg/giin olarak saptanirken, koro-
ner arter hasta grubunda 23,84+42,55 mg/giin olarak
bulundu (p<0,0001). Hastalarin ¢ogunlugu bir ya da
daha fazla antidiyabetik, antihipertansif ve antilipide-
mik ila¢ kullanmaktaydi. Kullanilan antidiyabetik ila¢
(instilin, stilfoniliire, metformin, pioglitazon), antihi-
pertansif ila¢ (RAS blokaji, B-bloker) ve statin oranlar:
iki grup arasinda istatistiksel acidan anlamh degildi
(Tablo 1). Ortalama sag ve sol posteriyor duvar KIMK
Olgtimleri koroner arter hastalig1 olan diyabetiklerde
sadece nefropatinin eslik ettigi diyabetiklere gore an-
laml1 derecede yiiksek bulundu (sirasiyla 0,99 mm’ye
0,82 mm ve 1,07 mm’ye 0,92 mm; p<0,002).

|
TARTISMA VE SONUG

Bu ¢aligmada koroner arter hastaliginin eslik ettigi

tip 2 diyabetiklerde sadece proteiniirinin gelistigi di-
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Tablo 1. Caligmaya alinan hastalarin 6zellikleri

T2DM+KAH (n=36) T2DM+PR (n=31) P

Yas, yil 62,61+11,82 60,71+14,14 0,55
Erkek, n (%) 24 (66) 14 (31) 0,07
VKi 30,31+6,03 31,85+ 6,29 0,32
Sigara kullanims, n (%) 9 (25) 7 (22) 0,81
Kan basinci

Sistolik, mmHg 133,19 15,59 134,84+15,51 0,66

Diyastolik, nmHg 78,06+10,37 80,32+9,48 0,57
Diyabet yast, yil 8,59+0,07 8,83+1,08 0,45
Antidiyabetik ilag

Insiilin, n (%) 5(13) 4(13) 0,9

Silfoniliire (SU), n (%) 7(19) 4(13) 0,47

Metformin, n (%) 26 (72) 19 (61) 0,34

Metformin+SU, n (%) 4(11) 4(13) 0,82

Glitazon, n (%) 5(13) 4(13) 0,9
Antihipertansif tedavi

RAS blokajt, n (%) 23 (72) 20 (65) 0,95

Beta bloker, n (%) 17 (47) 15 (48) 0,92

Kalsiyum kanal blokeri, n (%) 12 (33) 10 (32) 0,92
Statin tedavisi, n (%) 26 (72) 16 (52) 0,82
Antitrombotik tedavi, n (%) 29 (80) 18 (58) 0,04

T2DM+KAH: tip 2 diyabet ve koroner arter hastaligi; T2DM+PR: tip 2 diyabet ve proteiniiri; VKI: viicut kitle indeksi

Tablo 2. Her iki gruptaki KIMK él¢iimleri

T2DM+KAH (n=36) T2DM+PR (n=31) P
Sag KIMK, mm 0,99+0,24 0,82+0,17 0,002
Sol KIMK, mm 1,07+0,32 0,92+0,13 0,023

T2DM+KAH: tip 2 diyabet ve koroner arter hastaligi; T2DM+PR: tip 2 diyabet ve proteiniiri; KIMK: karotis intima-media kalinligt

yabetiklere gore hem sag hem de sol ana karotis arter
intima-media kalinliginda belirgin bir artig tespit edil-
di. KIMK agisindan etkilesim yaratabilecek diger risk
faktorleri (ortalama Hb1Ac, LDL-C, HDL-C, triglise-
rit, viicut kitle indeksi, hasta yas1, hastalardaki diyabet
yas1) ve ila¢ kullanimi oranlari (statin kullanimi, RAS
blokerleri, aspirin ve klopidogrel ile B-bloker kullani-
mu) iki grup arasinda benzer durumda idi.
Kardiyovaskiiler hastaliklar diyabetik hastalarda
nondiyabetiklere gore 2-4 kat daha fazla gortilmek-
tedir ve en 6nde gelen mortalite nedenidir (9). Diya-
betiklerdeki kardiyovaskiiler mortalite artisinin hentiz
agikar diyabetin gelismedigi prediyabet donemin-
de basladigini gosteren ciddi veriler mevcuttur (10).
KIMK de kardiyovaskiiler risk agisindan iyi bilinen bir
gostergedir ve diyabetik bireylerde nondiyabetiklere
kiyasla artmugtir (11). KIMK diyabet siiresi ile de line-
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er bir artis gostermektedir (12). Diyabetik hastalarda
eslik eden kronik bobrek yetmezligi (13) ve proteiniiri
gelisimi de kardiyovaskiiler risk agisindan 6nemli bir
faktordir. Hatta T2DM’li hastalarda kardiyovaskiiler
olaylarin 6nlenmesinde albiminiirinin azaltilmasi te-
rapotik hedeflerden biri olarak 6nerilmektedir (14).
Bu caligmada bilinen koroner arter hastaligi olan
diyabetiklerde KIMK, makroalbiimintirisi olan di-
yabetiklere gore her iki ana karotis arterde belirgin
olarak fazla idi. Koroner arter hastalig1 olan diyabe-
tiklerde proteiniirisi olan diyabetiklere gore sol KIMK
0,1457 mm, sag KIMK ise 0,1674 mm daha fazla idi.
Spesifik bir miidahale gérmeyen tip 2 diyabetiklerde
yillik KIMK artist 0,035 mm kadardir (15). Nondi-
yabetiklerde bu artis 0,007-0,0010 mm araligindadir
(16,17). Tum bunlar goz 6ntine alindiginda iki grup
arasindaki farkin yaklagik 5 yillik diyabet yasina teka-



Senyigit

Tip 2 Diyabet ve Serebrovaskiiler Hastalik g

bil ettigi gortilmektedir. Bu da koroner arter hastaligi-

nin eslik ettigi diyabetiklerin sadece proteiniirisi olan

diyabetiklere gore diyabet yas1 acisindan neredeyse 5

yil daha yash oldugu anlamina gelmektedir. Diyabe-

tik hastalarin neredeyse %75’inin kardiyovaskiiler ve

serebrovaskiiler hastaliklardan kaybedildigi diistinii-

lirse koroner arter hastalig1 olan tiim hastalar sereb-

rovaskiiler agidan degerlendirilmeli ve KIMK 6l¢iimii

yapilmalidir.
|
KAYNAKLAR
1. Morrish NJ, Wang SL, Stevens LK, Fuller JH, Keen H.

10.

Mortality and causes of death in the WHO Multinatio-
nal Study of Vascular Disease in Diabetes. Diabetologia.
2001;44(Suppl. 2):S14- S21.

Stratton LM, Adler AJ, Neil HA ve ark. Association
of glycaemia with macrovascular and microvascular
complications of type 2 diabetes (UKPDS 35): prospec-
tive observational study. BM]J. 2000;321:405-12.
DeFronzo RA. Banting Lecture. From the triumvirate to
the ominous octet: a new paradigm for the treatment of
type 2 diabetes mellitus. Diabetes. 2009;58:773-95.
Mazzone T. Reducing cardiovascular disease in patients
with diabetes mellitus. Curr Opin Cardiol. 2005;20:245-
9.

DeFronzo RA. Insulin resistance, lipotoxicity, type 2 di-
abetes and atherosclerosis: the missing links. The Claude
Bernard Lecture 2009. Diabetologia. 2010;53:1270-87.
Hodis HN, Mack WJ, LeBree L ve ark. The role of caro-
tid arterial intima-media thickness in predicting clinical
coronary events. Ann Intern Med. 1998;128:262-9.
Sarnak MJ, Levey AS, Schoolwerth AC vd. Kidney di-
sease as a risk factor for development of cardiovascular
disease: a statement from the American Heart Asso-
ciation Councils on Kidney in Cardiovascular Dise-
ase, High Blood Pressure Research, Clinical Cardio-
logy, and Epidemiology and Prevention. Circulation.
2003;108(17):2154-69.

Dinneen SF, Gerstein HC. The association of microal-
buminuria and mortality in non-insulin-dependent di-
abetes mellitus. A systematic overview of the literature.
Arch Intern Med. 1997;157(13):1413-8.

Kannel WB, McGee DL. Diabetes and cardiovascular di-
sease: the Framingham Study. JAMA. 1979;241:2035-8.
Haffner SM, Stern MP, Hazuda HP, Mitchell BD, Pat-
terson JK. Cardiovascular risk factors in confirmed pre-
diabetic individuals: does the clock for coronary heart

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

disease start ticking before the onset of clinical diabetes?
JAMA. 1990;263:2893-8.

Wagenknecht LE, D’Agostino RB, Haffner S, Savage P,
Rewers M. Impaired glucose tolerance, type 2 diabetes,
and carotid wall thickness: the Insulin Resistance Athe-
rosclerosis Study. Diabetes Care. 1998;21:1812-8.
Yamasaki Y, Kodama M, Nishizawa H, Sakamoto K,
Matsuhisa M, Kajimoto Y ve ark. Carotid intima-media
thickness in Japanese type 2 diabetic subjects: predictors
of progression and relationship with incident coronary
heart disease. Diabetes Care. 2000;23:1310-5.

Go AS, Chertow GM, Fan D, McCulloch CE, Hsu CY.
Chronic kidney disease and the risks of death, cardi-
ovascular events, and hospitalization. N Engl ] Med.
2004;351(13):1296-305.

de Zeeuw D, Remuzzi G, Parving HH ve ark. Albuminu-
ria, a therapeutic target for cardiovascular protection in
type 2 diabetic patients with nephropathy. Circulation.
2004;110(8):921-7.

Yokoyama H, Katakami N, Yamasaki Y. Recent advan-
ces of intervention to inhibit progression of carotid in-
tima-media thickness in patients with type 2 diabetes
mellitus. Stroke. 2006;37:2420-7.

Ludwig M, Kraft K, Rucker W, Huther AM. Diagnosis
of very early arteriosclerotic vascular wall changes using
duplex sonography. Klin Wochenschr. 1989;67:442- 6.
Handa N, Matsumoto M, Maeda H, Hougaku H, Ogawa
S, Fukunaga R ve ark. Ultrasonic evaluation of early ca-
rotid atherosclerosis. Stroke. 1990;21:1567-72.

Anatolian Clinic Journal of Medical Sciences, September 2018; Volume 23, Issue 3

176



m Anadolu Klin / Anatol Clin Orijinal Makale/Original Article

Yardimci Ureme Teknikleriyle Olusan Cogul
Gebeliklerin Degerlendirilmesi ve Postnatal
Maliyet Analizi

An Assessment and Postnatal Cost Analysis of
Multiple Pregnancies after Assisted Reproductive
Techniques

0z

Amag: Calismamizda yardimer treme teknikleriyle olusan gogul gebeliklerden diinyaya gelen
yenidoganlari degerlendirmeyi ve yenidogan yogun bakim dnitesine enterne edilen bebeklerin
postnatal maliyet analizini yapmayi amagladik.

Gereg ve Yontemler: Yardimci treme teknikleriyle olusan cogul gebeliklerden dogan ve hastane-
mizde takip edilen 123 bebek ¢alismamiza dahil edildi.

Bulgular: Bebekler yenidogan yogun bakim dnitesine enterne edilenler ve edilmeyenler olarak
ayrildiginda ikiz ve lgliz dagilimlarinda ve bebek cinsiyeti dagilimlarinda istatistiksel olarak
anlamli fark izlenmedi (p=0,056; p=0,77). Enterne olanlarda gestasyonel yas ortalamasi, do-
gum agirlig, boy ve bas gevresi ortalamalari istatistiksel olarak anlamli derecede diisik bu-
lundu (p=0,0001). Enterne olan ve olmayanlar igin yapilan infertilite tedavileri arasinda anlamli
fark izlenmedi (p=0,036). Enterne olanlarin takip ve tedavi maliyeti 114.000,0 (min. 248, maks.
229.375,0) TL olarak hesaplandi.

Tartigma ve Sonug: Yardimci Ureme teknikleriyle olusan gogul gebeliklerde prematdirite ve di-
slik dogum agirligi goz ardi edilmeyecek risk faktorleridir ve buna bagli olarak neonatal mortalite
ve morbidite nemli derecede artmaktadir. Bu durumu énlemek igin elektif tek embriyo transferi
daha dogru bir yaklasim gibi gortinmektedir.

Anahtar Sozciikler: yardimci tireme teknigi; yenidogan; maliyet analizi

Abstract

Aim: In this study, we aimed to assess newborns from multiple pregnancies after assisted re-
productive techniques and to perform a postnatal cost analysis for those who were interned in
the neonatal intensive care unit (NICU).

Materials and Methods: A total of 123 newborns from multiple pregnancies after assisted re-
productive techniques who were followed up in our hospital were included.

Results: There was no statistically significant difference in twin and triplet distributions and
infant gender distributions when the newborns were divided into those who were interned in
NICU and those who were not (p=0.056; p=0.77). Mean gestational age, birth weight, height,
and head circumference were found statistically significantly lower for those who were interned
(p=0.0001). There was no significant difference between the infertility treatments performed for
the NICU-interned and non-NICU-interned groups (p=0.036). The cost of treatment for those
who were followed up in NICU was calculated to be 114,000.00 (min. 248, max. 229,375.0) TL.
Discussion and Conclusion: In multiple pregnancies after assisted reproductive techniques,
prematurity and low birth weight are risk factors that cannot be neglected, leading to signifi-
cantly increased neonatal mortality and morbidity. Elective single embryo transfer appears to
be a more appropriate approach for preventing these outcomes.

Keywords: assisted reproductive techniques; newborn; cost analysis
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GIRIS

Yardimar iireme teknikleri (YUT) yumurta ve
spermin insan viicudu disinda déllenmesini saglayan
tiim infertilite tedavilerini icerir. Bunlar; intrasitoplaz-
mik sperm enjeksiyonu, embriyo kiiltiirleri, implan-
tasyon Oncesi genetik tarama, taze ya da dondurulmus
embriyo transferi ve donor oositleri ile in vitro ferti-
lizasyon (IVF) gibi tekniklerdir. YUT yaklagik kirk
yildan beri uygulanmaktadir ve gelismis iilkelerde
dogumlarin en az %1’i YUT ile gerceklesmektedir (1).
Tim diinyada bir milyondan fazla bebek IVF sonu-
cunda dogmus, IVF kullanimi ve etkinligi zaman igin-
de artmistir. Ozellikle dondurulmus embriyo transferi
ve intrasitoplazmik sperm enjeksiyonu buna katkida
bulunmaktadir.

YUT ile olugan gebeliklerin %30’undan fazlasi go-
gul gebeliklerdir (2). Bu yenidoganlarin yarisindan
fazlas1 multigestasyonlarin irtintidiir ki bu da prema-
tiirite ve cogul gebeliklerin iliskili oldugu diger komp-
likasyonlara neden olur (3).

Cogul gebeliklerden dogan bebeklerin yenidogan
yogun bakim iinitesine (YDYBU) yatirilma oranlari
ve mortaliteleri tekil gebeliklere gore daha yiiksektir.
Cogul gebeliklerde anomali siklig1 da tekil gebeliklere
gore daha yiiksek bildirilir. Monozigot ikiz gebelikler-
de konjenital anomali siklig1 dizigotik ikiz gebeliklere
ve tekil gebeliklere gore anlamli derecede artis goste-
rir. Monozigot ikiz gebeliklerde konjenital anomali
sikligindaki artisa sebep olarak monokoryonik plasen-
tasyon gosterilmektedir; fakat bu heniiz tam olarak is-
patlanmamigtir. Antenatal tedavi edilebilen bazi prob-
lemler disinda yagsamsal olmayan anomaliler tespit
edilen ¢ogul gebeliklerde selektif fetosid girisimi gerek
dogum hekimi gerekse ebeveyn i¢in yeni sorunlara
yol agmaktadir. Erken embriyonik malformasyonlar,
sirenomeli, holoprosensefali ve anensefali gibi mal-
formasyon kompleksleri monozigot ikiz gebeliklerde
artar.

Monozigot ikiz gebeliklerde damarsal iliskilerin
sorumlu tutuldugu birgok yapisal defekt tespit edil-
mistir. Mikrosefali, porensefalik kist, hidransefali gibi
merkezi sinir sistemi defektleri; intestinal atrezi gibi
gastrointestinal sistem defektleri; renal kortikal nek-
roz, hemifasiyal mikrozomi, aplazi kutis konjenita,
distal ekstremite defektleri yapisal olarak siniflandiri-
lir. Gebeligin son dénemlerinde ortaya ¢ikan ve int-

rauterin durug pozisyonuyla ilgili sikismaya bagli de-
formasyonlar ve 6zellikle alt ekstremite deformiteleri
¢ogul gebeliklerde nadir degildir.

Ikiz dogumlar tim dogumlarin %2’si kadar olma-
sina ragmen perinatal Sliimlerin %9’u ¢ogul gebelik
vakalarinda gergeklesir. Mortalite ¢ogul gebeliklerde
tekil gebeliklere gore 4 kat ytiksektir ve perinatal mor-
talite %15-31’dir. Prematiirite, preeklampsi, polihid-
ramniyos, plasenta previa, ablasyo plasenta, kord pro-
lapsusu gibi nedenler mortaliteyi artirir. Cogul gebe-
liklerin ortalama stiresi tek gebeliklerden yaklagik 20
giin kisadir ve %20-30’unda preterm dogum goriiliir.
Cogul gebeliklerin %55’inden fazlasinda dogum agir-
111 2500 gramun altinda olup tek gebeliklerdeki %6’lik
oranin ¢ok istiindedir (4). Bu yliksek oran perinatal
donemdeki riskleri artirir. Genellikle 2. dogan bebekte
mortalite ve morbidite daha ytiksektir. Dogum asfiksi-
si ve respiratuvar distres sendromu gogul gebeliklerde
mortaliteye etki edecek derecede yiiksektir. Cogul ge-
beliklerde yiiksek mortaliteyle iliskili kabul edilen spe-
sifik sorunlar monokoryonik ikizlerde ortak dolasim,
monoamniyotik ikizlerde kord komplikasyonlaridr.

Cogul gebeliklerde tek bir fetiisiin kayb1 %0,5-6,8
oraninda bildirilir. Antepartum o6limlerin sebepleri
arasinda kordon ile ilgili kazalar, vaskiiler anastomoz-
lar, kan voliimiindeki karsilikli gecise bagh farkliliklar
ve gobek kordonunun velamentdz yerlesimi sayilabilir.
Velamentoz yerlesimli umbilikal kord ikiz gebeliklerde
6-9 kat sik olup, fetal distres ve fetal kanamay artirir.

Bir fetiisiin kaybindan sonra intrauterin devrede
yasayan diger fetiis i¢in risk artar ve maternal toksemi
ve dissemine intravaskiiler koagiilasyon gelisebilecek
komplikasyonlardandir. Eger dikoryonik ikizlerde bir
fettisiin 6limii fetiise ait intrensek nedenlerden dolay1
ise spontan prematiire dogum riski disinda kompli-
kasyonlar nadirdir. Diamniyotik ikizlerde fetiislerden
biri 15. haftadan sonra oliirse fetus papiraseus gelisir.
Eger 15. haftadan 6nce kaybedilirse siklikla fetiis re-
zorbe olur.

Monokoryonik ikizlerde eger vaskiiler iligkiler var-
sa bir fetiistin 6liimiinden sonra yasayan fetiis igin risk
artar. Olii fetiisten salinan tromboplastinden dolay
dissemine intravaskiiler koagiilasyon gelisimi diger
fetiiste mortaliteye yol agabilir. Cogul gebeliklerde
mortalite Ti¢liz gebeliklerde %7-23 olarak bildirilmek-
te olup mortalite orani gebelik haftasiyla iligkilidir (5).
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Tablo 1. Bebeklere dair veriler

Minimum | Maksimum | Ortalama Standart
sapma

Gestasyonel
yas (hafta) 24 40 33,75 3,76
Dogum 580 3700 2140 | 712,76
agirhig (gr)
Boy (cm) 30 51 42,33 4,48
Bas gevresi

22 37 31,12 2,64
(cm)

Tablo 2. Tkinci ve Giglincii basamak YDYU izlem nedenleri

izlem nedeni Say1 %
Prematiirite 62 50,4
Endirekt hiperbilirubinemi 41

Sepsis 18 29
Yenidogan gegici tagipnesi 11 17,7
Respiratuvar distres sendromu 41 66
Patent duktus arteryozus 2 3,2
Hidrosefali 1 1,6
Konjenital kalp hastaligt 7 11,2

Monokoryonik plasentasyon ile iliskili komplikas-
yonlar nedeniyle monozigotik ikizlerde mortalite di-
zigotik ikizlerdekinden yiiksektir. Dikoryonik mono-
zigot ikizlerde de mortalite erkek-erkek ikizlerdedir.
Zigositeye bakilmaksizin erkeklerde mortalite kizlar-
dakinden yiiksektir.

Calismamizda yardimcr tireme teknikleriyle olu-
san ¢ogul gebeliklerden dogan yenidoganlar1 deger-
lendirmeyi ve YDYBU’ye enterne edilen bebeklerin
postnatal maliyet analizini yapmay1 amagladik.

I
GEREG VE YONTEMLER
Calisma  hastanemiz yerel etik kurulundan

04/02/2008 tarihinde 4340014/866 numarali onam
alindiktan sonra, prospektif olarak yapildi. Yardimeci
tireme teknikleriyle olusan gogul gebeliklerden dogan,
anne yaninda ve YDYBU’de takip ve tedavi edilen 123
bebek, ailelerinden onam alindiktan sonra ¢alismamiza
dahil edildi. Bebeklerden ikisi tilkemizde yasal olmayan
ovum donasyonu teknigiyle meydana gelen ikiz gebelik

sonucu diinyaya geldigi i¢in ¢aligma dig1 birakildu.
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Bebekler YDYBU’ye enterne edilenler ve edilme-
yenler olarak iki ana gruba ayrildi. Bu gruplar ikizler
ve iigiizler olmak iizere iki alt gruba ayrildi. YDYBU’ye
enterne edilen ikiz ve tigiizler de ikinci ve tigiincii dii-
zey izlem yapilanlar olarak iki alt gruba ayrild1.

Anne yasi, gravidasi, paritesi, yasayan bebek saysi,
akraba evliligi varlig1, annenin gebelikteki takip anam-
nezi ve kullandig: ilaglar, antenatal kanama varlig,
antenatal steroit uygulanip uygulanmadig;, infertilite
nedeni ve siiresi, infertilite tedavisinde uygulanan tek-
nik, bebeklerin annelerine sorularak ve dosya kayitla-
rindan 6grenildi.

Bebekler ilk kez dogar dogmaz ameliyathanede ya
da dogum salonunda muayene edildi. Bebeklerin do-
gum sekline, son adet tarihi ve ultrasonografiye gore
gestasyon yaslarina, cinsiyetlerine, dogum agirlik-
larina, boy ve bas cevrelerine, 1. ve 5. dakika Apgar
skorlarina, dismorfik ozellik ve resiisitasyon ihtiyact
varligina dair veriler kaydedildi.

YDYBU’ye enterne edilen bebeklerin takip ve te-
davilerine dair veriler detayli olarak toplandi. Bu bil-
giler; 2. veya 3. diizey izlem varlify, siiresi ve nedeni,
stirfaktan uygulamas: varlig1 ve dozu, ventilator des-
tegi varlig1 ve stiresi, fototerapi uygulamasi ve stiresi,
interventrikiiler kanama (IVK) varlig1 ve derecesi, pa-
tent duktus arteryozus (PDA) varlig1 ve derecesi, nek-
rotizan enterokolit (NEK) varligi, hastanede yatis sii-
resi, yatis sonundaki taburculuk hali (sifa/salah/eksi-
tus) ve yenidogan tinitesindeki tedavi maliyeti idi. D1s
merkeze transfer olanlarin bilgileri transfer oldugu
merkezden 6grenilerek kaydedildi. Hasta maliyetleri,
hastalarin kendi sosyal giivenlik kurumlarina hastane
tarafindan kesilen faturalar esas alinarak hesapland.

Istatistiksel analiz

Istatistiksel analiz NCSS 2007 paket programiyla
yapildi. Verilerin degerlendirilmesinde tanimlayici is-
tatistiksel metotlar (ortalama, standart sapma) ve ikili
gruplarin karsilastirilmasinda bagimsiz t-testi, nitel
verilerin kargilastirilmasinda ki-kare testi kullanildi.
Anlamlilik p<0,05 diizeyinde degerlendirildi.

I

BULGULAR

Elli yedi anneden dogan 123 bebek degerlendi-
rildi. Bebeklerin 547t erkek 69’u kiz olup 96’s1 (%78)
ikiz esi, 27’si (%22) t¢liz esiydi. Yiiz on dokuz bebek
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(%96,7) Sezaryen dogumla, 4 bebek (%3,3) normal va-
jinal dogumla diinyaya gelmisti. Bebeklere dair veriler
Tablo 1’de 6zetlenmistir.

Caligmaya katilan annelerin ortalama yaslar1 29,8
(min. 20, maks. 51) y1l idi. Annelerin 4’tinde gestas-
yonel diyabet ve kronik hipertansiyon, 2’sinde pre-
eklampsi, 1’inde idrar yolu enfeksiyonu, I’inde derin
anemi mevcuttu. Kirk iki vakada antenatal steroit uy-
gulanmigt1.

Doksan alt1 ikiz esinden 44’1, 27 tigiiz esinden 18’
YDYBU’ye enterne edildi. YDYBU’de ortalama takip
siiresi 21,92 (min. 1 giin, maks. 62) giin idi. YDYBU’ye
enterne edilenlerden 62 tanesi (% 50,4) 2. basamak iz-
lem, 25 tanesi (%20,3) 3. basamak izlemde takip ve te-
davi edildi. Tkinci ve fi¢lincii basamak YDYBU izlem
nedenleri Tablo 2’de 6zetlenmistir.

YDYBU’ye enterne edilmeyen bebeklerin 18 tane-
si gestasyon haftasina gore kiiciiktii, ancak YDYBU’ye
ihtiyac1 yoktu.

Vakalarin 587 (% 47,2) sifa ile, 54’1 (%43,9) salah
ile taburcu edilirken 11’1 (%8,9) vefat etmistir.

Vakalar YDYBU’ye enterne olanlar ve olmayanlar
olarak ayrildiginda ikiz ve {igtiz dagilimlarinda ve be-
bek cinsiyeti dagilimlarinda istatistiksel olarak anlamli
fark izlenmedi (p=0,056; p=0,77).

YDYBU’ye enterne olanlarda gestasyonel yas or-
talamalari, dogum agirliklari, boy ve bas cevresi or-
talamalar istatistiksel olarak anlamli derecede dusitk
bulunmugtur (p=0,0001). YDYBU’ye enterne olan ve
olamayan gruplar i¢in yapilan infertilite tedavileri ara-
sinda anlamli fark izlenmemistir (p=0,036).

YDYBU’ye enterne olmayan grupta hi¢c akraba
evliligi izlenmemisken, enterne edilen grupta akraba
evliligi varlig1 4 (%4,8) vaka ile istatistiksel olarak an-
lamli derecede yiiksek bulunmustur.

YDYBU’ye enterne olanlarin takip ve tedavi mali-
yeti 114.000,00 (min. 248, maks. 229.375,0) TL olarak
hesaplanmustir.

I
TARTISMA VE SONUG
YUT yaklagik kirk yildan beri uygulanmaktadir ve

gelismis tilkelerde dogumlarin en az %1’i YUT ile ger-
ceklesmektedir (1). YUT’le olusan gebeliklerin %50’si
cogul, %30’undan fazlas ikiz gebeliktir (6,7). Ilk ba-
kigsta bu durum infertil ciftler icin olumlu bir sonug

gibi goriinse de ¢cogul gebeliklerde prematiirite ve dii-
stik dogum agirligs riski yaklagik 4 kat artmaktadir (3).
De Dhant ve ark., YUT sonucu olusan gebeliklerde tek
embriyo transferinin neonatal mortalite ve morbidite-
yi azaltacagini bildirmislerdir (8).

Tim diinyada oldugu gibi {ilkemizde de son yil-
larda YUT’te kaydedilen gelismeler sonucunda bu
yontemlerle bebek sahibi olan giftlerin sayisinda belir-
gin bir artis olmustur. Bizim ¢alismamizda ortalama
anne yas1 29,98 yil idi ve annelerin %99’u nullipar idi.
2007°de Norveg'te yapilan bir ¢aligmada annelerin yas
ortalamasi 27,7 yil, nulliparite orani %34,7 olarak bil-
dirilmistir (9).

Martin ve arkadaglarinin yaptig1 ¢aliymada orta-
lama dogum agirhiklan iigiiz bebekler i¢in bizim ¢a-
lismamizdakine benzer bulunmusken, bizim ¢aligma-
mizda ikiz bebek dogum agirliklari daha disiik bulun-
mustur (10).

De Sutter ve ark. yaptiklari calismada YUT ile olu-
san ikiz ve tigliz gebeliklerin ortalama gestasyon yas-
larini 276,2 gilin, dogum agirliklarin1 3204 gr olarak
bildirmistir (11). Bu degerler De Nouberg ve ark.’in
sonuglarina benzerdir (12). Amerika’da yapilan diger
bir ¢alismada ikizler ve ticlizler i¢in ortalama dogum
haftalar1 35,3 ve 32,6 hafta olarak bildirilmistir (10).
Bizim ¢alismamizdaki sonuglar bu ¢alismalarla uyum-
lu bulunmustur. Bizim ¢alijmamizda bu verilere ek
olarak boy ve bas ¢evresi de kaydedilmistir.

Galisjmamizda YDYBU’ye yatirilma orani %50,4
olarak bulunmugstur. Bu oran daha 6nce yapilan ¢a-
ligmalarla karsilagtirildiginda (%22,4-27,7) biraz yiik-
sektir (2,9,13,14). Ancak bu farkin bizim vakalarimai-
zin %19,3’tiniin takipsiz gebe olmasi, hastanemizin bir
referans merkezi olmasi ve yapilmis diger ¢alismalara
katilan tiim vakalarin diizenli takip edilmesi gibi ne-
denlerden kaynaklandigini diisiinmekteyiz.

Bir calismada c¢ogul gebeliklerin %1,8’t1 giiz,
924,311 ikiz olarak bildirilmistir (15). Bizim ¢alismamz-
da vakalarin %21,9°11 tgtiz, %78,1i ikiz idi. Bizim ¢alis-
mamizdaki bu farkin, dogum i¢in hastanemize gelen ge-
belerin sosyoekonomik durumlarmin diisiik olmasi, ¢ok
daha yiiksek riskli kabul edilen ikiz ve {iciiz gebeliklerin
agirlikl olarak hastanemize yonlendirilmesi ve YUT ile
olusan tekil gebeliklerin ise baska kliniklerde de takip
edilebilecegi i¢in bu dogumlarin dis merkezlerde gergek-
lesmis olmasi nedeniyle oldugunu diisiinmekteyiz.
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YDYBU’ye yatan ve yatmayan gruplar karsilasti-
rildiginda ikiz ve ti¢liz dagilimlari arasinda fark goz-
lenmemistir. Yapilan diger caligmalara bakildiginda
tigiizlerin YDYBU’ye yatirilma orani daha yiiksek go-
rinmektedir (10,16,17). Bu fark takip ettigimiz hasta-
larda ikiz ve li¢liz oraninin diger ¢aligmalardaki gibi
esit dagilmamasindan kaynaklanmaktadir. Ayrica bi-
zim takip etti§imiz tigiiz gebeliklerin tamami diizenli
takip edilmistir.

YDYBU’ye yatirilanlarin maliyet analizine bakil-
diginda ortalama maliyetin 11.400 TL oldugu goriil-
mektedir. Collins ve Gravesin, YUT ile olusan ¢ogul
gebeliklerde neonatal maliyetin ¢ok yiiksek olduguna
dikkat ¢ekmektedir (18). ESHRE Capri Workshop
Group, Amerika ve Avrupa’da tiim ¢ocuklar i¢in ay-
rilan saglik deneklerinin yaklagik %32’sinin YUT ile
olusan ¢ogul gebeliklerden dogan bebekler i¢in kulla-
nildigina dikkat ¢ekmistir (19). Ovalr'nin yaptig bir
calismada, 1. diizey YDYBU’de yatan bebeklerin mali-
yeti 1466 TL, 2. diizey YDYBU’de takip edilen bebek-
lerin maliyeti 7263 TL, 3. diizeyde ise 6601 TL olarak
bulunmustur (20). ikiz ve {iciiz bebeklerin YDYBU’de
2. ve 3. duzey izlendikleri disiiniiliirse bu rakamlar
bizim ¢aligmamizdaki ¢ogul gebeliklerin YDYBU ma-
liyetleri ile uyumludur.

Bizim ¢alismamizda simdiye kadar yapilan ¢alis-
malarla elde edilen verilere benzer olarak YUT ile olu-
san ¢ogul gebeliklerde prematiirite ve diigitk dogum
agirhgina bagh olarak YDYBU’ye yatis orani yiiksek
bulunmustur. Bu da YUT ile olusan ¢ogul gebeliklerin
postnatal mortalite ve morbiditesinin yiiksek oldugu-
na isaret etmektedir. Ayrica yaptigimiz maliyet analizi
ile bu bebeklerin YDYBU takiplerinin mali yiikiine de
dikkat cekilmistir.

Sonug olarak, YUT ile olusan ¢ogul gebeliklerde
prematiirite ve diisiik dogum agirlig1 g6z ardi edilme-
yecek bir risk faktoriidiir ve buna bagli olarak neonatal
mortalite ve morbidite 6nemli derecede artmaktadir.
Bebekler gerek hastaneye yatirilarak takip edilirken
gerekse taburcu olduktan sonra aileye ve hastanelere
maddi ve manevi sorumluluk ytiklerler. Bu durumu
onlemek igin elektif tek embriyo transferi daha dogru
bir yaklagim gibi goriinmektedir.
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Mide Metastazi Yapan Malign Melanomx

Malignant Melanoma Metastasizing to the
Stomach

Oz

Elli iki yasindaki bir kadin hasta halsizlik ve karin agrisi sikayetiyle hastanemize basvurdu.
Mide endoskopisinde polipoid lezyon ve mide biyopsisinde lamina propriada atipik hiicre-
ler gordildd. Hiicreler sitokeratin 7 ve sitokeratin 20 ile negatif, melan-A ve HMB45 ile pozitif
boyandi. Vaka “malign melanom ile uyumlu” olarak raporlandi. iki yil nce dis merkezde
gecirdigi enlikleasyona ait materyale dair patoloji raporuna ulasilan hastanin, sag bulbus
okuli yerlesimli, evre pT1a olarak degerlendirilmis, “epitelioid morfolojide MM" tanisi almis
oldugu gordldu. Ayrica sistemik taramalarda karacigerde metastatik lezyonlar saptandi.
Klinik, endoskopik ve histomorfolojik olarak birgok patolojiyi taklit edebilen MM, 6zellikle
primeri bilinmeyen durumlarda daima akilda tutulmasi gereken bir olasiliktir.

Anahtar Sozciikler. malign melanom; metastaz; mide

Abstract

A 52-year-old female patient presented to our hospital with abdominal pain and fatigue.
Endoscopy revealed a polypoid lesion in the stomach and gastric biopsy atypical cells in
the lamina propria. The cells showed positive staining for melan-A and HMB-45 and ne-
gative staining for cytokeratin 7 and cytokeratin 20. The case was labelled as "consistent
with malign melanoma (MM)." We reached the pathology report of the enucleation that
the patient underwent two years ago, after which she was diagnosed with stage-pT1a
“MM with epithelioid features," localized in the right bulbus oculi. Systemic scanning also
revealed metastatic masses in the liver. The possibility of MM that can mimic other pat-
hologies clinically, endoscopically, and histopatholgically should always be considered in
cases where the primary pathology is unknown.

Keywords: malignant melanoma; metastasis; stomach

* Bu vaka 16 Kasim 2017'de 27. Ulusal Patoloji Kongresinde poster olarak sunulmugtur.
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Mide Metastazi MM g

GIRIS

Malign melanom (MM), gastrointestinal sisteme
(GIS) sik metastaz yapan tiimorlerden biri olmakla
birlikte mide metastaz1 olduk¢a nadirdir (1). Bu ne-
denle 6ncesinde MM tanist oldugu bilinmeyen olgu-
larda, tist GIS’e ait endoskopik bulgular klinisyenler
tarafindan primer gastrik neoplazm lehine yorumla-
nabilmektedir (2). Metastatik MM lezyonlar1 yalniz
makroskobik olarak degil, mikroskobik olarak da ¢ok
degisken morfolojiler gostermektedir. Bu lezyonlarin
ayirict tanisinda immiinohistokimyasal (IHK) belir-
tegler oldukea degerlidir (2,3).

|
VAKA
52 yasindaki kadmn hasta halsizlik ve karin agrisi

sikayeti ile hastanemize bagvurdu. Iki yil énce sag goz
eniikleasyonu gegirdigi 6grenildi. Takip dosyasinda
herhangi bir patoloji raporu bulunmayan hastadan
sozel olarak patoloji sonucunun olagan oldugu bilgisi
alindi. Mide endoskopisinde korpus—antrum bileskesi
arka duvarinda mukoza ile ayni renkte, yaklasik 4 mm
capta, polipoid lezyon izlendi ve biyopsi yapildi. Biyopsi
kesitlerinde lamina propriada tek tek dagilmis, bir kismi
genis eozinofilik sitoplazmaly, iri pleomorfik niikleus-
lu, belirgin niikleollii atipik hiicreler izlendi. Hiicrele-
rin bir kisminda intrasitoplazmik kahverengi pigment
birikimi dikkati gekti. Immiinohistokimyasal olarak
tanimlanan lezyonu olusturan hiicreler sitokeratin 7 ve
sitokeratin 20 ile negatif, melan-A ve HMB45 ile pozitif
boyandi. Vaka MM ile uyumlu olarak raporlandi. Ra-
porda ayrica klinik olarak, regrese pigmente lezyonlar
dahil olmak tizere, sistemik tarama yapilmasi onerildi.

Yapilan aragtirma sonucunda, iki yil 6nce dig
merkezde gecirdigi eniikleasyona ait materyale dair
patoloji raporuna ulagilan hastanin, sag bulbus okuli
posteriyor yerlesimli, evre pTla olarak degerlendiril-
mis, “epitelioid morfolojide MM” tanisi almis oldugu
gorildii. Ayrica sistemik taramalarda karacigerde me-
tastatik lezyonlar saptandi.

I
TARTISMA

Malign melanom viicuttaki her organa metastaz

yapabilen bir tiimérdiir (3). Gastrointestinal sistem

endocam  .awli-

Gorsel 1. Mukoza ile ayni renkte, 4 mm ¢apli polipoid lezyonun
endoskopik goriinimi

»ai; v, b

Gorsel 2. Lamina propriada enflamatuvar hiicreler ve yer yer kahve-

rengi pigment de igeren iri niikleuslu hiicreler (HematoxylineEosin,
x200)

metastazi sik saptanirken mide tutulumu oldukga na-
dirdir (3,4). Metastatik tiimorler ilk tani olabilecegi
gibi yillar sonra niiks belirtisi olarak da karsimiza ¢1-
kabilmektedir (5).

Gastrointestinal sistem metastazi bulunan hasta-
lar, anemi, karin agrisi, bulanti, kusma, karinda kitle
gibi daha subakut belirtilerle olabilecegi gibi, obstruk-
siyon, perforasyon ve kanama gibi akut tablolarla da
bagvurabilmektedir (6).

Metastatik mide MM’leri basta mide govde ile fun-
dusunda ve 6ncelikle biiyiik kurvatiir tarafinda izlen-
mektedir. Endoskopik olarak ti¢ morfolojik goriiniim
bildirilmektedir. Birincisi ve en sik goriileni genelde

tepesi iilsere melanotik nodiildiir. Ikincisi, yiizeyden
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Gorsel 3. Lamina propriadaki bir kismu iri hiperkromatik niikle-
uslu, kahverengi pigment igeren tek tek dagilmig tiimoéral infiltrat
(Hematoxyliné~Eosin, x400)

Gorsel 4. Tumor hiicrelerinde diffiz HMB-45 pozitifligi (DAB,
x200)

Gorsel 5. Tumor hiicrelerinde diffiiz melan-A pozitifligi (DAB,
x200)
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kabarik ve tilsere submukozal kitle, tigtinciisii ise me-
lanoz ve nekroz insidansi degisen Kkitlesel lezyondur
(3).

MM metastazlar1 klinik ve endoskopik olarak ol-
dugu gibi histopatolojik olarak da farkli histolojik
goriiniimler sergileyebildiginden patologlar i¢in bir
tuzak olusturmaktadir. Bir¢ok timori taklit edebi-
len MM’nin diger timérlerden ayrimi igin IHK be-
lirleyiciler 6nemlidir (3). S-100 protein, HMB-45 ve
melan-A taniy1 dogrulamada kullanilan baglica THK
belirleyicilerdir.

Literatiirde GIS metastazi saptanan hastalarda or-
talama sagkalim 1 yildan kisadir (3). Agresif cerrahi
yaklagim, adjuvan kemoterapi ve immiinoterapi ile
daha uzun sagkalim siiresi bildirilen vakalar bulun-
maktadir (3). Eslik eden ¢oklu organ metastaz: varsa
mortalite hiz1 artar (3).

Sonug olarak, klinik, endoskopik ve histopatolojik
olarak bir¢ok patolojiyi taklit edebilen MM, ozellikle
primeri bilinmeyen ya da hasta ile ilgili sinirh bilgi
sahibi olunan durumlarda daima akilda tutulmalidir.
Hastanin klinik hikayesi; mevcut ya da regrese olmus
melanositik lezyonlar, gecirilmis cerrahi girisimler ve
goriilen tedaviler agisindan daima dikkatle sorgulan-
malidur.
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Immune Thrombocytopenia as a
Presenting Manifestation of Hodgkin's
Lymphoma

Hodgkin Lenfomanin Baslangi¢ Bulgusu Olarak

Immun Trombositopeni

Salih Guler," Elif H Aktekin,’
Sibel B Sahin Uyar,2 Nazmi
Simsek,? Derya Arslan®

Abstract
Autoimmune hematological disorders may be the initial indicator of an underlying Hodg-

kin lymphoma (HL). Immune thrombocytopenia (ITP) can manifest before, during, or after
the diagnosis of HL, and concurrent thrombocytopenia can complicate the diagnosis and
initial treatment of the malignancy. Various autoimmune disorders have been described in
patients with HL, including ITP, autoimmune hemolytic anemia, autoimmune neutropenia,
systemic lupus erythematosus, and scleroderma. An underlying HL should be considered
in the differential diagnosis of a pediatric patient with ITP. In this report, we present the
case of a 5-year-old boy who had thrombocytopenia and fever at the time of his HL diag-
nosis. Based on bone marrow aspiration and evaluation, we diagnosed immune throm-
bocytopenia and administered treatment with intravenous gammaglobulin. The platelet
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count normalized within a few days of treatment.
Keywords: Hodgkin's lymphoma; immune thrombocytopenia; child

Oz

Otoimmuin hematolojik bozukluklar altta yatan bir Hodgkin lenfoma (HL) igin ilk goster-
ge olabilir. immiin trombositopeni (ITP), HL tanisi 6ncesinde, sirasinda veya sonrasinda
ortaya cikabilir ve es zamanli trombositopeni teshisi ve malignitenin baslangi¢ tedavisi-
ni karmasik hale getirebilir. HL'li hastalarda otoimmiin hemolitik anemi, ITP, otoimmiin
notropeni, sistemik lupus eritematozus ve skleroderma gibi gesitli otoimmn bozukluklar
tanimlanmistir. iTP'li bir cocuk hastanin ayirici tanisinda gizli bir HL diistindimelidir. Bu
calismada HL tanisi sirasinda trombositopeni ve ates goriilen 5 yasindaki bir erkek hastayi
sunmaktayiz. Kemik iligi aspirasyonu ve degerlendirmesine dayanarak immin trombosi-
topeni teshis ettik ve intraven6z gamaglobulin tedavisi uyguladik. Trombosit sayisi teda-
viyle birkag giin iginde normale dondu.

Anahtar Sozciikler: Hodgkin lenfoma; immiin trombositopeni; gocuk
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Hodgkin's Lymphoma Presenting with ITP g

INTRODUCTION

Different types of immunologic abnormalities
such as autoimmune hemolytic anemia, ITP, and im-
mune neutropenia have been described in patients
with HL (1,3). These can be observed prior to the clini-
cal findings of HL, at the time of diagnosis or during
the course of HL, or after the treatment. Isolated ITP is
a rare condition (2,4), with a presumed prevalence of
0.76% in lymphoma and 1-1.5% in HL (2).

In this report, we aimed to present a pediatric pa-
tient with HL accompanied by thrombocytopenia at
admission.

I
CASE

A five-year-old boy presented to our emergency

service with the complaint of fever for the last few
days, but had no recent history of infection or drug
use. The physical examination revealed hepatospleno-
megaly as well as lymphadenomegaly in the left poste-
rior cervical and right supraclavicular areas, but there
was no petechia, purpura, ecchymosis, or jaundice.
The laboratory findings were as follows: hemoglo-
bin 9.4 gr/dl; hematocrit 30.9%; platelet 8.000/mm?;
leukocyte 12.970/mm?’; C-reactive protein 6.3 mg/dl
(N:0-5); erythrocyte sedimentation rate 14 mm/hour
(N:0-25); lactate dehydrogenase 361 U/L (N:110-
295). Peripherally spread, erythrocyte series showed
mild anisocytosis, hypochromia, and polychromasia,
but no evidence of hemolysis. In platelet series, there
was a significant decrease in number, and large vol-
umes of platelets were seen. The positive viral markers
of the patient were EBV-IgG and CMV-IgG, indicat-
ing previous infections. Radiological evidence showed
that there was bilaterally located mediastinal mass in
the two-dimensional chest X-ray. Whole-body scan-
ning performed through computed tomography re-
vealed numerous lymphadenomegalies, especially in
the right inferior, posterior cervical, and right supra-
clavicular areas in cervical tomography. There were
conglomerate lymph nodes, the largest of which sized
approximately 44x26 mm in the anterior and middle
mediastinal area in thoracic CT, while abdominal
CT revealed hepatosplenomegaly and hypodense le-
sions in the spleen parenchyma. The patient’s clini-

cal, laboratory and radiological findings of cytopenia,
diffuse lymphadenomegaly, hepatosplenomegaly, and
mediastinal mass necessitated bone marrow aspira-
tion due to the possibility of malignancy infiltrating
bone marrow. No malign infiltration, but hyperpla-
sia in erythroid series and increased megakaryocytes
were detected. Accordingly, a diagnostic excisional
lymph node biopsy was scheduled. The patient was
given thrombocyte suspension (10cc/kg) for three
times prior to the procedure. Despite this treatment,
his platelet count increased slightly to 36.000/mm?®,
remaining below the minimal safe level (50.000/
mm?) recommended for the surgical procedure. The
patient’s direct coombs test result was negative and
the bone marrow aspiration findings were compatible
with immune thrombocytopenia. Accordingly, single
dose intravenous immunglobuline (IVIG) (0.8 cc/kg)
was administered. The control platelet count after 24
hours was 80.000/mm?, and the biopsy could be per-
formed. The platelet count increased to 109.000/mm®
on the second day and 129.000/mm” on the third. The
biopsy material obtained from the right supraclavicu-
lar lymph node revealed nodular sclerosing classical
Hodgkin lymphoma.

I
DISCUSSION

The association of autoimmune diseases with

non-HL and HL has already been reported; however,
its nature is still unclear due to the rarity of the phe-
nomenon (4,5). ITP can be seen both in children and
adults, but is more frequent in children. Although pa-
tients with HL rarely develop autoimmune cytopenia,
especially anemia and thrombocytopenia (1,4), the in-
cidence of HL-related ITP and AIHA are reported to
be 1.5% and 2.7%, respectively, much higher than the
ITP and AIHA incidence in general population (1).

The most common etiologies of thrombocytopenia
in patients with HL are hypersplenism, drug use, bone
marrow infiltration, and systemic infections (2). These
were excluded in our case through anamnesis and ex-
amination; and one remaining possible cause was im-
mune thrombocytopenia.

ITP has been reported in all histological subtypes
of HL, both localized and extensive (1,3). It can prog-
ress in patients with HL independently of the lympho-
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ma (1). It has been documented in many studies that
the clinical presentation of ITP occurs after the diag-
nosis of HL. Its prognosis is related to the presence
of an underlying lymphoma (1). We preferred IVIG
therapy in our case because we did not know the type
of the underlying malignancy. Unlike the reports in
the literature, ITP developed prior to the HL diagnosis
in our case and responded well to the treatment.

As a result, ITP can, though rarely, be the
first finding of HL. Therefore the possibility of under-
lying HL should be taken into consideration in any pa-
tient who presented with the clinical findings of ITP,
especially when arranging the treatment. We think
that corticosteroid treatment should be postponed in
patients with suspected lymphoma until the presence
and type of the lymphoma are determined.
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Prof Dr Ali ihsan Tasg!

Cinsellik; birey kadar toplumu ve kamu otoritele-
rini ilgilendiren, tibbi, sosyal, ahlaki, hukuki ve dini
boyutlari olan kapsamli bir konudur.

Cinsel egitim, cinselligin saglikli olmasi igin sart-
tir. Ancak cinsel egitimin igerigi, zamani ve so-
rumlulari konusunda tartigmalar devam etmekte-
dir ve yeni sorunlar ortaya giktikga edecektir.

Medya agirlikl mevcut cinsel egitim kaynaklari
cinselligi ve kamu duzenini olumsuz etkileyen
gorlntl ve yazilarla kirlenmis durumdadir. Ayrica
egitim ilke ve usulleri yurt disi kaynaklarin tercti-
meleri seklindedir.

Bu kitap, ebeveynlere, cocuk ve genclerin egiti-
minden sorumlu egitimcilere, saglik konusunda
danismanlik yapmak durumunda olan saglikcila-
ra, aile danigmanlarina ve genglere kaynak olmasi
amaclyla, tibbf terminolojiden mimkiin oldugun-
ca arindirilarak, kolay okunabilecek ve anlasilabi-
lecek sekilde yazilmistir.
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CINSIVET
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Prof Dr Ali ihsan Tasgl

Egitim, bireyin toplumsal hayatta yerini alabilme-
si igin gerekli bilgi, beceri ve anlayislari edinebil-
mesini ve kisiligini gelistirmesini saglar. Sadece
planli egitim faaliyetleri degil, gérme, duyma,
tatma, deneme gibi hayat tecrtibeleri de egitimin
butlnleyici pargalaridir.

Karsilastigi her tutum ve davranis gocukta iyi
veya kot bir iz birakacaktir. Ozellikle ilk yillardaki
olumsuz drnekler etkisini hayat boyu strdirece-
ginden, eriskinler her alanda sorumluluklarinin
farkinda olmalidir.

Yeni nesillerin basarisi 6ncekilerin basari ve
tecriibelerinden faydalanmalarina baglidir. Her
ebeveyn ve erigkin, sonraki neslin goziinde birer
model olacagini disiinmeli, 'hayat boyu egitim' ile
kendini gelistirmelidir.

Bu kitap, ebeveynlere, cocuk ve genclerin egiti-
minden sorumlu egitimcilere, saglik konusunda
danismanlik yapmak durumunda olan saglikcila-
ra, aile danigmanlarina ve genglere kaynak olmasi
amaclyla, tibbf terminolojiden mimkiin oldugun-
ca arindirilarak, kolay okunabilecek ve anlasilabi-
lecek sekilde yazilmistir.

BETIM KITAPLIGI
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Can Long-term Antifungal Therapy Be
an Alternative to Surgery in Pulmonary
Aspergilloma?+*

Pulmoner Aspergillomada Uzun Dénem
Antifungal Tedavi Cerrahiye Alternatif Olabilir mi?

H. Volkan Kara', Ezel Ersen’,

Abstract Mehlika Iscan’, ismail Sarbay’,
Pulmonary aspergilloma is one of the clinical conditions with high mortality and morbidity Merve Ekinci', Akif Turna’

in immunosuppressed patients. Surgical resection has been the leading treatment option; ‘ "\jfd”igg" E;C"L’Jle{;‘g’egsrr{gzzﬁi
however, surgical treatment involves some risk of local and systemic dissemination and Thoracic Surgery, istanbul, Turkey

there are also patients who are functionally inappropriate to be treated surgically. In this
paper, we present two patients with bilateral PA who underwent surgical and antifungal
treatment. Antifungal therapy with voriconazole that was successful for both of our pa-
tients might be a promising approach to a group of PA patients who are not appropriate
for surgery.

Keywords: pulmonary aspergilloma; voriconazole; surgery; fungus ball
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ve sistemik yayilim riski mevcuttur ve ayrica cerrahi tedaviye fonksiyonel olarak uygun
olmayan hastalar da vardir. Bu galismada cerrahi ve antifungal tedavi uygulanmis olan
bilateral PA'll iki hastayl sunmaktayiz. Vorikonazol ile yapilan ve iki hastamizda da basarili
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INTRODUCTION

Pulmonary aspergilloma (PA) is the saprophytic
colonization of Aspergillus fumigatus in the existing
cavities of the lung parenchyma (1,2). Especially in
immunosuppressed patients (with a history of bone
marrow transplantation, malignant hematological
disorders, high-dose use of corticosteroids, or che-
motherapeutic regimens), pulmonary aspergillosis
may cause clinical outcomes with high morbidity and
mortality (1-4). Aspirated aspergillus spores proli-
ferate and turn into invasive hyphae in patients with
impaired phagocytic functions that progress to bronc-
ho- and/or angio-invasive aspergillosis in deep immu-
nosuppression or to mycetoma/fungus ball in mild to
moderate immunosuppression. Invasive aspergillosis
and mycetoma usually have different clinical courses
(1-4).

Hemoptysis is the major life-threatening acute cli-
nical condition caused by PA. There is also some risk of
developing invasive aspergillosis or fungal septicemia,
which have even higher morbidity and mortality (5,6).
Treatment and follow-up of patients with PA still lack
a well-defined evidence-based algorithm. Surgery has
been the leading treatment option in current practice
(1,7); however, it also involves some risk of local or
systemic dissemination, resulting in invasive aspergil-
losis or fungemia (2,6). Adjuvant use of mold-active
antifungal drugs has been shown to be effective for
preventing dissemination (8,9), despite the contrary
feedbacks regarding its use involving systemic side
effects with unexpectedly low prevention benefits (1).

In this paper we present two cases of bilateral PA.
Bilateral surgical excision had been planned for both
patients, who received adjuvant antifungal treatment
after the operation for their lesions on one side. The
patients’ lesions on the non-operated side regressed
during the follow-up period, eliminating the need for
further surgery.

Case 1

A 56-year-old female patient had had diagnosed
sarcoidosis for the last 3 years. She was an active smo-
ker and had been smoking 20 packs of cigarettes per
year. For the last 7 months, corticosteroids were added
to her treatment. She had a sudden attack of hemopt-
ysis with dyspnea and productive cough. In the chest

X-Ray, a cavitary lesion located on the left lung and
suspicious infiltration in the right lung were seen (Fi-
gure la). Computerized tomography (CT) of the tho-
rax revealed a 4x3-cm cavitary lesion with a thick wall.
A lobulated soft tissue density as a mycetoma-fungus
ball was also detected inside this cavitary lesion. In the
right lung there were infiltrative areas (Figure 1b). The
fiber-optic bronchoscopic examination revealed ble-
eding from the left upper lobe without any additional
pathology in the airway. In the Giemsa stain of bronc-
hoalveolar lavage (BAL), there were polymorphonuc-
lear leukocytes and bronchial epithelial cells. BAL and
sputum culture yielded normal oral flora with no signs
of fungal elements in the Gram and Giemsa staining.
As the hemoptysis of the patient progressed, we per-
formed a left upper lobectomy by a left anterior tho-
racotomy to avoid any life-threatening condition. The
postoperative period was uneventful and the patient
was discharged on the 6" postoperative day. The his-
topathological examination revealed mycetoma in the
bronchiectasis areas in the lung parenchyma. The pa-
tient did very well during the postoperative period and
had no hemoptysis. In the 15® month there was a new
episode of hemoptysis and dyspnea. Radiological eva-
luation showed a recurrence of a cavitary lesion in the
existing left lower lobe. There was also a bronchopleu-
ral fistula (BPF) and newly developed cavitary lesions
in the bacillary segments of the right lower lobe. Anti-
fungal treatment with IV voriconazole (loading dose 6
mg/kg, maintenance dose 4 mg/kg q12h) was initiated
and surgery was planned for the patient. We perfor-
med anterolateral thoracotomy and the cavitary lesion
inside the thoracic cavity was resected. The BPF was
also repaired via thoracomyoplasty by excising 3 ribs,
with a muscle flap placed in the thoracic cavity. The
postoperative period was uneventful and the patient
was discharged on the 7th postoperative day (Figure
Lc). The physical and mental condition of the patient
was not appropriate for the contralateral surgery. Ac-
cordingly, it was decided to continue antifungal treat-
ment with voriconazole (2x200mg per oral). No vori-
conazole-related side effect was observed during the
following 6 months of treatment. The follow-up com-
puted tomography (CT) scan of the thorax showed a
total regression of the cavitary lesion in the right lung,
which turned into a soft tissue remnant (Figure 1d) .
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Figure 1a. Chest X-ray showing a cavitary lesion on the left upper

zone (black arrow) and a suspicious infiltrative lesion on the right
middle zone (white arrow).
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Figure 1b. CT of the chest revealed a 4x3-cm cavitary lesion with a
thick wall in the left lung. Inside the lesion there was a 1x1-cm lo-
bulated soft tissue surrounded with infiltration (black arrow). There

was an infiltrative pre-cavitary area in the right middle lobe (white
arrow).

Case 2

A 53-year-old female patient with acute myeloid
leukemia (AML) for 4 years was re-hospitalized for
chemotherapy due to disease recurrence on the 4"
day of the treatment, and she had febrile neutropenia.
Blood, urine and sputum cultures did not confirm any
bacterial growth. Her chest X-ray revealed clear dif-
fuse infiltration in the left lung, compatible with op-
portunistic fungal pneumonia, particularly invasive
pulmonary aspergillosis (Figure 2a). The serum galac-
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Figure 1c. Chest X-ray after bronchopleural fistula repair surgery.
Thoracomyoplasty by excising 3 ribs was performed and a muscle
flap was placed in the left hemithorax.

tomannan test (Aspergillus antigen) was positive. She
was under fluconazole prophylaxis since the onset of
her chemotherapy. The regimen was shifted to a mold-
active antifungal with liposomal amphotericin-B 3
mg/kg/d IV upon infectious diseases consultation.
Despite this treatment her fever continued and she
had hemoptysis on the 6 day. CT of the chest showed
a centrally located cavitary lesion in the left lung lingu-
la section. The lesion had a diameter of 3,5 cm and was
surrounded with ground-glass opacities. In the right
lung there were similar nodular and cavitary lesions
suspected to be aspergilloma (Figure2b). L-AmphB

sl
Figure 1d. CT of the chest revealed that the previously defined le-

sion in the right lung regressed and turned into a soft tissue density
area (black arrow), with secondary changes due to the previous in-
terventions in the left hemithorax.
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was switched to voriconazole (200mg q12h IV), which
is superior to other antifungals against aspergillus spe-
cies. As the hemoptysis continued, she had FOB, with
an active bleeding from the left lingular bronchus. As
the symptoms persisted and the patient needed che-
motherapy for her AML, a surgical resection was plan-
ned. We performed a uniportal video-assisted thora-
coscopic surgery (VATS) left lingulectomy. The posto-
perative course was uneventful and the patient’s chest
tube was pulled off before her discharge on the 2™ pos-
toperative day. The patient continued her antifungal
treatment with voriconazole (2x200mg per oral). The
initial plan was surgical excision for the right side and
accordingly the patient had a CT thorax scan in the 5"
week. The CT scans showed that the pre-existing lesi-
ons on the right almost totally regressed. This made
a change in our surgical plan for the right side, and
we decided to follow up the patient under antifungal
treatment. In the 4" month she was quite fine clini-
cally and the disease appeared radiologically to have
regressed (Figure 2d).

Figure 2a. CT of the chest revealed a 2,5-cm cavitary nodular lesion

in the left upper lobe (black arrow).

~

Figure 2b. CT of the chest showing a 3-cm ground-glass opacity

lesion with a cavitary component in the right hemithorax (black

arrow).

Figure 2c. The follow-up CT scan prior to the second surgery sho-
wed regression in the pre-existing cavitary lesions in the right lung.

I
RESULTS

The cavitary lesions on the non-operated sides reg-

ressed nearly totally in both patients. No prominent
side effect related to the antifungal treatment was ob-
served. Patient 1 is in the 41* and Patient 2 5% month
of follow-up, with no clinical problem due to PA. The-
ir primary diseases (sarcoidosis and AML) are also cli-
nically under control.

|
DISCUSSION AND CONCLUSION

Aspergillus fumigatus is one of the most common

fungal pathogens for invasive pulmonary infections in
immunosuppressed patients (1-3,10). Because there is
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Figure 2d. In the 4" month of antifungal treatment CT of the chest

confirmed that the regression in the right lung was steady.

an ongoing construction process in our hospital and
fungal spores are easily spread via air flow, the risk of
exposure is extremely high for all patients regardless
of inpatient or outpatient setting. The most common
clinical form of aspergillus infection in respiratory
system is invasive pulmonary aspergillosis (IPA) in
immunosuppressed patients, particularly those with
hematological cancer. Pulmonary aspergilloma is
also common in patients with mild to moderate im-
munosuppression. (10). PA may develop inside the
cavities secondary to localized emphysema, sarcoido-
sis, bronchiectasis, tuberculosis-related bullae, cystic
lesions, or cavities formed by necrotizing infections.
Among those, pulmonary tuberculosis is the leading
cause for cavity formation with a rate of 11% (11). As-
pergillus spores may remain silent within the alveoli
for years and reactivate in case of neutropenia due to
cytotoxic treatment. The most common symptoms
are fever, productive cough and hemoptysis, which is
a sign of vessel invasion (1,3) With a mortality of up
to 50%, hemoptysis is the most serious clinical condi-
tion requiring urgent attention (4,13-15). Surgery is

193  Anadolu Klinigi Tip Bilimleri Dergisi, Eyliil 2018; Cilt 23, Sayi 3

preferred in cases of aspergilloma (so-called “fungus
ball”) where medical treatment is less effective. Howe-
ver the surgical procedure itself has a mortality of 1 to
22% and morbidity 23 to 78% (16-19). Use of mold-
active adjuvant (prior to and after surgery) antifungal
treatment has not been proven to be superior to sur-
gery alone (1). Also some groups of patients may not
be good candidates for surgery due to their existing
risks or poor functional lung capacity. Accordingly,
alternative evidence-based treatment options are ne-
eded.

In conclusion, both of our patients had bilateral
PA and underwent unilateral surgery. The first pati-
ent was not appropriate for the contralateral surgery
due to impaired lung function and the second was in
the waiting period. Both showed a dramatic regressi-
on in their cavitary lesions with adequate antifungal
treatment. Long-term outpatient use of voriconazole
that was successful for both of our patients might be a
promising approach to a group of PA patients who are
not appropriate for surgery, although our results need
to be supported by further research.
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Accelerated Canine Distalization with Mini-
screw-assisted Micro-osteoperforations: A
Case Report

Mini Vida Destekli Mikroosteoperforasyonlarla
Yapilan Hizlandiriimis Kanin Distalizasyonu

Tugba Haliloglu Ozkan', Selim

Abstract Arici’, Nursel Aricl', Enes
Orthodontic treatment is aimed at increased life quality by improving the dentofacial func- Ozkan?

tions and aesthetics of the individual. However, orthodontic treatment that takes 2—2.5 1 Eggj@”;‘?”sgtgttrgogﬂgto‘iifz
years on average both affects the psychological motivation of the patients and leads to a Mayis University, Samsun, Turkey
number of undesirable conditions such as caries, gingival recession, and root resorption, 2 Department of Oral and
especially when the patient is inattentive to oral hygiene. Accordingly, many studies on g"raaTi(!ggag:*zTE:;{fgg:pital
accelerating orthodontic tooth movement (OTM) have been conducted recently. Micro- Samsun, Turkey '

osteoperforation (MOP) is a recently developed microinvasive technique of tooth move-
ment acceleration. This paper reports the effective and accelerated canine distalization
obtained by mini-screw-assisted MOPs in the case of a 15-year-old female patient with
Class Il malocclusion, proclined maxillary incisors, and midline diastema. This technique
compared to the conventional methods provided accelerated canine movement.
Keywords: tooth movement; acceleration

0z

Ortodontik tedavinin amaci bireyin dentofasiyal fonksiyonlarini ve estetigini gelistirerek ya-
sam kalitesini artirmaktir. Fakat ortalama 2—2,5 yil stiren ortodontik tedavi hem hastalarin
psikolojik motivasyonlarini etkilemekte hem de hastanin agiz hijyenine dikkat etmedigi du-

rumlarda ¢urik, diseti cekilmesi ve kok rezorpsiyonu gibi birgok istenmeyen duruma yol Gelig Tarihi /Received :10.04.2018
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INTRODUCTION

The growing awareness of good health has in-
creased the demand for orthodontic treatment. The
duration of orthodontic treatment is the most impor-
tant factor negatively affecting the treatment process.
Prolonged treatment not only affects the psychosocial
state of the patient, but also increases the risk for peri-
odontal disease, tooth decay, and root resorption (1).
For this reason, in recent years, researchers have been
working hard to develop various methods to accelerate
tooth movement. Although many surgical techniques
and physical and chemical applications have been re-
ported in the literature to accelerate tooth movement,
uncertainties and unanswered questions about these
are still present and need to be investigated (2-4).

The technique of controlled microtrauma (micro-
osteoperforations—MOPs) to the alveolar bone has
been shown to increase the release of the naturally re-
leased inflammatory markers during orthodontic treat-
ment, which in turn accelerates osteoclastic activity and
increases the OTM rate (5). Teixeria et al. reported per-
forming superficial and limited perforations (MOPs)
on the buccal cortical bone portion of maxilla of rats,
significantly increasing the rate of OTM (6). Perfora-
tions are made by inserting the mini-screw into the
desired depth between the tooth roots through both
the labile and the attached mucosa. The mini-screw
used penetrates through the cortical to medullary bone.
Performance of MOPs is the same as placement of
mini-screws. The procedure is flapless. Subsequently,
Alikhani et al. reported tooth movement with MOPs
at a rate 2.3-fold higher than that in the non-affected
region (5). However, in that study, it was stated that
further research was needed regarding the parameters
(number, depth and frequency) of the technique.

The MOP technique is a minimally invasive surgical
method that has many advantages among other meth-
ods. Performing MOPs does not require special training;
the operation time is limited to few minutes; and patients
can continue their daily life immediately after the proce-
dure. New clinical trials on humans are needed because,
to the best of our knowledge, there is only one published
human study in the literature (5). If the ideal parameters
of the technique can be determined in humans, use of
the body’s own natural interdependent bone remodeling

routes without any external intervention will significant-
ly shorten the time for OTM, maximize patient comfort,
and provide exceptional cost of care. This case report
originally describes the effectiveness of mini-screw-as-
sisted 5-mm deep MOPs on the OTM.

I
CASE REPORT

Diagnosis and etiology

A girl aged 15 years and 2 months presented to our

clinic with the chief complaint of proclined maxillary
incisors. The clinical examination showed a convex
profile, mild interincisal spacing, flared maxillary in-
cisors. (Figure 1 and 2) Overbite was 4 mm and over-
jet was 6 mm. There was Class II relationship on both
sides; no buccal or lingual crossbites were examined.
Permanent dentition was completed; there was no
missing or malformed teeth. The patient had a good
oral hygiene and no radiographic evidence of bone
loss was observed. The patient had no specific signs or
symptoms of temporomandibular disorders.

Cephalometric evaluation showed a skeletal Class
IT sagittal relationship (ANB=7.5°), a normal maxilla
(A to N perpendicular, 1 mm), and a retrusive man-
dible (A to N perpendicular, -12.3 mm). Protrusive
upper (U1 to SN, 105,2°) and lower (IMPA, 101°) in-
cisors were also observed. (Figure 3)

Treatment objectives

The treatment objectives were to improve the pro-
file, correct the Class I molar and canine relationship,
establish an ideal overjet and overbite, improve incisor
inclination, eliminate interincisal spacing, and achieve
a good functional occlusion.

Treatment alternatives

First, non-extraction treatment with fixed func-
tional appliances was considered. This option can al-
low for great profile improvement by causing a large
amount of lower incisor protrusion when the lower
incisors are not severely protruded. However, cepha-
lometric analysis already showed protruded lower in-
cisors in this case.

The second option was upper molar distalization.
Thus, all upper dentition could be distalized and Class
I canine and molar relationship could be achieved.

Ideal overjet, overbite and occlusal relationships could
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Figure 3. Pretreatment. A. cephalometric radiograph, B. tracing, C.

panoramic radiograph
be obtained without tooth extraction. Even so, facial

profile would not positively change, and facial convex-
ity and the total treatment time would increase.
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The third option was maxillary premolar extractions
with moderate anchorage. This option would eliminate
increased overjet, achieve Class I canine relationship,
and obtain good occlusal relationships. However, it
would not correct the Class IT molar relationship, and
facial profile would not significantly improve.

After reviewing the treatment options with the
patient and her parents, the patient was unwilling to
wear a functional appliance or a headgear and thus
chose the third option. However, the parent’s main
concern was about the duration of the treatment be-
cause she was not in favor of having to wear braces for
a couple of years. Accordingly, we considered acceler-
ating the tooth movement. After detailed explanation,
the patient and parents gave informed consent to the
treatment with MOPs.

Treatment progress

Extractions were performed after the initial re-
cords (photos, alginate impressions, OPG and cepha-
lometric radiograph) were obtained. The treatment
was initiated by bonding the fixed appliances (0.022”
McLaughin, Bennett, and Trevisi -MBT- prescription)
in both arches after one week of tooth extraction. Pas-
sive lacebacks were performed, and a transpalatal arch
was placed in the maxilla. The arches were then lev-
eled and aligned (0.014” heat-activated NiTi [HANT;
3M Unitek, Monrovia, CA, USA]; 0.016” HANT; and
0.0197-0.025” HANT). Distalization was performed
on passive 0.019”-0,025” stainless steel arch wire. A
mini-screw (MTN-2, DesignMed, Istanbul, Turkey)
with a diameter of 1.6 mm and a length of 8 mm was
modified by placing four elastomeric ligatures on the
body of the mini-screw (Figure 4). The required perfo-
ration depth was set to 5 mm. Subsequently, the mini-
screws were sterilized with elastomeric ligatures and
then prepared for the surgical procedure.

Infiltration anesthesia (0.5 ml Ultracain DS Forte)
was applied at the region of perforations. Three MOPs
were performed in the distal aspects of the canine
teeth as close to the apical as possible to achieve more
bodily movement and were aligned vertically toward
the attached gingiva (Figure 5) Care was taken to en-
sure a distance of one mini-screw diameter between
each perforation. Mini-screws were also placed be-
tween the roots of the second premolar and those of
the first molar teeth to support anchorage. A force of
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150 g was applied by ligating the calibrated NiT1 clos-
ing coil spring (Sentalloy, 3M Unitek, USA) between
the orthodontic mini-screw and the canine bracket
hook with a 0.010” ligature wire for canine distaliza-
tion. The applied force was measured by a force gauge
at the beginning, fourth, and eighth weeks of distaliza-
tion, and it was adjusted to remain constant.

The MOP procedure was repeated at the fourth
week of distalization. Alginate impressions and pho-
tographs were taken at the beginning of the treatment
and at the beginning, first, fourth, and eighth weeks
of distalization. The distalization was concluded at the
fourth week for the right canine and eighth week for
the left canine of the distalization period. (Figure 6)

The models were scanned and digitized by a soft-
ware program (Orthoanalyzer, 3Shape, Copenhagen,
Denmark). The first, fourth and eighth week models
were superimposed with the distalization beginning
model. Superimposition was made on the third palatal
rugae in the maxilla. In the mandible, the lower central
incisors and the second molars were used as superim-
position reference points. The software program was
used to measure canine distalization (CD) and molar
mesialization (MM) in mm, canine rotation (CR) and
canine tipping (CT) in degrees.

I
RESULTS
Treatment of a patient with Class II malocclusion

resulted in an ideal overjet and overbite, Class I ca-
nine relationship, and midline diastema closure in a
short time. Good aesthetic and occlusal results were
achieved. (Figure 7 and 8)

Cephalometric analysis and Bjork’s structural to-
tal/local superimpositions showed that the maxillary
incisors were uprighted (Ul to SN, 92°), and man-
dibular incisor inclination was maintained (IMPA,
101.4°). ANB angle decreased 7.5° to 5.5° (Table 1;
Figure 9 and 10).

For all time intervals, both right and left canines
moved faster than the conventional methods. Molar
mesialization was minuscule, but a significant tipping
angle was measured for both sides. The data of the pa-
tient are summarized in Table 2. Class I canine rela-
tionship was achieved in eight weeks. Total treatment
time was 10 months.

Figure 4. Modified mini-screw

Figure 6. A. Beginning of the distalization period (T1), B. Fourth
week of distalization (T3), C. Eighth week of distalization (T4)
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Figure 7. Posttreatment. A. cephalometric radiograph, B. tracing,
C. panoramic radiograph

Figure 8. Posttreatment intraoral and facial photographs

Figure 9. Posttreatment study models
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I
DISCUSSION

Researchers have argued that controlled micro-

trauma into the alveolar bone increases the discharge
of the naturally released inflammatory markers during
orthodontic treatment (6). In this way, osteoclastic ac-
tivity can accelerate, thereby increasing bone resorp-
tion and tooth movement. Alikhani et al. showed that
3 MOPs at a 2-3-mm depth could increase the rate of
CD by more than twofold (5). We performed 3 MOPs
at a 5-mm depth at the distal aspect of the canine
teeth. The mean depth was determined given that the
perforations to be performed at depths less than 5 mm
could not cross over the gingival thickness at the distal
aspect of the canine through the medullary bone.

We performed MOPs with mini-screws while
Alikhani et al. used a specially designed handpiece
(5). Because of the orthodontic mini-screw similarity
of this handpiece, choosing mini-screws for perform-
ing MOPs in future studies will bring considerable
advantages like ease of application, accessibility and
cost. The dependency on this specially designed tool
in performing MOPs will be removed.

Canine distalization with conventional methods
is one of the most time-consuming parts of the treat-
ment. The monthly rate of OTM is 0.8 to 1.2 mm when
continuous forces are applied in cases of treatment
with conventional methods (7). Tsai et al. compared
the effects of MOPs and cortision on the rate of OTM.
Researchers reported an acceleration of 1.54 times in
the MOP group and 1.49 times in the corticision group
compared to the control group (8). Baloul et al. report-
ed that tooth movement was 1.3 times faster on day 42
after 10 micro-osteoperforations with flap elevation in
rats (9). Cho et al. reported that the tooth movement
distance increased 4.41 times in the maxilla and 2.44
times in the mandible after applying 24 decortication
dots with flap surgery in dogs (10). Aksakall: et al. re-
ported that the amount of canine distalization in pa-
tients who had undergone piezoincision, a minimally
invasive surgical method, was 1.53 mm in the first
and 1.37 mm in the second month (11). In our case,
canine distalization was found to be 2.29 mm (0.081
mm/day) for the right and 2.53 mm (0.090 mm/day)
for the left region. A large amount of the acceleration
occurred at the first week of the MOP (0.76 mm). This
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acceleration could be due to the effect of the MOPs
on damaging the spongiosis structure of the maxilla.
Considering the available data in the literature, the
amount of distalization was greater in all time inter-
vals compared to those achieved by the conventional
methods, while this acceleration is consistent with the
values of mean acceleration reported in other studies.
In addition, considering the differences in tissue struc-
ture, life cycle, and physiological response to tooth
movement between humans and animals, the optimal
surgery parameters, biomechanical force systems, and
frequency of application for humans are still unknown
and further studies are needed.

MOPs appear to lead to tipping on canine teeth,
and have no effect on the molar anchorage loss. It was
suggested that, by weakening the cortical bone around
the canine and preserving the integrity of the bone in
the molar region, the coil used for retraction could
work on a differential anchorage principle between
the anterior and posterior regions, which could re-
duce the expected anchorage loss in the molar teeth.
Thus, accelerating the rate of the canine tooth will not
lead to more anchorage loss in the molar teeth (12,13).
These effects should be investigated in more detail in
randomized clinical trials.

The information on how long the regional acceler-
ation phenomenon (RAP) effect lasts after trauma var-
iesin the literature (14,15). Alikhani et al. reported that
all the inflammatory markers except IL-1 decreased to
the pre-retraction levels by the 28th day of distaliza-
tion (5). Considering the decreased effectiveness of the
surgical insult on the fourth week of retraction (and,
therefore, the level of cytokines and RAP response),
we replaced the OPs at T3. Findings demonstrate that
replacing MOPs could not trigger the movement rate
when RAP is at a certain level.

In retrospect, the posterior settling might have
been better, especially on the right side, and the min-
iscule spaces distal to the canines could have been en-
tirely closed. The major factor for those is the patient’s
desire to finish the treatment as soon as possible.

No MOP-related complication was observed in
this case. The patient did not report pain or discom-
fort during the treatment.

This report demonstrates that MOPs as performed
in this case can successfully accelerate canine distaliza-
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Figure 10. Pre-posttreatment cephalometric superimpositions. A.

local, B. total

Table 1. Changes in cephalometric measurements

Pretreatment Posttreatment
SNA 82.5 80.5
Maxillary Skeletal (A-Na Perp)(mm) 1.0 -1.3
SNB 74.9 75.0
Pog-N Perpendicular (mm) -12.3 -12.5
ANB 7553 5.5
Ul- SN 106.2 97.1
IMPA 101.0 101.4
Table 2. Data of the patient
T2 T3 T4
RIGHT LEFT RIGHT LEFT RIGHT LEFT

CD(mm) 09 086 220 2,53 0 388

CT(°) 37 26 9 17 0 115

CR (°) 12 22 39 46 0 59
MM(mm) 0 0,1 0,1 02 0 0.2

CD: canine distalization; CT: canine tipping; CR: canine rotation;
MM: molar mesialization

tion. Side effects due to prolonged treatment time can
be minimized by this microinvasive method. Large-
sample randomized clinical studies with attention to
side effects and cost-benefit analysis are needed to de-
tail the protocols for the current method capable of
accelerating the OTM.
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ANADOLU KLIiNiGi DERGISI YAZIM KURALLARI

1. GENEL BILGILER

Dergilerin, uluslararas1 standartlar1 goz 6niine alarak, bir

makalenin hazirlanmasi sirasinda uyulmas: gereken ilkele-

ri belirlemeleri ve degerlendirmeye alacaklar1 makalelerde
bu kurallara uygunlugu kontrol etmeleri, bilimsel yayimcilik
standartlarimizin yiikseltilmesi agisindan 6nem tagimaktadr.

Bilimsel dergilere gonderilecek bir makalenin hazirhig: sira-

sinda uyulmas: gereken, uluslararas: tip dergilerinin de ka-

bul ettigi ve uyguladig1 en 6nemli standartlar su sekildedir:

o Yayimlanmak igin gonderilen ¢alismalarin daha 6nce
bagka bir yerde yayimlanmamis veya yayimlanmak {ize-
re gonderilmemis olmasi gerekir.

o Eger makalede daha 6nce yayimlanmigsa; alinti yazi,
tablo, resim vs. mevcut ise makale yazari, yaymn hakk:
sahibi ve yazarlarindan yazili izin alinmasi ve bunun
makalede belirtilmesi gerekir. Bu konudaki hukuki so-
rumluluk yazarlara aittir.

o Bilimsel toplantilarda sunulan yazilar, dipnot olarak be-
lirtilmesi kosuluyla, degerlendirmeye alinir.

o Tiirkge makalelerin yaziminda Tirk Dil Kurumu'nun
Tiirkge sozliigii veya http://www.tdk.org.tr adresi, ayri-
ca Tirk tip derneklerinin kendi branglarina ait terimler
sozliigl esas alinmalidir.

. BILIMSEL SORUMLULUK

Gonderilen bilimsel yazida, tiim yazarlarin akademik-bi-
limsel olarak dogrudan katkisi olmalidir.
Dergi ile iletisim goérevini yapan yazar, tiim yazarlar adina
yazinin son halinin sorumlulugunu tasir.

. ETIK SORUMLULUK

“Insan” 6gesinin iginde bulundugu tiim ¢aligmalarda Hel-
sinki Deklerasyonu prensiplerine uygunluk ilkesi aranir. Bu
tip ¢alismalarda yazarlardan, makalenin GEREG VE YON-
TEMLER béliimiinde bu prensiplere uygun olarak ¢alisma-
y1 yaptiklarini, kurumlarmin etik kurullarindan ve ¢alisma-
ya katilmig insanlardan “bilgilendirilmis onam” (informed
consent) aldiklarini belirtmeleri gerekmektedir.

Caligmada “hayvan” 6gesi kullanilmis ise yazarlardan, ma-
kalenin GEREC VE YONTEMLER béliimiinde Guide for
the Care and Use of Laboratory Animals prensipleri dogrul-
tusunda calismalarinda hayvan haklarini koruduklarini ve
hayvan etik kurullarindan onay aldiklarini belirtmelidirler.
Olgu sunumlarinda hastanin kimliginin ortaya ¢ikmasina
bakilmaksizin hastalardan “bilgilendirilmis onam” (infor-
med consent) alinmalidir.

Eger makalede direkt-indirekt ticari baglant1 veya calisma
i¢in maddi destek veren kurum mevcut ise yazarlar; kulla-
nilan ticari iirlin, ilag, firma vs. ile ticari higbir iliskisinin ol-
madigini ve varsa nasil bir iliskisinin oldugunu (konsiiltan,
diger anlagmalar) editore sunum sayfasinda belirtmelidirler.
Makalede “etik kurul onayr” alinmas: gerekli ise; yazarlar,
yazili etik kurul izni / onay1 aldiklarini “Gereg ve Yontemler”

«

boliimiinde “.......... etik kurulundan
say1 ile etik kurul onay1 almmigtir” seklinde beyan etmeli-

dir. “Sozlii etik onay alinmustir” ifadesi kullanilmamalidir.

4. YAYIN/TELIF HAKKI

Yayimlanmak tizere kabul edilen yazilarmn her tiirli yayin/
telif haklar1 dergimize aittir. Yazilardaki diistince ve oneriler
tiimiiyle yazarlarin sorumlulugundadir.

. YAZI TURLERINE GORE YAZIM KURALLARI

Derginin yayin dili Tiirke ve Ingilizcedir.

Her tiir bilimsel yaz1 i¢in, Word dosyasi halinde ayr1 ayr1
“Editére Sunum Sayfasi” ve “Kapak Sayfas1” hazirlanmali
ve dergiye basvuru esnasinda ayr1 birer dosya halinde gon-
derilmelidir. Bu sayfanin altinda Tiirkge ve Ingilizce olarak
“Editére Sunum Sayfas1” ve “Kapak Sayfasi” na ait 6rnek
sablonlar indirilebilir. Yazim dili Tiirkge olan yazilar i¢in sa-
dece Tiirkge sablonu, yazim dili Ingilizce olan yazilar igin ise
sadece Ingilizce sablonu doldurup géndermeleri yeterlidir.
Her makale igin yazarlar “TELIF HAKKI DEVIR FORMU”
nu, bilimsel yazilarini dergiye bagvuru esnasinda doldurup
imzalayarak, yazilar1 ile birlikte dergiye gondermelidirler.
Tiirkge ve Ingilizce form Internet sayfamizdan indirilebilir.
Yazim dili Tiirk¢e olan yazilar i¢in sadece Tiirk¢e formun,
yazim dili Ingilizce olan yazilar i¢in ise sadece Ingilizce for-
mun doldurup goénderilmesi yeterlidir.

Bilimsel yaz1 kabul edildikten sonra baski 6ncesi kopyanin
her sayfasinin ve tiim yazarlar tarafindan islak imza ile im-
zalanmus telif hakki devir formunun BETIM Hasekisultan
Mah., Topgu Emin Bey Gikmazi, no. 4, 34096 Istanbul ad-
resine posta yoluyla gonderilmesi gerekmektedir (tel. 0212
632 0369; faks. 0212 632 0328). Ik bagvuruda elektronik
olarak yiiklenmesi yeterlidir.

Dergilere yayimlanmak tizere gonderilecek yazilarin tiirle-
rine gore yazim kurallar1 agagida tanimlanmigtir.

.1. ORIJINAL ARASTIRMA MAKALESI

Yazilar Microsoft Word® belgesi olarak hazirlanmali ve 1,5
aralikli, 12 punto, iki yana yasli ve “Times New Roman”
karakteri kullanilarak yazilmalidir. Sayfa kenarlarinda 2,5
cm bosluk birakilmali ve sayfa numaralar1 sayfanin sag tist
kosesine yerlestirilmelidir.

Kor hakemlik ilkesine uymak amaciyla “Editére Sunum
Sayfasi” ve “Kapak Sayfasi” sisteme ayr1 birer dosya halin-
de yiiklenmelidir. Editore sunum sayfasinda olmasi gereken
bilgiler, yazinin tiirii, daha 6nce bagka bir dergiye gonderil-
memis oldugu ve varsa ¢aliymay1 maddi olarak destekleyen
kisi ve kuruluslar ve bu kuruluslarin yazarlarla olan iliski-
leri belirtilmelidir. Kapak sayfasinda ise Tiirkge ve Ingiliz-
ce olarak alt alta olacak sekilde yazinin uzun bashig ve 40
karakteri gegmeyen kisa bashig, yazar bilgileri ve sorumlu
yazar bilgileri ve 6nerilen hakem bilgilerinden olusur. Sayfa
altinda yer alan 6rnek sablonlarda bu bilgilerin nerede ve
nasil verilecegine dair yonlendirmeler mevcuttur. Yazarlara,
izin alman etik kurullara ve kurumlarina ait bilgiler yazinin
ana metninde yer almamalidir. GEREC VE YONTEMLER
bolimiinde bu ibareler XXXXXXX seklinde yazilmalidur.
Yaziya ait ana metnin ilk sayfada ¢alismanin uzun bashg:
Tiirkge ve Ingilizce olarak yer almali, baglik biiyiik harfler-
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le yazilmali ve sayfanin geri kalan kismi bos birakilmalidir.
Baglikta kisaltma kullanilmamalidur.

Daha sonra énce “OZ” (calismanin yazim dili Ingilizce ise
“ABSTRACT?”) béliimii yazilmalidir. Bu béliim en fazla 300
kelimeden olugmalidir. Tiirkge ve Ingilizce yazilmalidir. Bu
sayfa da ayr1 bir sayfa olmal1 ve anahtar sézciiklerden bagka
yaz1 boliimii igermemelidir.

Yazinin ana metni Tiirkce ise 6nce ilk sayfaya Tiirkge OZ,
ikinci sayfaya Ingilizce ABSTRACT yazilmalidir. Yazinin
ana metni Ingilizce ise énce ilk sayfaya Ingilizce ABS-
TRACT, ikinci sayfaya Tiirk¢e OZ yazilmalidir.

OZ veya ABSTRACT yapilandirilmig olmalidir. Yapilandi-
rilmis OZ (ABSTRACT) béliimiinde

e “Amag (Aim),

o “Gereg ve Yontemler (Materials and Methods),”

o “Bulgular (Results),

¢ “Tartigma ve Sonug (Discussion and Conclusion)”
olmak iizere dért alt baglik yer almalidir. OZde paragraflar
iceriden baslamamalidir.

OZ béliimiiniin altina yazilacak anahtar kelime sayisi en az
iki en fazla alt1 olmali, Tiirkce ve ingilizce Ozetin sonunda
yer almalidir. Kelimeler birbirlerinden noktali virgiil (;) ile
ayrilmalidir. Ornegin; “Anahtar Sozctikler: Kelime 1; kelime
2; kelime 3...” Ingilizce anahtar sézciikler “Medical Subject
Headings (MESH)” ile uygun olarak verilmelidir. Anahtar
kelime secimi i¢in, izleyen baglant: tiklanarak agilan sayfa-
da, ilgili konuya ait uygun kelime girilerek anahtar sézciik-
lere ulasilabilir (http://www.nlm.nih.gov/mesh/MBrowser.
html). Tiirkge anahtar sézciikler Tiirkiye Bilim Terimlerine
(TBT) uygun olarak verilmelidir (http://www.bilimterimle-
ri.com).

OZ ve ABSTRACT béliimiinden sonra yeni bir sayfa GIRIS
béliimii ile baglamalidir. Yazida GIRIS, GEREC VE YON-
TEMLER, BULGULAR, TARTISMA, SONUGC, gerekli ise
TESEKKUR ve KAYNAKLAR ana béliimleri yer almalidir.
Ana boltimlerin baghg biiyiik harflerle ve bold olarak yazil-
malidir. Ana basliklar sola yash olmalidir.

GIRIS béliimiiniin son paragrafi ¢aligmanin amacini agik-
lamalidir.

Kaynaklar, ilgili cimlenin sonunda parantez iginde numa-
ralarla, metin i¢inde gectigi siraya gore verilmelidir. Orne-
gin; ...... (1). veya ...... (1,2). veya ...... (3-5). gibi.

Ana metinde paragraflar Word programinda yer alan cetvel
yardimiyla 1 cm igerden baslamalidur.

Yazida yer alan tiim alt basliklarin sadece ilk harfi biytik
olmali ve italik yazilmahdir.

GEREC ve YONTEMLER béliimii ile BULGULAR bélii-
miinde verilmesi diisiiniilen Tablo ve Sekil/Grafik/Resim
yazilarinin ilk harfi bityiik olmali ve bold yazilmalidir. Or-
negin; Tablo 1., Sekil 1..... gibi. Tablo yazilar1 ilgili tablonun
tizerinde, sekil yazilar1 ise ilgili seklin altinda yer almalidur.
Dergiye gonderilecek yazilarda yer alacak tablo stilleri aga-
gida 6rneklendirilmistir. Ayrica sayfanin altinda yer alan
“Yaz1 $ablonu” i¢inde de gosterilmistir.

Tablo ve sekiller metin igerisinde nerede gegiyor ise o bo-
liimde ilgili cimlenin sonuna parantez i¢inde Tablo 1. veya

Sekil 1. gibi yazilmali, ancak ilgili tablo ve sekiller baglik-
lartyla birlikte kaynaklardan sonra ve her birisi bir sayfada
olacak sekilde ayr1 ayr1 verilmelidir. Sekil ve tablo tizerinde
kisaltma ve/veya sembol kullanilmis ise tablo/sekil altinda 8
punto ile agiklanmalidir.

Sekil ve fotograf metne eklenmemeli, ayr1 bir dosya olarak
(gortinti kalitesi 300 dpi olacak sekilde ve .jpeg, .bmp, .tif
vb. formatta) sisteme yiiklenmelidir. $ekil ve fotograf alt ya-
zilari, son tablonun oldugu sayfadan hemen sonra, ayr1 bir
sayfada sirasiyla, ilk harfleri biiyiik olacak bicimde ($ekil 1.
Agiklayict metin) yazilmalidir.

Daha 6nce basilmis sekil, resim, tablo ve grafik kullanilmig
ise yazili izin alinmali ve bu izin a¢iklama olarak sekil, re-
sim, tablo ve grafik agiklamasinda parantez i¢inde belirtil-
melidir.

Caligmada veri analizi yapilmis ise GEREC ve YONTEM-
LER béliimiiniin son alt baghg olarak “Istatistiksel Analiz”
bagligi tanimlanmali ve bu béliime hangi amag igin hangi
istatistiksel yontemlerin kullanildig: ve ilgili paket program-
lar yazilmalidir.

Bulgular boliimiinde yontem adlar1 verilmemelidir.
Caligmada TESEKKUR béliimii gerekli ise bu bolimde,
cikar gatismasi/cakigsmasi, finansal destek, bagis ve diger
biitiin editdryal (Ingilizce/Tiirkge degerlendirme) ve/veya
teknik yardim belirtilmelidir.

KAYNAKLAR boliimii asagida belirtilen kurallara uygun
olarak yazilmalidur.

5.2. DERLEME TURU YAZILAR

Orijinal aragtirma yazilar1 igin yukarida tanimlanan yazim ku-

rallar1 derleme tiirii yazilar icin de gegerlidir. Sadece asagida ta-

nmimlanan birkag maddede degisiklik yapilmasi gerekir. Bunlar;

Derleme tiirii yazilarda ana bashiklarda degisiklikler yapila-
bilir.
Derleme tiirii yazilarda OZ en fazla 250 kelimeden olugma-
lidur.

5.3. OLGU SUNUMU / OLGU SERILERI VE DiGER TURDEN
YAZILAR

Orijinal aragtirma yazilar1 igin yukarida tanimlanan yazim ku-

rallar1 olgu sunumu veya olgu serileri tiiriinde hazirlanan yazilar

i¢in de gegerlidir. Sadece agagida tanimlanan birka¢ maddede

degisiklik yapilmasi gerekir. Bunlar;

Olgu sunumu tiiriindeki yazilarda ana bagliklarda degisik-
likler yapilabilir.

Derleme tiirii yazilarda OZ en fazla 150 kelimeden olugma-
Iidur.

Bu tiir yazilarda kaynak sayis1 15’i agmamalidir.

Bu {i¢ ana yazi tiirtinden bagka;

Editoryel Yorum/Tartigma tiirtinde (yayimlanan orijinal
aragtirma makalelerinin, aragtirmanin yazarlar1 disinda ko-
nunun uzmant tarafindan degerlendirilmesi) veya

Editore Mektup tiirtinde (son bir yil iginde dergide yayimla-
nan makaleler ile ilgili okuyucularin degisik goris, tecriibe
ve sorularini iceren en fazla 500 kelimeden olusan yazi tirii)
yazilar da gonderilebilir. Bu yazilarin hazirlanmasinda da
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genel yazim kurallar1 gecerlidir. Bu yaz tiirlerinde;

o Baglik ve 6zet boliimleri yoktur.

«  Kaynak says1 bes ile sinirlidir.

o Say1 ve tarih verilerek hangi makaleye ithaf olundugu
belirtilmeli ve sonunda yazarmn ismi, kurumu ve adresi
bulunmalidir. Mektuba cevap, editér veya makalenin
yazar(lar)1 tarafindan, yine dergide yayimlanarak verilir.

KAYNAK YAZIM KURALLARI

o Dergilerin atif sayilarinin saglikli olarak tespit edilebilmesi,
kaynaklarin diizgiin yazilmasiyla dogrudan iliskilidir. Der-
gimizde Vancouver kaynak yazim stili kullanilmaktadur.

o Dergiye bagvuru sirasinda kaynaklarin ayristirilmasi, atif-
lar acisindan biiyiik 6nem tagimaktadir. Bu ayristirmanin
saglikli bir sekilde yapilabilmesi kaynaklarin, Vancouver
kaynak yazim stiline gore yazilmasi biiyiik onem arzetmek-
tedir. Vancouver stiline ait kaynak yazim kurallari, kaynak
yazinin tiiriine gore asagida tanimlanmistir. Ayrintil bilgi
i¢in Vancouver kaynak yazim stili ile ilgili linki tiklayarak
bilgi alabilirsiniz (http://openjournals.net/files/Ref/ VAN-
COUVER%20Reference%20guide.pdf).

Dergi Makaleleri igin Yazim Kurallar

Yazarin soyad1 yazarin adinin bas harfleri. Makalenin adi yalniz-
ca ilk kelimenin ilk harfi biiyiik, geri kalanlar 6zel isim degilse
kiigiik sekilde. Derginin adi italik ve her kelimenin ilk harfi bii-
yiik sekilde. Yilicilt(say1): Sayfa numara aralig.

ORNEK FORMAT

1. Abaraogu UO, Tabansi-Ochuogu CS. As Acupressure Dec-
reases Pain, Acupuncture May Improve Some Aspects of
Quality of Life for Women with Primary Dysmenorrhea: A
Systematic Review with Meta-Analysis. ] Acupunct Meridi-
an Stud. 2015;8(5):220-8.

Kitaplar i¢in Yazim Kurallari

Yazarin soyady, ilk adinin (bazen ilk iki adinin) bas harfleri, (pa-
rantez i¢inde) yaymin yili, yapitin ads, yayin bilgileri, noktalarla
ayrilarak yazilir. Kitap adlar1 baghigin ilk harfinden sonra (6zel
adlar disinda) biitiiniiyle kiigiik ve egik harflerle yazilir.
Kitaplar hakkinda daha ayrintili bilgi i¢in Vancouver inceleyi-
niz.

ORNEK FORMAT
1. Murray, PR, Rosenthal KS, Kobayashi GS, Pfaller MA.
(2002), Medical microbiology. 4th ed. St. Louis: Mosby.

internet Kaynaklari i¢in Yazim Kurallari

Yazarin soyadi, yazarin adinin bag harfleri. (Yazinin yayim tari-
hi). Yazinin adu italik olarak, yalnizca ilk kelimenin ilk harfi bii-
yiik, geri kalanlar 6zel isim degilse kiigiik sekilde. Erisim tarihi:
giin ay yil, yazinin linki.

Yayimlanmamis Yiiksek Lisans/Doktora Tezleri igin Ya-
zim Kurallan

Yazarin soyadi, yazarin adinin bag harfleri. (Yil). Tezin adi italik
olarak, yalnizca ilk kelimenin ilk harfi biiyiik, geri kalanlar 6zel

isim degilse kiigiik sekilde (Yayimlanmamus yiiksek lisans/dok-
tora tezi). Kurumun adi, kurumun yeri.

6. GENEL AGIKLAMALAR

Medical Subject Headings (MeSH) nedir?

o Uluslararasi baglica makale tarama dizinleri ve veri tabanla-
rinda, makalelerin siniflandirilmasi i¢in kullanilmakta olan,
tibbi-biyolojik terminolojiye standart getirmeyi amaglayan
ve siirekli giincellenen, Ingilizce makalelerin anahtar séz-
ciiklerinin segilebilecegi, genis bir tibbi-biyolojik terimler
dizinidir.

Tiirkiye Bilim Terimleri (TBT) nedir?

Ulusal diizeyde tibbi-biyolojik terminolojiye standart getirme-

yi amaglayan, simdilik 186.000 tibbi-biyolojik terim iceren ve

stirekli giincellenen, Tiirkce makalelerin anahtar sozciiklerinin
segilebilecegi tibbi-biyolojik terimler dizinidir.

Anahtar Sozciikler Neden MeSH ya da TBT Arasindan Se-

cilmelidir?

o MeSH ve TBT terimleri, ana bagliklar ve alt bagliklardan
olusan, birbiri ile iliskilendirilmis hiyerarsik bir yap: ile
kodlanmuglardir

o Boylece tek bir terim ile yapilan aramada, ana bagliklar ya-
ninda terimin iliskilendirildigi tiim alt bagliklar da otomatik
olarak aramaya dahil edilir.

o Ayni terim, birden ¢ok terminoloji ile tanimlanmis oldu-
gundan, arastirmacinin az veriyle, kolay ve hizli bir sekilde
miimkiin oldugunca ¢ok makaleye ulagabilmesini saglar.

KISALTMALAR

Kelimenin ilk gectigi yerde parantez i¢inde verilmeli ve tiim me-
tin boyunca o kisaltma kullanilmalidir. Uluslararas: kullanilan
kisaltmalar igin “Bilimsel Yazim Kurallar1” (Scientific style and
format: the CBE manual for authors, editors, and publishers) kay-
nagina bagvurulabilir.

7. YAZININ GONDERIM ASAMASINDA DiKKAT EDILECEK

NOKTALAR

«  Sorumlu yazar, “TELIF HAKKI DEVIR FORMU”nu doldu-
rup, ¢alisma ile birlikte dergiye géndermelidir.

o Yazarlar, makaleyi degerlendirmek {izere potansiyel iki ha-
kemin ismi ve giincel iletisim bilgilerini (e-posta, telefon,
faks) Editére Sunum sayfasinda bildirmelidirler. Editorler,
hakemleri segme hakkini korur.

e Yazlar, TUBITAK ULAKBIM DergiPark Akademik site-
sinde (http://dergipark.gov.tr/anadoluklin) dergi sistemine
yiiklenerek yapilmahdir.

o Dergi sistemine bagvururken, editére sunum sayfasi, kapak
sayfasi, yazinin ana metni, telif hakki devir formu ve varsa
resim veya sekilleri ayr1 dosyalar halinde yiiklemelidir.

o Yazarlar dergi web sayfamizdaki hakem degerlendirme
formlarini inceleyerek hakemlerin inceledigi konulara 6zel-
likle dikkat ederlerse yazimdaki eksikliklerini hakem siire-
cinden donmeden gidermis olurlar. Yine de hakemler her
tirlii elestiriyi yapma hakkina sahiptir.
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nun yaliniz hikdyesi kalmistwr, Belki 0 zaman me-
meden kesme bir devir addedilmiyor ,biran zannedi-
lerek gocuk bugiin meme emerken yarin meme-
den hemen ve bisbiitin kesilmis olarak birakili-
yordu, Ve buda gocuk uzviyetinde.( revolution )
Tar tevlit ediyordu. Kiiltlir asrina layik bir tarzda
tatbik edilen memeden kesmenin higbir arizast
yoktur. Ve yegine bir tarzda yukarida yazlandir.
Memeden biisbutin kesme anr mevsime ve ¢o-
cugun sthhat derecesine gore er veya geg yapila-
bilir. Yani yazin sicak aylarinda ve cocugun hasta
bulundugu hengidmda memeden kesme, serin mev-
sime veve cocugun sifasina kadar geciktirilebilir (1)
' Goriliiyor ki ¢ocuk ilk yasmi bitirmege yakin
bir zamanda memeden tamamen ayrilmug bir vazi-
yete gelmistir, Bu Zamant yasayan oir gocugun gi-
dalart asagl yukart kahillerin yeligine yakmndir.

Fark keyfiyette degil bir az kemmiiette‘; fakat em
ziyade cocukta bu yasta ¢igneme kabiliyeti pek az
oldugundan dolay: yani agiz ve digler hazma pelk
az 1stirak ettiginden dolayl mamalar midenin  ka-
bul edebilecegi bir devreye sokulmug oldugu halde
yani, “ezilmis ve kiyilmus, boylece ince pargalara
ayridmis bir halde verilmesindedir.

Iste memeden kesmnede nazari dikkate alinmast
lazim olan haller bunlardan ibarettir.

( 1) Simdiye kadar soylediffimiz memecden kesmeyk
siit gocufunu nazari dikkate alarak tayin etmek izerine
idi. Birde anneyi goz oniinde bulundurarak memeden
kesme vardwr ki burada meme verme contre indication lari
gibi hareket edilmek iktiza eder. Biz normal surette
memeden kesmeden bahis eltiimiz igin bu hususta in-
siste etmiyoruz.

OFTALMI SEMPATIK' HUSULI VE KORUNMASH

oftalmi sempatiks: bir gozde mevcut

iltihabi vetiaenin her hangi bir muddet zarfinda di- .

ger gozde tekvin ettiFiiltihabl vetire orfalmi semp-
atikidir. .

Birinci goze sympathisant, ikinciye sympathisé
derler. Bu hal seririvatea bu gan kat'i bir kaziye
oldugu halde patojenisi icin soylenilen seylerin he-
men . cimlesi nazariyenin hududunu asmaya muvaf-
fak olmamistir. Intikal, inikés ve intun nhzariye-
lerinin hepsi boyledir. Onun igin = okuyucularimi-
zm fikirlerini bu pek kiymetli olmayan laflarla
yormayl minasip gérmem, "Buna mukabil oftalmi
sempatik hakkindaki kinik bilgilerimiz hakikaten
kiymetlidirler. Bu giin herkes = tarafindan lkabul
edilen fikirleri soylece hulisa mimkindir,

Goz tabakatmin alelade basit intani iltihapla-
rindan ziyade cerhiyet ile miterafik olan” daha
pratik tabirle cerhi olan cerahatsiz iltihaplar; daha
fazla nispette oftalmi semptik yaparlar, Bu cerhi
jltihaplt gozlerde ayni zamanda g0z kiresi dahi-
linde ecnebi biv cisim de mevcutise bu nisbet daha
cogalir, EZer goz icindeki cisim zamanla kimyevi
- tehaviilata marlz olacak bir madde ise ( demir,
bak:r ve saire gibi tahammuz edenler ) tahaviilata
maruz olmayacak maddelere ( cam ve saire gibi)
nazaran daha ziyade bir nisbette oftalmi sempatik
hasil ederler.” Eger cerha veyahut ki ecnebi cisim~
zevaidi hedbiye nahiyesindé ise, boyle gozin sem-
patizan kudreti son haddinde demektir,

Goztin muhtelif tabakati arasinda oftalmi sem- .

patik yapan alelade tabakai inebiye iltihaplari ve
bahusus iridosiklitleridiv. Karniye, sebekiye, gor-
me siniri iltihaplarinim oftalmi  sempatik  yapmast

Profesir Doklor Nigazi Ismel.

iddia edilmis ve bazi misahedeler zikredilmis of-
makla beraber nadirdirler.

Oftalmi sempatigin tefrih middeti muayyen de-
gildir Sempatizan gozdeki cerhiyeti miteakip beg
ild yedi ginden itibaren muhtelif zamanlarda ve
hatta 30, 40 sene gibi uznn bir zaman sonra bile
oftalmi sempatik zuhuru goralmastar, O halde  of-
talmi sempatik yapabilecek bir sekil alan bir go-
ziin bitin hayat boyunca diger gozde oftalmi sem=
patik yapmalk ihtimali var demektir. )

Oftalmi sempatikten korunmak igin Srapxlmas;&
lazimgelen sey sudur: Cerhiyeti miteakip iltihap—
lanan bir gozde az veya ¢ok riyet mevcut ise ve
goz iginde ecnebi cisim varsa evvela bu cismin ka=
bilse ¢rkar:iimast ldzimdir, Cisim ihrag edilmeszse
riyet baki kaldikea . iltthabin tedavisine c¢alismak-
tan baska yapilacak. bir sey yoktur.

Boyle gozde riyet ebediyyen ve. temamen gaipe

olmus ve fakat gdzin harici sekli, basit _bir ba-
kista, sahsm maluliyetini anlatmayacak bir “sekilde
ise, yani mihim bir tshavvile dicar olmams ise
boyle bir gozde yine cismi ecnebi varsa evveli hw"
cismin ihracina tesebbiis edilir, muvaffak olunursz
miitaakiben iltihabi tedavi * edilic. Cismi ecnebinin

Gtkariimast imkant mevcut olmazsa veya iharg gayri

kabil ise bu vak’alarada. temamen a4z
ihracina mamkin: oldugu  kadar
lazimdir,

kiresinim
erken tesebbis

Cerhiyete - diigar olan goziin gerek rityeti ve ge—
rekse sekli temamen harap olmus ise boyle vaka=
larda tereddiit: etmeden ve zaman gecirmeden sur’--
atla kirel aymin ihract kaide irtihaz edilmelidir.

Anadolu Klinigi, 1934; Cilt 2, Say1 1
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Iste yazdigumz bu esaslar dahilinde hareket
digi icindir ki harbi ummumi esnasmnda eski harp-
Jerde oldufu gibi fazla oftalmi sempatik  vukuatt
gorilmemistir. Vaktile ibraci aym yapilmamus vak’-

alarda salim gozde zuhur eden mutabakat yorgun-- -

Jugu, sinek ugusmalars, kamasma gibi sahsi araz-
Tart ( heniiz iltihabin baglamadig: bir devrede ) sem-
patik iltihabin haber verici delilleri gibi telakkl
sederek mitegayyir gozii, eger riyeti yoksa sekli
.dahi ofsa, siratla ihra¢ yapumalidir. Bu tedbirin ta-
“rafdarlart bunun oftalmi mpatik vukuvatint  azalt-
amakta mithim bir rol sahibi’ oldugu kanaatindadirlar.

Zuhur eden oftalmi sempatiin tedavisi i¢in bu
«giin kati bir vasitamiz yoktur. Eger sempatisan
g6z mevcutse ve riiyeti yok ise evvela mintin

:mlhrak telakki ettigimiz bu goézin ihracile  ise basg-
Jariz.  Riyet varsa, ben katiyen bu goziin ihracina
bir ¢oklari gibi taraftar degilim.

Bu 1srara beni sevkeden nazariye degil miisa-
“hedattir.  Zira iyi gozde baslayan vetirenin hangi
~moktada duracaFini kestirmek mamkin degildir, Baz1
-sempatize olan gozde riyef temamen zayi oldugu
‘halde sempatizan gozde mevcat az veya ok riiyet
aizua szaeler kalabilir. Oaun igin dir ki sempatizan

gozde riivet varsa ihrag edilmez.

Oftalmi sempaiik tedavisi icin klasik sifilis
tedavisi tavsiye edenler ¢oktur. Bazilari civa, hazi-
lar1 neosalvarsan, ve bazilart da bizmutu ‘metheder-
ler. Bir takimlart da salisilat siringalarindan cok'\’
bahsederler.

Biz rast geldigimiz bazt yeni vakalarda dahiti
verit siyantr zerklerinden ve bazilarinda da  salisi-
1at d% sud siingalarindan cok fayda gorditk, Buna
ragmen ne yaptiksa hi¢ bir tesir elde edemedigi-
gimiz vakalarimz da vardir. Nikleinat do  sud si-
ringalari, protiin tedavisi, apse dofiksasion da tav-
siye edilen ilaclar meyanmdidir,

Fikrimce oftalmi sempatik igin bu gin takarrur’
etmis hususi bir tedavi olmamakla beraber su say-
‘it gayri hususi tedavilerle deneme tedavisi tat-
biki de sarter. Zira bazi vakalarda tmit edilmiye-
cek derecede iyi neticeler alinabiliyor, Hangi te-
daviyi digerlerine tercth etmeli sualine kati cevap
verecels bir halde olmamakla beraber ben protein te-
davisi ile birlikte dahili verit civa zerklerine ev-
veld baslar, 10 siringada bir degisiklik elde ede-

“mezsem salisilita gecerim. Bundan da bir netice
alinamazsa diger sekillere bag vururum.

EMBOLIDEN iLERI

Beyin erimeleri, en ziyade kalbia,
#mdan  veya kifayetsizliginden, thrombus yapan
umumi kalp zafiyetinden, dogum neticesi husule
gelen Rahim thrombusunden, daha seyrek - olarak
atheromlu, anevrismalt’ aorttan,
akciger  kaverni ve gangreninden - menseini
-alir. Bazi defa, bayik bir beyin siryaninda
desmis olan thrombusun pargalanmasi emboliyi mey-
dana ¢ikarir. . Tifo, difteri gibi intani hastaliklarda
gorilen hemiplegilerin  bir kismy,
kanin pihtilasma kabiliyetinin artmas: ve kalp zafi-
‘yeti dolayisile thrombusun kolayca tesekkill etme-
:sinden ileri geliyor. $imdi  saydigumz -hastaliklar,

iklil  Jdarle-

embolinin dogus yerini hazirlar. Soora, heyecan, vii- .

«cut sarsilmasile, emboli dogdugu- yerden kopar, kan
-deveranina kargir, beyine giderek bir siryani tikar.

Emboli, en ziyade beyin siryanlarmin taksim
verlerinde oturur; ve ¢ok defa, Silvius girvanint ve
-onun subelerini - soldakiai daha ¢ok olmak iize-
re - secer, Sibatii  batin, Dimagii. anuk, hatta
“fikral - siryanlar emboli ile tikanabilir,

Siryan igine yapisan ve renksiz pihtidan  ibaret
-olan emboli, bulundugu yerde, yeniden kani pihti~
lastirir ve boyléce mubhite, dogru giden siryan su-
‘belerinin igine dogru, zaman gectikce, uzayan Th-

xombusu meydana getirir. Bazi emboli kitlesi par-
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GELEN BEYIN SEKTELERI

sdiger kiugiik siryan subelerine gider onlari

veridi rievi dea

yer-

intan neticesi .

.

HAKKINDA.

Dr Sitkric Yusuf.
Ankara numune hastanesi sinir
hastaliklar: klinigi sefi.

calanir ayrilan pargalar, kan deverant

yardimile
tikar.
Septik mikroplu embolilerde bu hal sik goriiliir.
Siryan tikaninca, bu siryanmn besledigi . beyin
muntikas1, kollateral siryanlardan kan almazsa, eri-.
mege baslar. Bayin kigri, kollateralleri ziyade ol .
dufundan. erimege pek elverisli degildir. Beyinin
Ic (mub) kisms, intihal $|rya.nlarla. heslendigi zmn
erime afetlerini daha ¢ok gosterir.
Siryan tikanir tikanmaz derhal beyin erimez.
Kansiz kalan beyin, ancak 36-48 saatta

. yumuga-
maga harap olmaga yiz tutar. Bununla beraber,
‘emboli, -sicyant tikayinca, daha o anda, kapanan

siryan munttkasindaki beyin klsmma odem,
mayi toplanmaga baslar.

Erime baslangicta kirmizidir. Bir miiddet sonra,
kan sibagleri, dagilir tekrar kana gecer, renk sara-
rir, sari, erime « Plaques Jaunes », Bu plaklar be- -
yin kgrinda fazladi: Beyinin i¢ (muh ) kisminda,
kire¢ gibi beyaz genis enme yerlerine tesadaf edilirs
beyaz erime,’

Erime yeri, findik, yumruk hjyuklugunde, hatta
bazt daha buytk olabilir, Butin. yarim beyin iginin
eriyip bogaldigl gorulmustir.

Beyin embolisi erimesi geng ve orta yasta bu-
lunan sahsslarin, arterioskleroz erimesi ise ihtiyar-

serdz:









