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ARASTIRMA YAZISI / RESEARCH ARTICLE
INMENIN YAS GRUPLARINA GORE DAGILIMI - iSTANBUL'DA
BiR INME MERKEZiNiN DENEYiMLERI

DISTRIBUTION OF STROKE BY AGE GROUPS - EXPERIENCES OF A STROKE
CENTER IN ISTANBUL

Isil KALYONCU ASLAN', Leyla RAMAZANOGLU', Irmak SALT?, Pelin DOGAN AK'

'Fatih Sultan Mehmet Egitim ve Arastirma Hastanesi Néroloji Klinigi
*North Bristol Trust Southmead Hospital

OZET

AMAG: inme her yasta gériilebilen bir hastaliktir. ileri yas hem
hemorajik inme hem de iskemik inme icin degistirilemez risk
faktorudur ve ilerleyen on yillarla birlikte risk artisi belirginlesir.
Bu calismada akut inme hastalarinin yas gruplarina gore cinsi-
yet, inme etiyolojisi, uygulanan akut iskemi tedavileri, iskemi
lokalizasyonu ve nedenleri arasindaki farkliliklarin ortaya konul-
masi amaclandi.

GEREC VE YONTEM: Eyliil 2017 - Eyliil 2020 arasinda serebro-
vaskuler olay tanisi ile yatarak tedavi géren ardisik 3665 hasta-
nin yas, cinsiyet, inme tipi, akut iskemik inme tedavisi ve etiyo-
lojik siniflamasina ait bilgileri retrospektif olarak degerlendirildi.

BULGULAR: Hastalarin 302'si hematom (%8,24), 51'i (%1,39)
subaraknoid kanama (SAK), 13'l (%0,35) serebral vendz trom-
boz (SVT), 3299'u (%90) gecici iskemik atak (GiA)/iskemik inme
tanisi aldi. Kadinlarda inme sikhdi 65 yas lizerinde artmaktaydi.
intraserebral hematom en sik 65-84 yas araligindaydi, %55,3'(i
erkekti. SAK en sik 45-54 yas grubunda saptandi, %62,7'si ka-
dindi, SVT hastalarinin hepsi 75 yas altindaydi, %31,2'si kadind..
GiA/iskemik inme tanisi en sik 75-84 yas grubundaydi, %54,4'l
erkekti. Akut iskemik inme tedavileri en ¢ok 45 yas alti inme
grubuna (%31,2), en az 95 yas lizerindeki gruba (%19,4) uygu-
lanmisti. Hastalarin %67,4'tinde 6n sistem tutulumu vardi. On
ve arka sistem birlikte tutulumu (%5,5) en ¢ok 95 yas Uzerinde
goruldu. Etiyolojik arastirmalara ragmen 1385 (%41,9) hastada
inme nedeni belirlenemedi. Kardiyoembolik inmeler yas ile bir-
likte lineer olarak artis gosterdi.

SONUC: Bu calisma; inme merkezi hastalarinin yas gruplarina
gore dagihmini gostermektedir. Kadinlarda yas ile inme riskinin
artmasi ve ileri etiyolojik arastirmalara ragmen nedeni belirle-
nemeyen iskemik inme orani yiiksekligi dikkat cekmektedir.

ANAHTAR KELIMELER: inme, Yas gruplari, Demografi.

Gelis Tarihi / Received: 08.08.2022
Kabul Tarihi / Accepted: 08.07.2023

ABSTRACT

OBJECTIVE: Stroke is a disease that can occur at any age. Ad-
vanced age is an irreversible risk factor for both hemorrhagic
stroke and ischemic stroke, and the increased risk becomes
evident with advancing decades. This study was aimed to re-
veal the differences between the age groups of acute stroke
patients according to gender, stroke etiology, acute ischemia
treatments, ischemia localization, and causes.

MATERIAL AND METHODS: A retrospective evaluation of 3665
consecutive inpatients with a diagnosis of cerebrovascular
event between September 2017 and September 2020 was per-
formed, including data on age, gender, stroke type, treatment
of acute ischemic stroke, and etiologic classification.

RESULTS: Of the patients, 3299 patients (90%) were diagno-
sed with a transient ischemic attack (TIA)/ischemic stroke, 302
(8.24%) with hematoma, 51 (1.39%) with subarachnoid hemor-
rhage (SAH), 13 (0,35%) with cerebral venous thrombosis (CVT).
The incidence of stroke in women increased over the age of 65
years. The intracerebral hematoma was most common in the
age range of 65-84 years, 55.3% of them were male. SAH was
most common in the 45-54 age group, 62.7% were women, all
SVT patients were under the age of 75, and 31.2% were wo-
men. Diagnosis of TIA/ischemic stroke was most common in
the 75-84 age group, 54.4% were male. Acute ischemic stroke
treatments were mostly applied to the stroke group younger
than 45 years of age (31.2%) and at least to the group over 95
years of age (19.4%). Anterior system involvement was present
in 67.4% of the patients. Involvement of the anterior and pos-
terior systems (5.5%) was most common over the age of 95.
Despite etiological investigations, the cause of stroke could not
be determined in 1385 (41.9%) patients. Cardioembolic strokes
increased linearly with age.

CONCLUSIONS: This study shows the distribution of stroke
center patients by age groups. It is noteworthy that the risk of
stroke increases with age in women and the rate of ischemic
stroke, the cause of which cannot be determined, despite ad-
vanced etiological studies.

KEYWORDS: Stroke, Age groups, Demographics.
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GiRiS

Serebrovaskiler Hastaliklar (SVH), bir beyin
bolgesinin iskemi veya kanama sonucu kalici
ya da gecici olarak etkilenmesi ve/veya bey-
ni ilgilendiren bir ya da daha fazla kan dama-
rnin primer patolojik hasaridir (1). inme ise
ani gelisen, 24 saatten fazla siren ya da bu
stre icinde Olim ile sonlanan, vaskiler ne-

denden baska bir neden ortaya konulamayan
ve fokal veya jeneralize norolojik defisittir (2).

inme tanisi, ani gelisen fokal nérolojik defisit var-
hginda kranyal inceleme yapilarak etiyolojik ne-
deninsaptanmasiile konulur. Gegiciiskemik atak
(GIA) tanisi ise 24 saat icinde diizelen ani fokal
norolojik defisiti aciklayacak kranyal goriintiile-
me bulgusu olmamasi olarak tanimlanmistir (3).

SVH; diinya genelinde dizabilitenin en onemli
nedeni olup her yas grubunu etkilediginden iyi
bilinip 6nlenmesi temel hedeftir.inmede degis-
tirilemeyen risk faktorleri; yas, cinsiyet, irk ve ge-
netik faktorler olarak tanimlanmistir. Cesitli ca-
ismalara gore 45-49 yas altindaki inmeler ayri
bir antite olarak“gencinme”olarak tanimlanir ve
yas ile birlikte inme sikliginin arttigi bilinir (4, 5).

Yaslanma, kardiyovaskdler sistemde ve inme
risk faktorlerinin gelismesinde olan etkileri
iskemik inme ve hemorajik inme riskini artir-
maktadir (6). Her 10 yas artigla inmenin er-
keklerde 1,66 kat, kadinlarda 1,93 kat arttigi
bildirilmektedir (7). Erkeklerde, inme kadinla-
ra gore daha sik gortilmekle birlikte, kadinlar-
da inme nedenli mortalite daha ylksektir (6,
8, 9). Diinyada ve Ulkemizde nifus artmakta
ve yaslanmaktadir. SVH hem &lim oranlarini
etkilemekte, hem de dizabiliteli kisilerin art-
masina yol agmaktadir. Yas, cinsiyet, irk ve ge-
netik faktorler inme icin degistirilemeyen risk
faktorlerindendir (10). Toplum Uzerindeki sos-
yo-ekonomik etkilerin blyuklugu inmeli hasta
gruplarinin degiskenliklerini g6z 6niine alarak
degerlendirmelerin tekrarlanmasini gerektirir.

Merkezimizde akut dénem iskemik ve hemo-
rajik inme tedavisi konusunda yazili ve ca-
hsilmis olan protokoller cercevesinde en iyi
tedavi secenekleri belirlenmektedir (11, 12).

Bu ¢alismada inme veri tabanimiza kayith 3665
inme hastasi degerlendirilerek, inme grupla-

rnin yas ve cinsiyet dagilimi yapilmasi plan-
landi. Eylul 2017 - Eylal 2020 yillan arasinda
inme merkezimizde akut norolojik disfonksi-
yon tablosu ile basvuran, norolojik degerlen-
dirme ve kranyal gorintilemeleri yapildiktan
sonra SVH tanisi ile yatarak tedavi goren 3665
hastanin bilgileri retrospektif olarak degerlen-
dirildi. Hastalarin inme tiplerinin (GiA/iskemi,
hemoraji, subaraknoid kanama (SAK), serebral
vendz tromboz (SVT)) yas gruplarina gore (10
yillik yas dilimleri seklinde) dagilimi belirlendi.
Akut iskemik inmede ise tedavi, iskemi lokali-
zasyonu ve etiyolojik nedenlerin yas gruplarina
gore farkliliklarinin ortaya konmasi amaclandi.

GEREC VE YONTEM

inme merkezi olarak 2016'dan beri aktif ola-
rak calisan hastanemizde yillik ortalama int-
ravenoz doku plazminojen aktivatorl (IV TPA)
uygulama sayist 160 olup, merkezimizde ileri
noro-gorintileme teknikleri (Karotis-verteb-
ral arter renkli Doppler duplex ultrasonografi,
konvansiyonel dijital serebral anjiografi, beyin
tomografi ve tomografi anjiografi, beyin mag-
netik rezonans goriintllemeleri) 24 saat/7 gln
yapilabilmektedir. Akut inme magnetik rezo-
nans (MR) protokoli akut iskeminin dokiimente
edilebilmesi icin diflizyon agirlikh gériintileme
ve Apparent Diffusion Coefficient haritalama,
FLAIR (fluid attenuated inversion recovery) ve
gradient eko sekanslarini icermektedir. Yatan
her hasta icin elektrokardiyografi (EKG) cekil-
mekte, kardiyoloji goruisu alinmakta, transtora-
sik ekokardiyografi (TTE) ve gerekli hastalarda
transosefagial ekokardiyografi (TEE) yapilabil-
mektedir. Kompleks inme hastalari igin ayril-
mis 11 yatakh néro-yogun bakim Unitesi vardir.

Klinigimize yatirilan SVH tanili hasta bilgile-
ri (yas, cinsiyet, baslangi¢ inme siddeti [Nati-
onal Instituts of Health Stroke Scale (NIHSS)]
ile saptanan, inme tipi, hemorajik inmeler icin
lezyon lokalizasyonu, iskemik inmeler icin ise
uygulanan akut iskemik inme tedavisi, sapta-
nan etiyoloji) yatis sirasinda alinan onam cer-
cevesinde veri tabanina kaydedilmektedir.
Eylal 2017 - Eylil 2020 tarihleri arasinda ya-
tarak tedavi goren ardisik 3665 hasta dosyasi
retrospektif olarak incelendi. Degerlendirilen
degiskenler; yas, cinsiyet, inme nedeni (is-
kemi, hematom, subaraknoid kanama (SAK)



ve SVT), iskemik inmeler icin vaskiler siste-
min tutuldugu alan (6n sistem/arka sistem/
her iki sistem tutulumu), uygulanan akut is-
kemik inme tedavileri ve etiyolojik arastirma-
lara gore yapilan Trial of Org 10172 in Acu-
te Stroke Treatment (TOAST) siniflamasidir.

Acil servise basvuran her inme 6n tanili hasta
icin temel kan incelemeleri ile birlikte iskemik
ve hemorajik inme ayrimi icin Beyin Tomogra-
fisi (BT) yapilmaktadir. Hemorajik inmeler disla-
nip kreatinin degeri normal olan hastalara BT
Anjiografi uygulanmaktadir. iskemi disiinilen
hastalarda MR goruntileme tedaviyi geciktir-
memek kosulu ile yapilmaktadir. ilk 4,5 saat
icinde basvuran iskemik inme olgularn IV TPA
tedavisi perspektifinde degerlendirilmektedir.
Tedavi uygun ise hasta ve/veya hasta yakinla-
rindan sozlu ve yazili onam alinarak IV TPA bas-
lanmakta, tedaviye uygun olmayan veya onam
alinamayan durumlar not edilmektedir. Ayni
anda intrakranyal arterlerden mekanik trom-
bektomi (MT) gerekliligi degerlendirilmektedir.
IV TPA uygulamasini takiben 24. saatte cekilen
kontrol BT ile hemoraji kontrolii yapilmaktadir.

Calismada akut iskemik inme tedavileri sadece
IV TPA, sadece MT ve her ikisinin uygulandigi
grup (IV TPA+MT) olarak 3 grupta siniflandirld.

Tum hastalarda inme etiyolojisini belirleme-
ye yonelik olarak rutin biyokimyasal tetkikler
(glukoz, Ure, kreatin, alanin aminotransferaz,
aspartat aminotransferaz, total kolesterol, di-
suk yogunluklu lipoprotein, yliksek yogunluklu
lipoprotein, trigliserid), tiroid fonksiyon testleri,
tam kan sayimi, protrombin zamani, aktive parsi-
yel tromboplastin zamani) degerlendirildi. Geng
inme olarak tanimlanan 50 yas altindaki grupta
ek olarak antifosfolipid antikorlari, lupus antiko-
agulani, homosistein, fibrinojen, Protein C ve S,
aktive protein C direnci, antitrombin lll, Faktor V
Leiden mutasyonu, metilen tetra hidrofolat re-
diktaz (MTHFR) ve vaskiilit belirtecleri (romato-
id faktor, anti-nikleer antikor, anti-noétrofil sitop-
lazmik antikor, kompleman C3 ve 4) incelendi.

Etiyolojiyi belirlemek icin BTA yapilamayan has-
talarda Karotis-vertebral arter renkli Doppler
duplex ultrasonografi (KVA-USG) uygulandi.

Gerekli hastalarda ise tam sekans kranyal MR,
MR venografi, DSA yapildi. Kardiyoembolik
kaynak arastirmasi icin EKG, TTE, gerekli has-
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talarda yatis sureleri icinde TEE ve 24 saatlik
ritim holter monitorizasyonu degerlendirildi.
Tum sonuglar ile iskemik inme hastalari etiyo-
lojik agidan TOAST siniflamasina uygun olarak
(1) buyuk damar (2) kardiyoembolik (3) lakiiner
inme (4) nedeni belirlenemeyen (5) diger ne-
denliolarak 5 grupta siniflandirildi. Veriler; cinsi-
yet ve yas (45 yas alti ve 90 yas Uzerini iceren, 10
yasarahgiile, 7 grup seklinde) temel alinarak de-
gerlendirildi. inme alt tipleri, akut iskemik inme
tedavileri ve iskemik inme etiyolojik nedenleri-
nin yas gruplar arasindaki dagilimi belirlendi.

Etik Kurul

Calismanin etik kurul onayi Saglik Bilimleri Uni-
versitesi Fatih Sultan Mehmet Egitim ve Aras-
tirma Hastanesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulun-
dan 10.09.2020 tarihinde EAH-KAEK 2020/101
no’lu basvuru dosyasi ile alindi, Helsinki Bildir-
gesi kriterleri g6z 6ntinde bulunduruldu.

istatistiksel Analiz

statistiksel analizler icin SPSS Statistics 21 prog-
rami kullanildi. Temel istatistik analiz olarak, ta-
nimlayici istatistikler ortalama, standart sapma,
frekans tablolari kullanildi. Veriler ortalama ve
yuzde olarak ifade edildi. Uygulanan Pearson
korelasyon analizi ve ki-kare testinde verilerin
anlamliik duzeyi p<0.05 olarak kabul edildi.

BULGULAR

Eylal 2017 - Eylul 2020 yillari arasinda inme
merkezimizde yatarak tedavi goren 3665 has-
tanin 3299'u GiA/iskemik inme (%90),302’si
hematom (%8,24), 51'i SAK (%1,39), 13’4 SVT
(%0,35) tanisi aldi. Calisma grubunda 1 trans bi-
rey yer alirken, en yuksek hasta sayisi 75-84 yas
araliginda gorildi. Degerlendirilen hastalarin
%45,6's1 kadindi. Tum hasta poplilasyonu igin-
de degerlendirme yapildiginda 65 yas Gizerinde
kadinlarda inme sikliginin anlamh olarak artti-
g1 gorildi (p<0.001). intraserebral hematom
tanisi alan hastalarin ortalama yasi 69,1, erkek
cinsiyet orani % 55,3 idi, istatiksel anlamlilik
saptanmadi (p=0.2830). Hematom sikhgi 65-84
yas araliginda en yuksekti. Anevrizmatik veya
travmatik olmayan 51 SAK hastasi i¢in ortalama
yas 64,1 idi, olgularin %62,7’si kadindi, yas grup-
lar arasinda istatiksel anlamlikta farklilik yoktu
(p=0,5996). En yuksek SAK orani 45-54 yas gru-
bunda gorildi. Toplam 13 SVT hastasinin ta-
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mami 75 yas altindaydi, ortalama yas 48,6 idi,
%68,8'i erkekti. Cinsiyet ve yas gruplari arasinda
istatiksel anlamli iliski saptanmadi (p=0,1694).

GiA/iskemik inme tanisi alan hastalarin orta-
lama yasi 68,8 idi, %54,4'U erkekti, bu grup
icinde bir trans birey vardi. GiA/iskemik inme
tanisinin en ¢ok 75-84 yas grubunda oldu-
gu goruldi. Yas ilerledikce kadin hasta sa-
yisinda lineer artis gérildi. istatiksel olarak
55 yas Uzerindeki gruplarda cinsiyet ile iliski
istatiksel olarak anlamli bulundu (p<0.001).

Akut iskemik inme tedavileri en ¢ok 45 yas alti
grubunda (%31,16), en az 95 yas Uzerindeki
grupta (%19,4) uygulanmisti. MT orani en distik
95 yas Uzerindeki gruptaydi. IVTPA ve MT birlikte
uygulama oranlari 45 yas alti grupta daha yuk-
sekti. istatiksel olarak yas gruplari arasinda fark-
lilik yoktu (p=0.072, p=0.2953). iskemik inme ta-
nisi alan 3132 hasta; klinik bulgu ve kranyal MR
lezyonlari ile 6n veya arka vaskduler sistem tu-
tulumu olarak ayrildi. Hastalarin 2224’(inde 6n
sistem (%71), % 26,5'inde arka sistem, %2,5'inde
ise, hem 6n hem arka sistem tutulumu vardi.
On ve arka sistem birlikte tutulumu (%5,5) en
cok 95 yas lizerinde gériildui. istatiksel olarak 55
yas Uzeri gruplarda 6n sistem inmeleri anlamh
oranda yuksekti (p<0.001). Genel olarak 3. ba-
samak yogun bakim ihtiyaciyla sevk edilen ve
yeterli inceleme yapilamayan hastalar en ¢ok
95 yas Uzeri gruptaydi. Etiyolojik arastirmala-
ra ragmen 1385 (%41,9) hastada inme nedeni
belirlenemedi, tim yas gruplari icin istatiksel
olarak anlamli bulundu (p<0.05). Diger (na-
dir nedenli) inmeler en ¢ok 45 yas alti grupta
(%16,2) idi, yas artikca bu sayi azalmaktaydi. Bu-
yuk damar hastaligi en az 45 yas alti ve 95 yas
ustl gruplardaydi. Kardiyoembolik inmeler yas
ile birlikte lineer olarak artis gosterdi (Sekil1).
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Sekil 1: iskemik inmelerin yas grubuna gére TOAST siniflamasi
dagihmi

TARTISMA

inme her yasta gériilebilen bir hastalik olmakla
birlikte, insidans yasla birlikte artis gostermek-
tedir. Ozellikle 55 yasindan sonra artis daha be-
lirgindir. TUm inmelerin %75'i, 65 yasindan yasli
bireylerde gorilir. insidans 40 yas icin yaklasik
% 0,05 iken, 70 yas icin yaklasik %7’ye yukselir
(13 - 17). Inme populasyonumuzdaki hastala-
rnn %61,44'G 65 yas Uzerindeydi. Cesitli calis-
malarda inme i¢in ortalama yasin 63.5 +13.6
ile 70 £11 arasinda oldugu gorilmektedir. Bi-
zim verilerimizde saptanan ortalama yas 68,87
(20-104) bu bilgi ile benzerdi (10, 14, 15, 18).

Gen¢ inme tanimi c¢esitli yayinlarda farklilhk
gostermekle birlikte genel olarak 45-49 yas
altiyas grubu olarak degerlendirilmektedir.
Bu yas grubundaki inmelerin, tim inmelerin
%5-20 ‘sini olusturdugu bildirilmektedir. Eris-
kinlerde 44 yas dncesi inmelerin ise tum inme-
lerin %3-5'ini olusturdugu bildirilmektedir. Ca-
hsmamizdaki 45 yas alti inme grubunun %4,2
orani bu sonuclarla uyumludur (5, 7, 19, 20)

Yasam boyunca hem iskemik hem de hemora-
jik inme gecirme riski olarak erkeklerde daha
fazla olarak bilinmektedir (21, 22). Ancak 35-44
yas arasi ile 75 yasinin Uzerindeki kadinlarda
inme erkeklerden daha fazla goriilmektedir (14,
17, 19, 23). Bunun nedeni genc yaslarda oral
kontraseptif kullanimi ve gebelik faktorlerinin
inme riskini artirmasi, ileri yaslarda ise erkekle-
rin daha erken 6lmesi olarak gosterilmektedir
(10). Turkiye'de dogusta beklenen yasam sure-
si, 2017-2019 doneminde erkeklerde 75,9 yila,
kadinlarda ise 81,3 yila yukseldigi belirlenmistir.
Genel olarak kadinlar erkeklerden daha uzun
sure yasamakta olup, erkekler ve kadinlar ara-
sindaki dogusta beklenen yasam suresi farki
5,4 yil olarak bildirilmektedir (24). Calismamizin
bulgular da 75 yas Uzeri gruplarda kadin ha-
kimiyeti oldugu sonucunu desteklemektedir.

inme olgularinin %80-85'i iskemik, %15-20'i
hemorajik kokenlidir. Amerika Birlesik Dev-
letleri'nde intraserebral hemoraji orani %10
ve SAK orani %3'tir. Spontan SAK'larin inme
olgularinin  %5'ini olusturdugu bildirilmistir.
SAK insidansinin bireylerin yasinin artmasi ile
arttigi ve tepe insidansinin 50-60 yaslar ara-
sinda oldugu bilinmektedir (25 - 27). Olgula-
rnmizda intraserebral hemoraji orani %8,24,
SAK orani %1,39 idi. Hemorajik inme sayilari-



nin azhgi, inme merkezi olmamiz nedeniyle,
dis merkezlerde iskemi / hemorajik inme ay-
rici tanisi yapildiktan sonra iskemik inmele-
rin tarafimiza yonlendilmesine bagh olabilir.

Venoz kokenli inmeler tim inmelerin sadece
%71’ini olusturur, her yas grubunda gorulebil-
mesine ragmen genc¢ eriskin yas grubundaki
(20-35 yas) kadinlarda, ayni yas grubu erkekler-
den 3 kat daha fazla rastlanmaktadir (28, 29).
Kadin hastalarimizin hepsinin 54 yas altinda ol-
masi dogurganlik donemi kadin cinsiyeti haki-
miyetini bildiren literatur bilgisi ile uyumludur.

inme vakalarimizin 178'i gecici iskemik atak
(GIA), 3330'u iskemi tanisi aldi. Akut iskemik
inme ile basvuran hastalarin 430'una sadece
IV TPA, 255'ine sadece MT, 196'ina IV TPA ve
MT birlikte uygulandi. Hasta grubumuzda an-
cak %26 oraninda akut iskemik inme tedavisi
uygulanabildigi gorilmustir. En yliksek oran
(%31,1) 45 yas alti grubunda iken en dusik
oran (%19,5) 95 yas uzeri gruptaydi. “National
Institute of Neurological Disorders and Stro-
ke” (NINDS) TPA calismasinda ve “American
Heart Association” (AHA) kilavuzunda TPA'nin
18 yas ve Uzerindeki tum eriskinlerde uygu-
lanabilecegi belirtilmistir. ileri yas bir dislama
veya kontrendikasyon kriteri olarak konulma-
mistir (30 - 32). Buna ragmen prospektis si-
nirlamalar, yas ile beraber kontrendikasyon
sikliginin artmasi veya bagimhlk derecesinin
yuksekligi gibi premorbid durumlar hem TPA
hem MT uygulamalarini sinirlandirmaktadir.

Tdm inmelerin beste birini arka sistem inmeleri
olusturmaktadir (33). Bazi calismalarda 45 yas
alti hastalarda arka sistem enfarktlarinin daha
yasl gruba gore daha yuksek oranda (%25-46)
gorildigu bildirilmis, bazi calismalarda ise 19-
45 yas arasi inme grubunda 6n sistem enfarkt-
lari daha yuksek oranda bulunmustur (34, 35).
inan ve ark’nin calismasinda 55 yas alti inme-
ler degerlendirilmis, 6n sistem sulama alanina
uyan iskemik inme orani %64 olarak bildiril-
mistir (36). Olgularimizda %26,5 oraninda sap-
tanan arka sistem inmeleri, literatiir bilgisi ile
uyumludur. Calismamizda arka sistem enfarkt-
lar1 en fazla 45-54 yas grubunda, en az 95 yas
tizerinde gériildi. On ve arka sistem enfarktla-
rinin birlikte en ¢ok goruldugi grup 95 yas ve
uzeri olup, yas ile artan kardiyoembolik etiyo-
loji riski ile uyumlu oldugunu dustindirmustar.
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Risk faktorleri yasa bagh olarak degiskenlik
gosterir. Kardiyoembolik inmeye yol acan at-
riyal fibrilasyon (AF) ve konjestif kalp yeter-
sizligi ile karotis arter stenozu sikhgi yasla
birlikte artis gostermektedir. Framingham c¢a-
hismasinda atriyal fibrilasyon ile iliskilendiri-
lebilen inme riski 50-59 yaslar arasinda %1,5
iken, bu oran 80-89 yaslari arasinda %23,5 ol-
maktadir (37 - 39). Seksen yas Uzeri 535 iske-
mik inmeli hastada yapilan calismada hasta-
larin %41,7'sinde lakiner enfarkt, %31,8'inde
nedeni belirlenemeyen, %19,7’sinde kardiyo-
embolik inme, %6’inda aterotrombotik inme
bildirilmistir (38). Hasta gruplarimizda 65 yas
ve Uzerinde kardiyoembolik inme oranlarimiz
bu bilgi ile uyumlu olarak yuksek bulundu.

Literatur ile kiyaslandiginda hasta grubumuz
icinde kardiyoembolik etiyolojinin tim yas-
lar icin daha yuUksek oranda saptanmasi sasir-
ticidir. inme merkezi olmamizin avantaji ile
yatis sirasinda ileri kardiyak arastirmalarin ya-
pihyor olmasinin tani oranlarimizi arttirdigi-
ni distindirmektedir. Bir baska neden; daha
Oonceden tani alan hastalarin tedavi uyumsuz-
lugu olabilir. INR (Uluslararasi diizeltme orani)
takibinin uygun yapilamamasi nedeniyle ilag
etkinligi azalabilir. Yeni nesil antikoagulan te-
davileri de hem sadece atriyal fibrilasyonda
kullanilabilmeleri hem de raporlandirma glic-
lUkleri nedeniyle istenilen yayginlikta degildir.

Genel olarak 3. Basamak yogun bakima sevk
edildigi icin yeterli inceleme yapilamayan-
lar (%11,1) 95 yas uzeri gruptaydi. Etiyolo-
jik arastirmalara ragmen 1385 (%41,9) has-
tada inme nedeni belirlenemedi. Nedeni
belirlenemeyen inmelerin de en fazla (%12,8)
oldugu grup 95 yas uzerindeki hastalard.

Geng¢ hastalarda iskemik inme alt gruplarinin
TOAST kriterlerine gore degerlendirildigi calis-
malarda farkli sonuglar elde edilmistir. Kardi-
yoembolik, aterosklerotik, sebebi bilinmeyen
ve diger nedenlere bagli inmelerin sik neden
olarak gosterildigi calismalar vardir (40 - 46). Bi-
zim calismamizda 55 yas alti gruplarda nedeni
belirlenemeyen inmeler en bulyilk grubu olus-
turmaktaydi. Hastalarin %20-30’'unda kapsamh
etiyolojik arastirmalara ragmen inme nedeni
saptanamayabilir (36, 38). Bununla birlikte se-
bebi bilinmeyen inmelerin %43'niin kardiyoje-
nik nedenlere bagli oldugu 6ne surilmektedir.
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Bu grup hastalar icin biyokimyasal test sonug-
larinin tekrarlanmasi, mutlaka ritim holter ve
TEE c¢ekilmesi, DSA uygulanmasi ve gereginde
bu tetkiklerin yinelenmesi dnerilmektedir (36).

Diger (nadir nedenli) inmeler en ¢ok 45 yas alti
grupta (%16,2) idi, yas ilerledik¢e bu sayinin gi-
derek azaldigi gorulda. Buyik damar hastalig
en az 45 yas alti ve 95 yas Ustl gruplarda gori-
lirken, diger yas gruplarinda oran % 10,2-13,3
arasinda degismekteydi. Kardiyoembolik inme-
ler yas ile birlikte lineer artmaktaydi. Lakuner
inme oranlarimiz literatlir bilgisinden oldukga
disitktld. Bunun nedenleri diger merkezlerden
NIHSS dustik vakalarin yonlendirilmemesi olabi-
lecegi gibi, bizim acilimize basvuran hastalarin
yatis gerektirmemesi de olabilir. Ayrica hasta-
larin yakinlari tarafindan hastaneye getirilme-
meleri veya komorbiditeleri ¢cok oldugundan
yakinmalarin fark edilmemesi de mimkinddr.

Bu calisma; inme merkezine basvuran inme
hastalarinda etiyolojik neden ve dekatlar arasi
degiskenligi ortaya ¢ikarmayi amaclamistir. Her
inme alt tipi icin ayn risk degerlendirmesi kap-
samlive ayri calismalari gerektirmektedir. Ayrica
tek merkezli ve retrospektif bir calisma olmasi
ve sadece yatis sirasindaki degerlendirmelerin
baz alinmasi calismanin diger kisithhklaridir.

Verilerimiz; inme merkezine basvuran hasta
profilini tanimlamasi, yas ile etiyolojik neden
iliskisini ortaya koymasi ve eksikliklerimizi gos-
termesi agisindan 6nemlidir. Yasa bagli etiyolo-
jik faktorlerin bilinmesi ve nedeni belirleneme-
yen inmelerde taburculuk sonrasi tetkiklerin
tekrar g6zden gegirilmesi ikincil korumada fay-
da saglayacaktir.
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OZET

AMACG: Bu calismada, yapay zekanin (YZ) saghk alaninda ha-
yatimizin ayrilmaz bir parcasi haline gelmesi ile birlikte tip 6g-
rencilerinin yapay zeka teknolojileri ve yapay zekanin tiptaki
uygulamalari konusunda algiladiklar hazir bulunusluklar aras-
tinlmistir.

GEREG VE YONTEM: Bu arastirma Afyonkarahisar Saglik Bilim-
leri Universitesi'nde (AFSU) 6grenim géren 1-3. sinif 8grencile-
rine uygulanmistir. Calismaya katilmayi kabul eden 203 6grenci
ornekleme alinmistir. Veriler arastirmacilar tarafindan hazirla-
nan sosyodemografik form ve tibbi yapay zeka hazir bulunus-
luluk 6lcegdi ile toplanmistir. Verilerin analizi R.4.3.2 ortami kul-
lanilarak yapilmistir.

BULGULAR: Calismada yer alan 203 6grencinin 121'i (% 59,6)
kiz 6grenci, 82'si (% 40,4) erkek 6grencidir. Tibbi yapay zeka bi-
lissel hazir bulunuslulugunun erkek 6grencilerde, kiz 6grencile-
re gore daha fazla oldugu ve bunun istatistiksel olarak anlamli
oldugu gordlirken, bilissel, 6ngori ve etik hazir bulunusluluk-
larinda kiz ve erkek 6grenciler arasinda anlamli farklilik bulun-
mamistir. Ayrica, 6grencilerin tibbi yapay zeka bulunusluluklari
ogrencilerin siniflarina gdére 6nemli bir farklilik géstermemek-
tedir.

SONUC: Ogrenciler icin yapay zeka teknolojileri ve uygulamala-
r konusunda algilanan hazir bulunusluk diizeyleri degerlendi-
rildiginde, tibbi yapay zeka hazir bulunusluluk 6l¢egi'nin alt bo-
yutlarinda genel olarak puanlarin diisiik oldugu gorulmustir.
En disik puana bilissel alt boyut sahiptir. En yiiksek puan ise
etik hazir bulunuslulukta gorilmistir. Sonug olarak elde edi-
len bu puanlar, 6grenci ihtiyaclarinin degerlendirilmesinde ve
tip egitiminde degerli bir miifredatin gelistirilmesi icin bir arac
olarak kullanilabilir.

ANAHTAR KELIMELER: Yapay zeka, Tip, Tip 6grencileri, Miifre-
dat.
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ABSTRACT

OBJECTIVE: In this study, with the fact that artificial intelligen-
ce (Al) has become an integral part of our lives in the field of
health, medical students' perceived readiness for artificial intel-
ligence technologies and applications of artificial intelligence
in medicine has been investigated.

MATERIAL AND METHODS: This research was conducted in
the 1st-3rd grades studying at Afyonkarahisar Health Scien-
ces University (AFSU). 203 students who agreed to participate
in the study were included in the sample. Data were collected
with the sociodemographic form and medical artificial intelli-
gence readiness scale prepared by the researchers. Data analy-
sis was done using the R 4.0.2 environment.

RESULTS: Of the 203 students included in the study, 121
(59.6%) were female students, and 82 (40.4%) male students.
While it was observed that medical artificial intelligence cog-
nitive readiness was higher in male students than in female
students and this was statistically significant, there was no
significant difference between male and female students in
their cognitive, foresight, and ethical readiness. Additionally,
students' medical artificial intelligence presence does not differ
significantly according to students' grades.

CONCLUSIONS: When the students' perceived readiness for
artificial intelligence technologies and applications were eva-
luated, it was seen that the scores were generally low in the
sub-dimensions of the medical artificial intelligence readiness
scale. The cognitive sub-dimension has the lowest score. The
highest score was seen in ethical readiness. These scores can be
used as a tool to assess student needs and develop a valuable
curriculum in medical education.

KEYWORDS: Artificial intelligence, Medicine, Medical students,
Curriculum.
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GiRiS

Yapay zeka (YZ), bir makinenin goriinti tani-
ma, konusma tanima ve altyazi olusturma gibi
bilissel gorevleri taklit etme yetenegidir (1). YZ,
surekli artan veri miktari ve bilgi islem giicu
nedeniyle hizla ilerlemistir (2). Yapay zeka 6g-
rencilere dijital ve dinamik olarak daha fazla
firsat saglamaktadir. Bu firsatlar genellikle eski
ders kitaplarinda veya sinifin sabit ortaminda
bulunmamaktadir (3). Tip egitimi gelismelidir,
¢linkli gelecegin doktorlar buglinden olduk-
ca farkl saglik bakimi baglamlarinda hastalarla
karsilasacaktir. Her yerde hazir ve dijitallestiril-
mis saghk hizmetleri sistemleri, hem doktor-
larin hem de hastalarin biyomedikal bilgilere
kolayca erismesini saglayacaktir (4). Katlanarak
genisleyen tibbi bilgi, doktorlarin bildiklerini
hatirlamalarini degil, glincellemelerini ve bir
fazla secenek arasindan dogru bilgiyi se¢mele-
rini gerektirecektir. Yapay zeka, doktorlarin di-
jital verileri yorumlamak icin ihtiya¢c duydugu
cabalar azaltacak ve teshis, prognoz belirle-
me yeteneklerini gelistirecektir. Tip 6grencileri
ve asistanlar, egitim sureleri boyunca makine
O0grenimi ve veri bilimi bilgisine sahip olmali-
dir. Bu bilgi ise ancak tip fakiltelerinin, saghk
hizmetlerinde yapilacak degisiklikleri kabul
ederek makine 6grenimi icin mufredat zamani
olusturmaya basladiginda ve bunu yapmak igin
simdiden daha iyi bir zaman olmadigi anlasil-
diginda gercek olacaktir (5). Tipta YZ ile alakali
calismalar, bir kisiye ait glinliik saglik verilerinin
derlenmesinden, eger varsa gerekli durumlarda
hastanin ve ikincil kisilerin uyarilmasi, ilgili kisi-
ye ait radyolojik ve patolojik bilgilerin yorumla-
narak tani konulmasi ve cerrahi uygulamalarda
da karar vermede destekleyici olarak kullanil-
masina kadar giden genis bir alana sahiptir (6).
Tip alaninda, yapay zeka uygulamalari bir ¢ok
sektorde aktif olarak kullaniimaktadir. Kullanil-
digi alanlardan bazilar Sekil 1’ de verilmistir.

Sekil 1: Yapay zekanin tip biliminde kullanildigi alanlar

Yapay Zeka ve Hekimler

Yapay zeka kullanan yasam bilimleri arastirma-
cllari, her zamankinden daha hizli yenilik yapma
baskisi altindadir. Buyuk, ¢cok diizeyli ve enteg-
re veri kiimeleri, yeni icgortlerin kilidini agma
ve atihmlarn hizlandirma vaadini sunmaktadir.
YZ, bilgisayarlarin verilerden nasil 6grendigine
ve insan duslince slireglerini nasil taklit ettigi-
ne odaklanmaktadir. YZ, 6grenme kapasitesini
artirmakta ve saglik hizmetlerinin gelecegini
donustliren olceklerde karar destek sistemi
saglamaktadir. Tip egitimcilerinin YZ'ye uygun
sekilde hazirlanmalar icin, 6grenme ve 6gret-
me ile ilgili olarak ve bunun tip egitimini ne o6l-
clde etkileyecegi konusunda en azindan temel
bir YZ bilgisine sahip olmalari gerekmektedir
(7). Yapay zekanin tip egitimindeki potansiyeli-
ni daha iyi gérmek igin stirecin sonunun iyi ve
yetkin doktorlar oldugu disunulmelidir. Tipki
tip egitimindeki herhangi bir degisikligin bu
nihai hedef tarafindan yonlendirilmesi gerekti-
gi gibi, YZ'nin 6grenme potansiyeli g6z oniline
alindiginda, 6gretmenleri degistirmek yerine
ogrenmeyi hedeflemeli miyiz sorusu akillara
gelmelidir (8). Yapay zekayi tip meslegine daha
iyi entegre etmek, tip uzmanlarinin yapay zeka
algoritmalarini daha iyi anlamasi ve kullanimi-
ni en Ust duizeye ¢ikarmasi icin yapay zekayi tip
faklltesi mufredatina dahil edecek onlemler
alinmalidir (9). Tipta yapay zeka, buyuk 6lcekli
degisiklikleri tetiklemenin esiginde saghk hiz-
metlerinin sunulma bicimini, saghk uzmanla-
n tarafindan kullanilan araclari, hastalarin ve
saglik hizmeti uzmanlarinin geleneksel rollerini
donustirecektir (10). Ayrica, makine 6grenimi
algoritmalarinin dogrulugu, ¢cok sayida gérevde
uzman hekimlerin dogruluguna ulasmis veya
bunu asmistir. Ornegin, bir yapay zeka sistemi,
meme kanseri tahmininde ortalama bir radyo-
logu %11,5'lik bir farkla geride birakmistir (11).
Baska bir YZ sistemi, birinci basamakta gortlen
vakalarin %80'ini temsil eden 26 yaygin cilt du-
rumunu, dermatologlarla karsilastirildiginda
daha dusiik olmayan ve birinci basamak dok-
torlari ve pratisyen hemsirelerden daha ustin
performansla tanimlayabilir hale gelmistir (12).

Sonug olarak, saglik hizmetleri gelismekte ve
buna paralel olarak tip egitiminde de reform
yapilmasi gindeme gelmektedir. Tip pratigi ya-
pay zeka cagina girerken, klinik karar vermeyi
iyilestirmek icin veri kullanimi artacak ve yete-



nekli ilag-makine etkilesimi ihtiyacini zorlaya-
caktir. Tibbi bilginin orani arttikca, saglik pro-
fesyonellerinin bu bilgiyi tip uygulamalarinda
etkin bir sekilde kullanmasini saglamak i¢in YZ
gibi teknolojilere ihtiya¢ vardir. Tip profesyo-
nellerinin bu yeni teknolojiyi, maliyeti, kaliteyi
ve saglik hizmetlerine erisimi iyilestirme avan-
tajlari ve seffaflik ve sorumluluk gibi eksiklikleri
konusunda yeterince egitilmesi gerekmektedir.

Tip Egitiminde Yapay Zeka Yontemleri

Yapay zekanin guvenilir ve en yiksek dogru-
luk orani ile calisabilmesi icin en dnemli unsur
veridir. iste bu noktada “blyiik veri” kavrami
hayatimiza girmekte ve yapay zekanin en iyi
bilinen alt dallarindan biri olan makine 6g-
reniminde ylksek dogrulukta modeller Uret-
mek icin uygun kaynaklar olusturmaktadir.
Otomatik klinik karar sistemleri makine 6greni-
mi, finans, otomatik strts, akilli evler vb. kulla-
nilarak olusturulmaktadir (7). Makine 6grenimi
tekniklerinin ¢cogu iki gruba ayrilabilir: dene-
timli ve denetimsiz. Regresyon ve siniflandirma,
denetimli 6grenmenin faydali uygulamalarin-
dandir. Bu uygulalarmardan bazilari; akciger
grafisinden akciger nodilinin saptanmasi
(13), antikoagtilan tedavinin risk tahmin model-
leri, kardiyomiyopatide otomatik defibrilator
implantasyonu (14), inme ve inme taklidi (15),
CD4+ T hiicre heterojenligini modelleme, bu-
lasici hastaliklarda sonug tahmini (16) ve elekt-
rokardide aritmi tespiti (17). Derin 6grenme,
insan beyninin nasil ¢alistigini simile ederek
egitim veri kiimelerinden otomatik tahminler
saglamak icin ¢ok sayida sentetik sinir agi kat-
mani kullanan bir makine 6grenimi bicimidir.
Derin 6grenmeye dayali modeller siklikla birkag
parametreye ve katmana sahiptir, bu nedenle
modele gereginden fazla uyum saglamak orta-
lamanin altinda bir tahmin performansina ne-
den olabilmektedir. Egitim 6rneginin boyutunu
artirarak, gizli katman sayisini azaltarak ve veri-
lerin dengelendiginden emin olarak asiri uyum
onlenebilmektedir. Genel olarak, olaylar arasin-
daki zamansal korelasyonlari kullanan hastalik
gelisimini modellemek ve derin 6grenmeyi kul-
lanan goériintl tanima zor gorevlerdir. Ornegin,
derin bir sinir agi, durum icin 37.000'den fazla
kafa bilgisayarli tomografi (BT) taramasi ko-
nusunda egitim aldiktan sonra ayakta tedavi
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goren yeni serebral kanamayi %84 dogruluk-
la belirleme siresini %96 oraninda azaltmistir
(18). Bilim ve teknolojinin gelismesiyle birlikte
yapay zekanin uygulanmasi gesitli alanlarda bu-
yuk 6nem kazanmis ve giderek daha fazla ala-
nin gelismesinde blyik bir itici gli¢ olmustur.
Yapay zekanin tip egitimi alanindaki uygulama
etkileri, ozellikle tip egitiminin genel kalitesi-
nin iyilestirilmesi icin, yapay zekanin tip egiti-
mindeki uygulamalari icin ilham vermektedir.

Yapay Zeka ile Hastalik Tahmini ve Teshisi

Yapay zekanin saglik hizmetlerinde artan kul-
lanimina ragmen, arastirmalar ¢ogunlukla
kanser, sinir sistemi ve kardiyovaskiler bo-
zukluklara odaklanmaktadir; c¢lnki bunlar,
sakathk ve olimin ana nedenleridir. Yine de
Tip 2 diyabet, inflamatuar bagirsak hastalig
ve Clostridium difficile enfeksiyonlari gibi kro-
nik ve enfeksiyoz bozukluklara da buyuk ilgi
vardir. Pek ¢ok hastalik icin erken teshis, klinik
icgorinin cikarilmasini artirarak ve iyi egitil-
mis ve dogrulanmis bir sistemle bu tir bir ic-
goriyu tesvik ederek mumkindar (19 - 21).

Yapay Zeka ile Tedavi Etkinligi ve Sonucu

Hastalik yonetimi teknikleri ve bireysellestiril-
mis bakim planlarinda potansiyel klinik uygu-
lamaya sahip 6nemli konular arasinda tedavi
etkinligi ve sonug tahmini yer almaktadir. Yakin
zamana kadar, kanser sonuglarini tahmin et-
mek icin kullanilan tek veri molekiler ve klinik
verilerdi. Genomik, proteomik ve goruntuleme
teknolojileri gibi yuksek verimli teknolojilerin
gelistirilmesiyle yeni tur girdi parametreleri
toplandi ve tahmin icin kullanilmaya baslan-
di. Bu teknikler, buyuk bir 6rneklem boyutu ve
histolojik veya patolojik degerlendirmeler da-
hil olmak Uzere entegre multimodal veri tirle-
ri kullanildiginda, kanser duyarlihdinin, sonug
tahmininin ve prognozun dogrulugunu énem-
li 6lcide (%15-25) artirabilmektedir (22, 23).

GEREC VE YONTEM

Bu arastirma, 05.05.2023 - 05.06.2023 tarihleri
arasinda, Afyonkarahisar Saglik Bilimleri Univer-
sitesi'nde 6grenim goren klinik 6ncesi donem
tip fakiltesi 6grencilerine uygulanmistir. Bu
calismada, tip 6grencilerinin yapay zeka tekno-
lojileri ve tiptaki uygulamalari konusunda algi-



146

lanan hazir bulunusluklar degerlendirilmistir.
Veri toplama araci olarak Karaca ve ark. (2021)
(24) tarafindan hazirlanan tibbi yapay zeka hazir
bulunusluluk 6lgegi kullanilmistir. Tibbi yapay
zeka hazir bulunuslugu, bilissel, beceri, 6ngo6-
ri ve etik faktorleri olmak Uzere toplam 4 alt
boyuttan olusan 22 maddeden olusmaktadir.

Etik Kurul

Afyonkarahisar Saglik Bilimleri Universitesi
(AFSU) Tibbi Etik Kurulu'nun 05.05.2023 tarih ve
2023/5 sayih karari ile bu calisma icin etik kurul
onayi alinmistir.

istatistiksel Analiz

Verilerin analizi R.4.3.2 ortami kullanilarak ya-
pilmistir. Orneklem sayisinin belirlenmesinde,
G-power analizi (3.1.9.4) kullanilarak; I. Tip hata
0.05, glic %90 alarak hesaplanmis ve belirlenen
ornek sayisindan daha fazlasina ulasilarak 6r-
nek sayisi 203 olarak belirlenmistir. Calismaya
baslamadan Once, Kaiser-Meyer-Olkin degeri
0,956 olarak hesaplanarak verilere dogrulayici
faktor analizi uygulanmis ve agiklanan toplam
varyans 74,431 olarak elde edilmistir. Verilere
uygun istatistiksel yontemi se¢mek icin 6nce
Kolmogorov-Smirnov testi ile normallik kont-
roli yapilmistir. Veriler normal dagilima sa-
hip olmadigi icin 2 grup karsilastirmalarinda
Mann-Whitney U testi, 2 gruptan fazla karsilas-
tirmalar igin Kruskal-Wallis H testi uygulanmistir.

BULGULAR

Calismaya toplam 203 o6grenci katilmis-
tir. 1211 %59,6 ile kiz, 82'si %40,4'U erkek-
tir. 1. sinif 89 kisi (%43,8), 2. Sinif 73 Kkisi
(%36) ve 3. Sinif 41 kisi (%20,2)dir (Tablo 1).

Tablo1: Tanimlayici istatistikler

Degiskenler Frekans Yizde

L Kiz 121 59,6
Cinsiyet

Erkek 82 40,4

Lsinif 89 38

Sinif 2.sinif 73 36,0

3.sinif 41 20,2

Toplam 203 100,0

Tibbi yapay zeka hazir bulunusluluk dlceginin
guvenilirligi arastinldiginda, %96,9 oranla gu-
venilir oldugu ve calismanin surdurulebildigi
anlasilmistir. Tibbi yapay zeka hazir bulunus-
luluk 6lgeginin alt boyutlarina iliskin ortalama
puanlar incelendiginde, bilissel faktor alt gru-
bunda, en ylksek ortalamaya sahip ifadeler

sirasiyla “Saghkta yapay zeka uygulamalarinin
gelistirilmesi icin verinin; toplama, analiz, de-
gerlendirme ve glvenliginin 6nemini ifade
edebilirim” ve “istatistik bilimi hakkinda te-
mel kavramlari tanimlayabilirim” ifadeleridir.
En dislk ortalamaya sahip ifadeler ise, “Yapay
zekanin temel kavramlarini ve terminolojisini
tanimlayabilirim” ve “Yapay zeka sistemlerinin
nasil egitildigini aciklayabilirim” ifadeleridir. Be-
ceri faktoru alt grubu incelendiginde, en yuik-
sek ortalamaya sahip ifadeler sirasiyla “Yapay
zekanin egitim, hizmet ve arastirma amach kul-
lanilmasini degerli bulurum?”, “Bilgi ve iletisim
teknolojilerini kullanarak bilgiye erisebilir, de-
gerlendirebilir, kullanabilir, paylasabilir ve yeni
bilgiler olusturabilirim”, “Yapay zeka uygulama-
larini amacina uygun sekilde kullanabilirim”
ifadeleridir. Ongdrii faktéri alt grubu incelen-
diginde, en yuksek ortalamaya sahip ifade ise
“Yapay zeka teknolojisinin yaratabilecegdi firsat
ve tehditleri 6ngorebilirim” ifadesidir. En distik
ortalamaya sahip ifade ise “Yapay zeka tekno-
lojisinin sinirliliklarini aciklayabilirim” ifadesidir.
Etik faktori alt grubu incelendiginde, ifadelerin
ortalama puanlarinin birbirine yakin oldugu
gorulurken, “Yapay zeka teknolojilerini kulla-
nirken etik ilkelere uygun hareket edebilirim”
ifadesi en yuksek ortalamaya sahiptir (Tablo 2).

Tablo 2: Tibbi yapay zeka hazir bulunusluluk 6lceginin alt bo-
yutlarina iliskin ortalama puanlar

Faktorler ifadeler Ortalama Std. Sapma

Biligsel 1- Veri bilimi konusundaki temel kavramlar 2,90 0,975
tanimlayabilirim.
Bilissel 2-Istatistik bilimi hakkinda temel kavramlar 3,07 0,941
tanimlayabilirim.
Biligsel 3- YZ sistemlerinin nasil egitildigini 2,61 1,035
agiklayabilirim.
Biligsel 4- YZ'nin temel kavramlarini ve terminolojisini 2,54 0,996
tanimlayabilirim.

Bilissel Biligsel 5- Saglikta YZ uygulamalarinin kullaniimasiyla 2,85 0,960
elde edilen verileri dogru analiz edebilirim.
Biligsel 6- YZ ile ilgili araclarin ve uygulamalarin 2,79 0,993
islevlerini ve ozelliklerini ayirt edebilirim.
Biligsel 7- YZ'nin galisma mantigina uygun is akist 2,84 1,051
organize edebilirim.
Biligsel 8- Saglikta YZ uygulamalarinin gelistirilmesi 3,12 1,093
icin verinin; toplama, analiz, degerlendirme ve
givenliginin dnemini ifade edebilirim.
Beceri 1- YZ uygulamalarina dayali bilgileri mesleki 3,12 1,112
bilgimle birlestirerek kullanabilirim.
Beceri 2- Saglik hizmeti sunumunda yapay zeka 3,10 1,025
teknolojilerini etkin ve verimli bicimde kullanabilirim.
Beceri 3- YZ uygulamalarini amacina uygun sekilde 3,29 1,117
kullanabilirim.
Beceri 4- Bilgi ve iletisim teknolojilerini kullanarak 3,30 1,179
bilgiye erisebilir, degerlendirebilir, kullanabilir,

Beceri paylasabilir ve yeni bilgiler olusturabilirim.
Beceri 5- Saglik alanindaki YZ uygulamalarinin hangi 3,11 1,077
soruna nasil bir ¢oziim sundugunu agiklayabilirim.
Beceri 6- YZ'nin egitim, hizmet ve aragtirma amagli 3,63 1,307
kullanilmasini degerli bulurum.
Beceri 7- Saglik hizmet sunumunda kullanilan YZ 3,19 1,057
uygulamalarini hastaya agiklayabilirim.
Beceri 8- Saglik alaninda karsilasilan probleme uygun 3,12 1,072
YZ uygulamasini segebilirim.
Ongorii 1- YZ teknolojisinin sinirliliklarini 2,97 1,009
agiklayabilirim.

Ongori Ongdrii 2.- .V.Z teknolojisinin giglii ve zayif yonlerini 3,11 1,080
agiklayabilirim.
Ongdrii 3- YZ teknolojisinin yaratabilecegi firsat ve 3,20 1,077
tehditleri Gngorebilirim.
Etik 1- Saglik verilerini hukuki ve etik normlara uygun 3,30 1,123
bigimde kullanabilirim.

. Etik 2- YZ teknolojilerini kullanirken etik ilkelere 3,48 1,153
Etik P

uygun hareket edebilirim.
Etik 3- Saglikta YZ teknolojilerinin kullanimi ile ilgili 3,30 1,072

hukuki di i takip edebilirim.




Cinsiyet degiskeninin tibbi yapay zeka hazir bu-
lunusluluk 6l¢eginin alt boyutlarinda bir farkhhk
gosterip gostermedigi incelendiginde, yalnizca
bilissel faktor alt boyutunda bir farklilik oldugu
tespitedilmistir (p=0.02<0.05).Beceri,6ngorive
etikaltboyutlaricinsiyetegorebirfarklilikgoster-
memektedir (p=0.620, p=0.337, p=0.539>0.05).
Sinif degiskeninin tibbi yapay zeka hazir bulu-
nusluluk 6lceginin alt boyutlarinda bir farkhhik
gosterip gostermedigi incelendiginde, 6gren-
ciler bulunduklari siniflara gore bilissel, bece-
ri, 6ngori ve etik hazir bulunusluluklarinda
onemli bir farkhihk gostermemektedir (p=0.118,
p=0.417, p=0.412, p=0.614>0.05) (Tablo 3).

Tablo 3: Cinsiyet ve sinif alt boyutlarina gore karsilastirmalar

Bilissel Beceri Ongdri Etik
Mann-Whitney U 4003,000 4758,000 4572,500 4716,500
z 2,336 -0,4% 0,960 -0,615
Asymp. Sig, (2-tailed) 0,020 0620 0337 0539
Kruskal-Wallis H 4267 1,749 1m 0,974
df 2 2 2 2
Asymp. i 0118 0417 0412 0614

Tablo4'te kizve erkeklerin alt boyutlardakiifade-
lerde puanlariincelendiginde, erkeklerin bilissel,
beceri ve 6ngoru puanlarinin kizlardan yiiksek
oldugu, kizlarin ise etik puaninin erkeklerden
daha yuksek oldugu goérilmustir (Tablo 4).

Tablo 4: Cinsiyet ile alt boyutlara gore baz istatistikler

Ortalama

Cinsiyet ~ Faktorler N Minimum  Maximum  Ortalama Rank Std. Sapma
Biligsel 8,00 40,00 23,6198 94,08 7,58535
Beceri 8,00 40,00 28,6694 100,32 9,74798

Kiz o 121
Ongori 3,00 15,00 10,1488 98.79 3,72304
Etik 3,00 15,00 11,4628 104,02 3,84717
Biligsel 8,00 40,00 26,4268 113,68 8,53899

Erkek Beceri 8 8,00 40,00 29,3049 104,48 9,88663
Ongorii 3,00 15,00 10,6220 106,74 3,99271
Etik 3,00 15,00 11,1098 99,02 3,96281

Tablo 5te ogrencilerin bulunduklarn siniflara
gore alt boyutlardaki ifadelerde ortalama pu-
anlar incelendiginde, bilissel, beceri ve 6ngorii
hazir bulunuslulukta en fazla puana genel ola-
rak 2. siniflarin sahip oldugu tespit edilmistir.
Etik hazir bulunuslulugunda ise en fazla pua-
nin 1. siniflarda oldugu goérilmustir (Tablo 5).

Tablo 5: Sinif ile alt boyutlara gore bazi istatistikler

Ortalama
Simif Faktorler N Minimum ~ Maksimum Ortalama  Standart

Rank Sapma
Lsimif Biligsel 89 8,00 40,00 24,8539 103,22 7,89786
2.smif 73 8,00 40,00 259726 109,49 8,42610
3.smif 41 8,00 38,00 22,3659 86,02 7,50252
1.simf Beceri 89 8,00 40,00 24,7537 102,61 9,53372
2.smif 73 8,00 40,00 29,1685 106,93 9,81897
3.smif 41 8,00 40,00 29,5890 919 10,29930
Lsiif Ongorii 89 3,00 15,00 27,2195 103,39 3,93976
2.smf 73 3,00 15,00 28,9261 106,18 3,70625
3.smif 41 3,00 15,00 10,4382 91,54 3,81365
1Lsimf Etik 89 3,00 15,00 10,6301 105,1 3,71975
2.smif 73 3,00 15,00 9,6098 102,42 4,09690

3.simf 41 3,00 15,00 10,3399 94,54 3,92040
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TARTISMA

Teknolojinin hizla gelistigi glinimizde, yapay
zeka, tip egitimi ve saglik hizmetlerinin cesitli
alanlarinda énemli bir role sahip olmaya basla-
mistir. Yapay zekanin bu alanlarda kullaniimasi,
veri isleme, teshis koyma, tedavi planlama ve
hasta takibi gibi sureclerini daha etkin ve ve-
rimli hale getirmekte, boylece tip 6grencileri
ve doktorlarin is ylkinU azaltmakta ve hasta
bakim kalitesini artirmaktadir. Bu baglamda,
yapay zeka teknolojilerinin tip egitimi ve uygu-
lamalarina entegrasyonu, gelecekte saglik pro-
fesyonellerinin rollerinde 6nemli degisikliklere
yol acacak ve yeni yetkinlikler gerektirecek gibi
gorinmektedir. Yapay zekanin tip egitimindeki
entegrasyonu, 6grencilere karmasik tibbi veri-
leri analiz etme, dogru teshisleri hizli bir sekil-
de koyma ve kisisellestirilmis tedavi yontemleri
gelistirme konularinda derinlemesine bilgi ve
beceriler kazandiracaktir. Bu, 6grencilere ger-
¢ek diinya senaryolarinda yapay zeka tabanh
araclari etkili bir sekilde kullanabilme yetenegi
kazandiracak, boylece mezun olduklarinda sa-
hadaki en son teknolojilere adapte olmalarini
saglayacaktir. Gelecekte, doktorlar ve diger sag-
lik profesyonelleri icin yapay zeka tabanh sis-
temlerin kullanimi, hasta teshisi ve tedavi stire¢-
lerinde dnemli bir yardimci haline gelecektir. Bu
durum, saglik profesyonellerinin roliind, yapay
zeka sistemlerini etkin bir sekilde yoneten, so-
nuglarini yorumlayan ve bu teknolojilere dayal
kararlar alan bir konuma tasiyacaktir. Dolayisiy-
la, tip 6grencilerinin ve doktorlarin yapay zeka
teknolojilerini anlama ve kullanma yetkinlikleri,
gelecekteki kariyer basarisi icin kritik bir 5nem
tasiyacaktir. Literatiirde tip ve tip egitiminde ya-
pay zeka kullanilmasi ile ilgili olarak bircok calis-
ma mevcuttur. Bu ¢alismalardan bazilari Blease
ve ark. (25), Santomartina ve Yi (26), ve Reeder
ve Lee (27) sayilabilir. Tip egitiminin geleneksel
biyomedikal ve klinik bilimlere odaklanmasi-
nin 6tesine ge¢mesi ve teknolojiyle gelistirilmis
O0grenme ve yapay zeka ile iliski kurmasi gerek-
mektedir. Tip kurumlarinin, mufredatlarinin bir
parcasi olarak yapay zeka ve makine 6grenimi
ile ilgili icerik de dahil olmak Uzere mifredat
reformlarinda empati ve bitinlige vurgu yap-
masinin zamani gelmistir. Boylece, mezunlari-
nin bu yapay zeka araglarini benimsemesini ve
yapay zeka tarafindan donusturilen saglik hiz-
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meti ortaminda calismaya hazir olmalarini sag-
lanmis olacaktir. Diger yandan yapay zekanin
ozellikle klinik bakimda devrim yaratacagi bu-
yuk umut vaat etmektedir. Saghk hizmetlerin-
de, makine 6grenimi algoritmalarinda ve sinir
aglarinda buytk verilerin ustaca kullanilmasiy-
la, gesitli zorlu hastaliklarin triyaj, teshis, prog-
noz, izleme ve tedavisi icin daha iyi secenekler
dngoriilebilir. Ocal ve ark. (2020) (28) tip fakiil-
tesi 6grencilerinin tipta yapay zeka kullanimi ile
ilgili diistincelerinin degerlendirilmesini amac-
lamis, yapay zekanin tipta kullanimi ile ilgili,
gelecekte saglik hizmeti sunucusu olacak olan
tip fakultesi 6grencilerinin egitim mufredatinda
bu konunun yer almasinin 6nemli oldugu ve bu
alanda daha kapsamli ¢calismalar yapilmasinin
gerekliligi sonucuna varmistir. AFSU Tip Fakdil-
tesi 6grencileri icin yapay zeka teknolojileri ve
uygulamalari konusunda algilanan hazirbu-
lunusluk diizeyleri degerlendirildiginde, tibbi
yapay zeka hazirhk 6l¢egi'nin tim alt boyut-
larinda genel olarak puanlarin disik oldugu
gOrulmustir. En disik puana bilissel alt boyut
sahiptir. En ylksek puan ise etik hazir bulunus-
lulukta gorilmustir. Sonug olarak elde edilen
bu puanlar, 6grenci ihtiyaclarinin degerlendiril-
mesinde ve tip egitiminde degerli bir mifreda-
tin gelistirilmesi icin bir arag olarak kullanilabilir.
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OZET

AMACG: Bu arastirmada, COVID-19 pandemisinde annelerin em-
zirmeye iliskin yasadiklari sorunlar, sorunlara yénelik bilgi kay-
naklari ve bilgi gereksinimlerinin incelemesi amaclanmistir.

GEREG VE YONTEM: Tanimlayici bu arastirma, bir Aile Saglhk
Merkezinde, Eylil - Ekim 2021 tarihlerinde 112 emziren anne
ile yapilmistir. Veriler “Kisisel Bilgi Formu’, “COVID-19 Pandemi
Déneminde Annelerin Emzirmeye iliskin Bilgi Gereksinimlerini
Ortaya Gikaran Soru Formu” ve “Emzirme Sorunlarini Degerlen-
dirme Olcegi” kullanilarak toplanmistir.

BULGULAR: Annelerin Emzirme Sorunlarini Degerlendirme
Olcegi toplam puan ortalamasi 32,37+9,05dir. Annelerin pan-
demi déneminde emzirmeyle iliskili olarak mekanik endisele-
ri, slirece ait endiseleri ve memeyle iliskili endiselerinin daha
fazla oldugu saptanmistir. Anneler emzirme sorunlarinda en
fazla hemsirelere (%31,3) ve aile/arkadaslarina (%28,5) basvur-
mustur. Pandemide, annelerin %49,1'inin anne siitl ve yararla-
rina, %54,5'inin emzirmenin yararlar ve emzirme teknigine ve
%52,6'sinin pandemi déneminde emzirmeye iliskin bilgi puan-
larinin ortalamanin Ustiinde oldugu belirlenmistir. Annelerin
anne sutl ve yararlarina iliskin bilgileri azaldikca emzirme su-
recine ait endiseleri artmistir (r=-0.243, p = 0.010). Emzirmenin
yararlari ve emzirme teknigine iliskin bilgileri azaldik¢ca, meme-
ye ait endiseleri artmistir (r=-0.180, p = 0.016). Ayrica, pandemi
doéneminde emzirmeye iliskin bilgi diizeyleri azaldikca, annele-
rin st yetersizligine ait endiseleri (r=-0.258, p = 0.006) ve sosyal
endiseleri (r=-0.218, p = 0.021) artmistir (p< 0,05).

SONUC: Pandemi ddoneminde annelerin emzirmeyle iliskili
olarak mekanik endiselerinde, stirece ait endiselerinde ve me-
meyle iliskili endiselerinde daha fazla artis olmustur. Annelerin
emzirmeye ait bilgi diizeyleri azaldik¢a emzirme sorunlari art-
maktadir. Pandemi siirecinde emzirme sorunlari icin en fazla
hemsirelere basvurulmustur. Bu nedenle hemsireler emzirme
stirecini degerlendirerek sorunlari saptamali, sorunlara yonelik
egitim ve emzirme destegi saglamalidirlar.

ANAHTAR KELIMELER: Bilgi gereksinimi, COVID-19 pandemisi,
Emzirme sorunlari, Hemsirelik.
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ABSTRACT

OBJECTIVE: In this study, it was aimed to examine the prob-
lems that mothers experienced with breastfeeding during the
COVID-19 pandemic, their information sources and information
needs for problems.

MATERIAL AND METHODS: Descriptive study was conducted
with 112 breastfeeding mothers at the a Family Health Center
in between September and October 2021. The data were col-
lected using the “Personal Information Form’, “Questionnaire
Revealing Information Requirements of Mothers Regarding
Breastfeeding During the COVID-19 Pandemic Period” and “Bre-
astfeeding Experience Scale (BES)".

RESULTS: The total mean score of the BES of Mothers was
32.37+9.05. The sub-dimension of mechanical, process, and
breast-related concerns during the pandemic period was hig-
her than other dimensions. Mothers mostly consulted nurses
(31.3%) and family/friends (28.5%) for breastfeeding problems.
During the pandemic, it was determined that 49.1% of the mo-
thers had higher than average knowledge scores about breast
milk and its benefits, 54.5% of the mothers about the benefits
of breastfeeding and breastfeeding technique, and 52.6% of
them had a higher level of knowledge about breastfeeding.
As the mothers' knowledge about breast milk and its benefits
decreased, concerns about the breastfeeding process increa-
sed (r=-0.243, p=0.010). As the level of knowledge about the
benefits of breastfeeding and the breastfeeding technique dec-
reased, breast concerns increased (r=-0.180, p = 0.016). Also,
as the level of knowledge about breastfeeding decreased du-
ring the pandemic, mothers' concerns about milk insufficiency
(r=-0.258, p=0.006) and social concerns (r =-0.218, p = 0.021)
increased (p< 0.05).

CONCLUSIONS: During the pandemic, there was a greater inc-
rease in mothers' mechanical concerns, process concerns, and
breast-related concerns related to breastfeeding. As mothers'
knowledge of breastfeeding decreases, breastfeeding prob-
lems are increasing. Mothers have consulted with nurses the
most about breastfeeding problems during the pandemic. For
this reason, nurses should evaluate the breastfeeding process,
identify problems, and provide education and breastfeeding
support for the problems.

KEYWORDS: Information needs, COVID-19 pandemic, Breast-
feeding problems, Nursing.
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GiRiS

Koronavirls enfeksiyonunun (COVID-19), kisa
strede hizli yayilimini en aza indirmek igin tim
diinyada halk sagligi dnlemleri alinmistir. Alinan
onlemler saghk sisteminde yiiz ylize dogum
oncesi ve sonrasi randevu hizmetlerinin azaltil-
masli, emzirme destek gruplarinin internete ta-
sinmasi veya iptal edilmesi, tele saglik hizmet-
lerinin baslamasi gibi cesitli dizenlemelere yol
acmistir. Pandemi icin gerekli olmakla birlikte,
bu degisiklikler aileden, arkadaslardan ve ak-
ranlardan gelen yiiz ylize destegin azalmasiyla
birlestiginde annenin emzirmeyi baslatma ve
strdirme davranisini olumsuz etkileyebilecegi
distnilmektedir (1, 2). Anne sutiniin igerigi
salgisal immunglobulin A basta olmak izere an-
tikorlar, canl hiicreler ve bifidus faktorler ile en-
feksiyonlara karsi bebegin korunmasini saglar.
Bu nedenle COVID-19 pandemi siirecinde anne
sutl ve emzirme 6nemlidir (3). Nalbantoglu ve
arkadaslarinin (2020) COVID-19 aile ici yiiksek
riskli temasi olan veya kesin laboratuar tanisi
konmus emziren anneler ile gerceklestirdikleri
calismada COVID-19 pozitifannelerin %76,5'inin
bebeklerini formil mama ile beslemenin daha
glivenli ve anne sutlu kadar saglikh oldugunu
dusundukleri belirtilmistir. Ayni calismada her
iki gruptaki annelerin pandemi déneminde
anne sutiiniin biberon ile verilmesinin daha gu-
venlioldugunu disiindiikleri saptanmistir (4). il-
gili literatuir incelendiginde annelerin COVID-19
pandemi doneminde emzirme ile ilgili bilgi
yetersizligine sahip oldugu gorulmektedir (5).

Dogum sonrasi donem annelerin hem kendi
hem de bebekleri agisindan bakim ihtiyacinin
en fazla yasandigi dénemdir (5). Emzirme do-
neminde anneden ya da bebekten kaynakla-
nan sorunlar yasanabilmektedir (1). Bu sorunlar
yetersiz destek ve bakim ile birlestiginde sade-
ce anne sltlyle besleme ve emzirme suresini
olumsuz etkilemektedir (6). Brown ve Shenker
(2021), COVID-19 salgini sirasinda cevrimici
anket yontemi ile 0-12 aylik bebegi olan 1219
emziren annenin emzirme deneyimini aras-
tirmistir. Annelerin yas ortalamasi 30,92+6,11,
bebeklerin yas ortalamasi 13,24+13,19 hafta
olarak saptanmistir. Annelerin %40,6'si pande-
miden 6nce, %59,4’l pandemi sirasinda dogum
yapmistir. COVID-19 salgini nedeniyle annelerin
¢ogunlugu emzirmeyi birakmistir. COVID-19'un

emzirmeyi birakma kararlarini nasil etkiledi-
gine iliskin olarak, annelerin %70,3'U ylz yuze
saglik hizmetlerine erisemediklerini, %20,9'u
emzirmenin gulvenligine iliskin endiselerini ve
%6,5'i COVID-19 semptomlarini emzirmeyi bi-
rakmalarina neden olarak belirtmistir. Dogum
zamanlamasi agisindan, salgin sirasinda dogum
yapan annelerin %72,6's1 ylz yuze saghk hiz-
metlerine erisemediklerini, %22,0' emzirme-
nin guvenligine iliskin endiselerini ve %12,5'i
COVID semptomlarini belirtmistir. COVID-19
salgini sirasinda 1091 annenin emzirmeyi bi-
rakma nedenleri arasinda yetersiz profesyonel
destek (%15,3), bebedi memeye tutturamama
(%12.2), yorgunluk (%10,5), yetersiz sut gelisi
(%9.4) ve meme ucu agrisi (%8,8) gibi neden-
ler yer almistir (7). Literatirde az sayida calis-
ma COVID-19 pandemi déneminin emzirme
surecine etkisini incelemis olup hem olumlu
hem de olumsuz etki bildiren tutarsiz sonuclar
bildirilmistir. Ayrica COVID-19 pandemisinde
annelerin emzirmeye iliskin yasadiklari sorunla-
ra yonelik basvurduklari kaynaklari ve bilgi ge-
reksinimlerini inceleyen sinirli sayida calismaya
rastlanmistir (8 - 10). Dolayisiyla bu arastirmada,
COVID-19 pandemisinde annelerin emzirmeye
iliskin yasadiklari sorunlarin ve bu sorunlarin
¢6zumunde basvurulan kaynaklarin ve pande-
mi slirecinde emzirme konusundaki bilgi gerek-
sinimlerinin saptanmasi amaclanmistir. Ayrica
bu arastirmanin COVID-19 pandemisinde an-
nelerin emzirmeye iliskin yasadiklari sorunlarin
saptanmasi ile acil durumlarda sadece anne
sutl ile beslenmenin arttirlmasina yonelik ya-
pilacak ¢alismalara, saptanan sorunlara yonelik
basvurulan kaynaklarin ve saptanan bilgi gerek-
sinimlerinin emzirme egitimlerinde yer almasi
ile emzirmenin gl¢lendiriimesine ve destek-
lenmesine katki saglayacagi dustnilmektedir.

Arastirma Sorulari

» COVID-19 pandemisinde annelerin yasadiklari
emzirme sorunlari nelerdir ?

¢ COVID-19 pandemisinde annelerin emzirme
sorunlarina iliskin basvurduklar kaynaklar ne-
lerdir ?

« COVID-19 pandemisinde anneler emzirme ko-
nusunda hangi bilgilere gereksinim duymakta-
dir?



GEREC VE YONTEM

Arastirma tanimlayici niteliktedir. Arastirmanin
evrenini Eylll - Ekim 2021 tarihleri arasinda bir
Aile Sagligi Merkezinde kayith ve izlemde olan
ve emziren anneler olusturmaktadir. Calismada
evreni yaklasik 120 anne olusturmaktadir. Or-
neklem secimine gidilmeyip evrenin tamamina
ulasmasi hedeflenmistir. Arastirmaya 18-49 yas
arasinda olan, 0-24 ay sire icerisinde emziren,
Turkce konusup anlayabilen, okur yazar olan, te-
lefon/email (online) olarak erisim saglanabilen
ve arastirmaya katilmaya gonilli olan anneler
arastirmayadahil edilmisve 112 emziren anneye
ulasilmistir. Emzirmeyi tercih etmeyen ve aras-
tirmaya katilmayi engelleyecek psikolojik ya da
psikiyatrik mevcut sorunlariolan anneler arastir-
maya dahil edilmemistir. Arastirmanin bagimsiz
degiskenleri; COVID-19 pandemi dénemi, anne-
lerin sosyodemografik ve obstetrik 6zellikleri-
dir. Arastirmanin bagimli degiskenleri; emziren
annelerin bilgi gereksinimleri, emzirmeye iliskin
yasanan sorunlar, basvurulan bilgi kaynaklarndir.

Veri Toplama Araglari

Arastirmada veriler Kisisel Bilgi Formu, CO-
VID-19 Pandemi Doneminde Annelerin Em-
zirmeye |liskin Bilgi Gereksinimlerini Ortaya
Cikaran Soru Formu ve Emzirme Sorunlarini
Degerlendirme Olcegi kullanilarak toplanmustir.

Kisisel Bilgi Formu: Annelerin tanitici 6zellikleri-
ne iliskin bilgi edinebilmek amaciyla literatur
dogrultusunda (4, 11) arastirmacilar tarafindan
hazirlanan Kisisel Bilgi Formu, annelerin sosyo-
demografik 6zelliklerini, obstetrik 6zelliklerini,
emzirme deneyimlerini ve emzirme sorunlarina
yonelik basvurdugu kaynaklari iceren sorular-
dan olusmaktadir.

COVID-19 Pandemi Déneminde Annelerin Emzirme-
ye lliskin Bilgi Gereksinimlerini Ortaya Cikaran Soru

Formu: Form arastirmacilar tarafindan literatr
dogrultusunda hazirlanmistir (4, 11, 12). Bu
form anne sutl ve yararlarina iliskin 11 dogru/
yanls sorusu, emzirmenin yararlari ve emzir-
me teknigine iliskin 14 dogru/yanlis sorusu
ve COVID-19 pandemi déneminde emzirme-
ye iliskin 14 dogru/yanhs sorusu olmak Uzere
39 ifadeden olusmaktadir. Bilgi gereksinimle-
rini saptamak icin hazirlanan sorular icin ala-
ninda uzman u¢ 6gretim Uyesinden ve iki uz-
man emzirme hemsiresinden gorls alinmistir.
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Alinan gorusler dogrultusunda forma son sek-
li verilmistir ve Kapsam Gecerlik indeksi (CVI)
hesaplanmistir (CV-1 0.90 olarak bulunmustur).
Formun 10 emziren anne ile 6n uygulamasi
yapilmistir ve 6n uygulamaya katilan anneler
arastirmaya dahil edilmemistir. Form, ifadeler-
den her dogru cevap icin bir puan her yanlis ce-
vap icin sifir puan verilerek degerlendirilmistir.

Emzirme Sorunlarini Degerlendirme Olcegi: Olcedin
Turkce uyarlamasi Uyanik tarafindan 2019 yilin-
da yapilmistir. Olcek 18 madde, bes alt boyut-
tan olusmaktadir ve besli likert tiptedir. Olcek
annenin yasadigi sorunun dizeyini yansitan
bir “hi¢c olmadi’, iki “hafif’, (ic “orta’, dort “sid-
detli’, bes “dayanilmaz derecede oldu” seklinde
ifade edilmektedir. Olcek mekanik endiseler,
surece ait endiseler, sut yetersizligine ait endi-
seler, memeye ait endiseler ve sosyal endise-
ler olmak Uzere bes alt boyuttan olusmaktadir.
Olcekten elde edilen puan en disiik sifir iken,
en yiiksek puan 90dir. Olcekten alinan puan
arttikca emzirme sorunlari artmaktadir. Olce-
gin toplam Cronbach-Alpha katsayisi 0.77'dir
(13). Bu calismada, 6lcegin toplam Cronba-
ch-Alpha katsayisi 0,73 olarak hesaplanmistir.

Arastirmanin Uygulanmasi

Bir Aile Saghgr Merkezi kapsamina giren an-
nelerin iletisim bilgileri alinarak telefon/e-mail
Uzerinden iletisime gecilmis ve arastirma ile
ilgili bilgi verildikten sonra katilmaya gonul-
|G olan ve arastirmaya dahil olma kriterlerine
uyan annelerin cep telefonlarina ya da e-ma-
il adreslerine Google anket yontemiyle olus-
turulan formlar goénderilmis ve formlari bes
glin icerisinde doldurmalari istenmistir. Ay-
rica, anneler ile hatirlatma amaciyla telefon
goriismesi saglanarak iletisime gecilmistir.

Etik Kurul

Arastirma Dokuz Eylul Universitesi Girisim-
sel Olmayan Klinik Arastirmalar Etik Kurulu
tarafindan 2021/22-07 referans numarasi ile
28.07.2021 tarihinde ve ilgili il Valiligi il Saghk
Mudurlugu tarafindan E-36026262-771 sayi
numarasi ile onaylanmistir. Arastirmaya katil-
maya gonulli olan annelerden bilgilendirilmis
onam formu ile izinleri alinmistir. Arastirma
Helsinki Deklerasyonu prensipleri dogrultu-
sunda yapilmistir. Arastirmada kullanilan Em-
zirme Sorunlarini Degerlendirme Olcedi icin
sorumlu yazardan kullanim izni alinmistir.
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Arastirma verilerinin degerlendirilmesi SPSS for
Windows version 22 bilgisayar programi kullani-
larak yapilmistir. Verilerin degerlendirilmesinde;
surekli degiskenlerin normal dagilima uygunluk
kontroliinde Kolmogorov Smirnov testi kullanil-
mis ve verilerin normal dagildig belirlenmistir.
Annelerin tanimlayici 6zellikleri, emzirme su-
recine iliskin deneyimleri ve Emzirme Sorunlari
Degerlendirme Olcegi'ne gore yasadigi sorun-
larin madde dagilimlari sayi ve ylizde olarak su-
nulmustur. Annelerin COVID-19 emzirme slire-
cine iliskin bilgi dlizeyleri ortalama ve standart
sapma ile verilmistir. Annelerin COVID-19 em-
zirme surecine iliskin bilgi duzeyleri "COVID-19
Pandemi Déneminde Annelerin Emzirmeye ilis-
kin Bilgi Gereksinimlerini Ortaya Cikaran Soru
Formu"ndan elde edilmistir. Bu formda anne
sutl ve yararlarina iliskin 11, emzirmenin yarar-
lari ve emzirme teknigine iliskin 14 ve COVID-19
pandemi doneminde emzirmeye iliskin 14 soru
yer almaktadir. Her alt baslik icin kendi madde-
leri icinde ortalama deder, ortalama degerin alti
ve ortalama degerin Ustl hesaplanmistir. Em-
zirme Sorunlarini Degerlendirme Olcegi'nin alt
boyutlari ve toplam puani ortalama, standart
sapma (SS), minimum (min) ve maksimum (max)
degerleri ile sunulmustur. Anneler COVID-19
emzirme surecine iliskin bilgi diizeyleri ve Em-
zirme Sorunlarini Degerlendirme Olcedi puan
ortalamalar arasindaki iliski Pearson Korelas-
yon Testi kullanilarak incelenmistir. Istatistiksel
anlamlilik diizeyi p<0.05 olarak kabul edilmistir.

BULGULAR

Annelerin tanitici 6zellikleri Tablo 1'de yer al-
maktadir. Annelerin yas ortalamasi 29.54+5.53
olup, %57,1'i 26-35 yas araligindaydi. Annelerin
%39,3'l ilk ve ortadgretim mezunu, %87,5'i her-
hangi bir iste calismayan, %53,6'sinin geliri gi-
derine denk ve %92’si cekirdek ailede yasayan-
lardan olusuyordu. Annelerin %38,4’linlin ilk
gebeligi ve %63,4'Unln son dogum sekli sezar-
yendir. Annelerin %43,8'i (n=49) gebelikte em-
zirme konusundaegitim/bilgialmisolup enfazla
web sitelerinden (n=25) bilgi alinmistir. Annele-
rin %82,1'i dogum sonu anne siitl ve emzirme
konusunda bilgi almistir. Emzirilen bebeklerin
%58,01 0-6 ay arasindaydi. Annelerin %31,3’G
emzirme slrecinde yasadiklari sorunlar igin

hemsirelerden bilgi almistir. Annelerin %21,4G
gebelikte COVID-19 gecirmistir (Tablo 1).

Tablo1: Annelerin Tanimlayici Ozellikleri (n: 112)

Tammlayici Ozellikler n %
Yas

19-25 yas 30 26,8
26-35 yas 64 57,1
36-43 yas 18 16,1
Egitim Durumu
ilk ve orta gretim 44 393
Lise 26 232
Lisans 42 37,5
Calisma Durumu
Evet 14 12,5
Hayir 98 87,5
Gelir Durumu
Gelir giderden az 43 384
Gelir gidere denk 60 53,6
Gelir giderden fazla 9 8,0
Aile Tipi
Cekirdek aile 103 92,0
Genis aile 9 8,0
Toplam Gebelik sayis1
1 gebelik 43 384
2 gebelik 39 34,8
3 ve listii gebelik 30 26,8
Gebelikte Emzirme Konusunda Egitim Alma
Evet 49 43,8
Hayir 63 56,3
En Son Yapilan Dogum $ekli
Normal 41 36,6
Sezaryen 71 634
Dogum Sonrasi Anne Siitii ve Emzirme Konusunda Bilgi Alma
Evet 92 82,1
Hayir 20 17,9
Emzirilen Bebegin Kag Aylik Oldugu
0-6 ay 65 58,0
7-12 ay 23 20,5
13-18ay 18 16,1
19-24 ay 6 54
Emzirme Siirecindeki Sorunlara Yonelik Basvurulan Bilgi Kaynagi
Hemsire 35 31,3
Doktor 21 18,7
Aile ve arkadaslar 32 28,5
Web siteleri 24 215
Gebelikte COVID-19 Gegirme Durumu
Evet 24 21,4
Hayir 88 78,6
XSS Min-Max.
Gebelik sayisi 2,14£1,50 1-7
Dogum sayisi 1,79+0,91 1-6

Yasayan gocuk say1s1 1,78£0,90 1-6

Tablo 2'de annelerin COVID-19 pandemi do-
neminde emzirme surecine iliskin deneyim-
leri yer almaktadir. Annelerin %31,3'G dogum
sonu ilk yarim saat icinde emzirmeye baslamis-
tir. Annelerin %76,8'i bebegine ilk olarak anne
sutd vermistir. Annelerin %78,6's1 bebegini ilk
emzirme sirasinda destek almistir ve bunlarin
%48,9'unu refakatcileri olusturmustur. Anne-
lerin %67,0't bebegi her agladiginda emzirmis-
tir. Annelerin emzirme surecinde es destegi
%81,3, sosyal cevre destegi %58,9'dur (Tablo 2).

Tablo 2: Annelerin Emzirme Siirecine iliskin Deneyimleri (n:
112)

Deneyimler n %

Yenidoganin ilk Emzirilme Zamani

ilk yarim saat 35 31,3

ilk yarim saat ile 1 saat aras 30 26,8

ilk 1 saat ile 2 saat aras1 12 10,6

ilk 2 saatten sonra 35 31,3

Bebege ilk Verilen Besin

Anne siiti 86 76,8

Hazir mama 26 232

Dogumdan Hemen Sonra ilk Emzirmede Destek Alma

Evet 88 78,6

Hayir 24 214
g Hemen Sonra ilk Emzirmede Destek Alinan Kisi (n: 88)

Hemsire/ebe 33 37,5

Refakatgi 43 489

Hemsire/ebe ve refakatci 12 13,6

Giin Icinde Bebegi Emzirme Sikliji

Bebegin her agladiginda 75 67,0

1-2 saat araliklarla 22 19,6

3-4 saataraliklarla 15 134

Emzirme Siirecinde Es Destegi

Var 91 81,3

Yok 21 18,7

Emzirme Siirecinde Sosyal Cevre Destegi

Var 66 589

Yok 46 41,1

Tablo 3’te annelerin COVID-19 déneminde em-
zirme surecine iliskin bilgi diizeylerine yer ve-
rilmistir. Annelerin anne suti ve yararlarina ilis-



kin bilgi dizeyleri puan ortalamalari 9.24+1.40
olup, %49,1'i bu alanda ortalamanin Ustlinde
puan almistir. Emzirmenin yararlari ve emzir-
me teknigine iliskin bilgi dizeyleri puan orta-
lamalari 10.47+2.03 olarak belirlenmistir ve bu
alana iliskin annelerin %54,5'i ortalamanin Us-
tinde puan almistir. Pandemi déneminde em-
zirmeye iliskin bilgi dizeyleri puan ortalama-
lar 9.50+2.15 olarak belirlenmistir ve %52,6'sI
ortalamanin Ustliinde puan almistir (Tablo3).

Tablo 3: Annelerin Pandemi Déneminde Emzirme Siirecine ilis-
kin Bilgi Duizeyleri (n: 112)

% i8S
Anne Siiii ve Yararlarina lliskin Bilgi Diizeyi
(Ortalama puanmn alt 7 Ul
Ortalama puan 300 268 924¢140
Ortalama puanin stii 5491
Emzirmenin Yararlar: ve Emzirme Teknigine lliskin Bilgi Diizeyi
Ortalama puanin alty 29 259
(Ortalama puan 2 196 1047+203
Ortalama puanin fistii 61 545
Pandemi Daneminde Emzirmeye llskin Bilgi Diizeyi
Ortalama puanm alt 3 286
Ortalama puan 1188 9506215
Ortalama puanin iisti 5 526

Tablo 4'te annelerin Emzirme Sorunlarini De-
Jerlendirme Olcegi'ne gore yasadigi sorunlarin
madde dagilimlari yer almaktadir. Annelerin
en fazla siddetli ya da dayanilmaz olarak be-
lirttikleri sorunlar arasinda; meme ucu agrisi,
meme ucu catlagi, bebegin kilosu konusun-
da endise duyma, bebegin cok sik emmesi,
meme ucundan sit sizintisi, bebegdin cok sik
emmesi, yetersiz st endisesi, emzirirken yor-
gun halsiz hissetme ve kendini gergin ve tiiken-
mis hissetme oldugu goérilmustir (Tablo 4).
Tablo 4: Annelerin Emzirme Sorunlari Degerlendirme Olcegine

Gore Yasadigi Sorunlarin Madde Dagilimlari ve Olcek Puan Or-
talamalari (n: 112)

Hig Olmadi Hafif orta siddetli Dayanilmaz

Yasanan Sorunlar n (%) n (%) n (%) n (%) n (%)
Meme ucunuzda agri olmasi 40 (35,7) 30 (26,8) 14 (12,5) 15 (13,4) 13 (11,6)
Meme ucunuzda gatlak olmast 46 (41,1) 27 (24,1) 13 (11,6) 13 (11,6) 13 (11,6)
Memelerinizde hassasiyet olmas 59 (52,7) 23(20,5) 16 (14,3) 9(8,0) 5(4,5)
Bebeginizin meme ucunu kavramada 72 (64,3) 16 (14,3) 12 (10,6) 6(54) 6(54)
zorlanmasi
Bebeginizin emerken uyuklamast 69 (61,6) 9(8,0) 25(22,3) 6(54) 3(27)
Bebeginizin emerken huysuzlanmasi 77 (68,8) 13 (11,6) 12 (10,7) 8(7,1) 2(1,8)
Memelerinizde kizarkhk, sertlik, 71 (63,4) 16 (14,3) 14 (12,4) 7(63) 4(3,6)
sicakllk ve agn gibi enfeksiyon
belirtilerinin olmasi
Memelerinizde siit sizintist olmast 49 (43,7) 19 (17,0) 21(18,8) 18 (16,1) 5(44)
Bebeginizin gok sik emmesi 66 (58,9) 3(27) 22(19,6) 15 (13,4) 6(54)
Yeterli siitiiniiz olmadigi konusunda 55 (49,1) 12(10,7) 28 (25,0) 14 (12,5) 3(27)
endise duymamz
Bebeginizin emmede zorluk 96 (85,7) 8(7,1) 5(4,5) 1(0,9) 2(18)
-

Kendinizi emzirirken gok  55(49,2) 11(9,8) 24 (21,4) 14 (12,5) 8(7,1)
yorgun/halsiz hissetmeniz

Bebeginizin yeterli miktarda sit 103 (92,0) 4(3,6) 2(1,8) 3(26) 0(0)
almadig konusunda endiselenmeniz

Bebegi emzirirken dogru pozisyonu 73 (65,1) 14 (12,5) 18 (16,1) 5 (4,5) 2(1,8)
vermede zorlanma

Bebeginizin kilo almi konusunda 46 (41,1) 16 (14,3) 28(25,0) 11(9,8) 11(9,8)
endise duymaniz

Kendinizi gergin ve tikenmis 69 (61,6) 7(63) 11(9,8) 9(8,0) 16 (14,3)
hissetmeniz

Dis ortamlarda ya da Kkalabalk 69 (61,6) 15 (13,4) 17 (15,1) 7(63) 4(3,6)
ortamlarda  emzirirken  utanma

duygunuzun olmas

isleriniz ile emzirmeyi bir arada 82 (73.2) 16 (14,3) 8(7,1) 4(3,6) 2(1,8)
iiriitmede zorluk cekmeniz

Annelerin Emzirme Sorunlarini Degerlendir-

me Olcegi alt boyut ve toplam puan ortala-
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malari Sekil 1'de verilmistir. Annelerin Emzir-
me Sorunlarini Degerlendirme Olcegine gore
mekanik endiseler alt boyut puan ortalama-
sI 9.42+2.94 (min-max:5-18), slrece ait en-
diseler alt boyut puan ortalamasi 9.56+3.69
(min-max:5-21), sit yetersizligine ait endise-
ler alt boyut puan ortalamasi 4.74+1.76 (min-
max:3-14), memeye ait endiseler alt boyutu
puan ortalamasi 6.87+3.17 (min-max:3-15)
ve sosyal endiseler alt boyut puan ortalamasi
3.38+£1.78 (min-max:2-10) olarak saptanmis-
tir. Toplam puan ortalamasi ise 32.37+9.05
(min-max: 17-66) dir. Olcegin alt boyutlari in-
celendiginde annelerin pandemi doneminde
emzirmeyle iliskili olarak mekanik endiseler, su-
rece ait endiseler ve memeyle iliskili endiselerin
daha agirlikta oldugu gorulmistir (Sekil 1).

32,3749,05

9,42£2,9 9,5613,69

6,8713,17
3,38+1,78

Mekanik Stirece Ait sat Memeye Ait Sosyal
Endiseler Alt  Endiseler Alt Yetersizligine Endiseler Alt  Endiseler Alt
Boyut Boyut Ait Endiseler Boyut Boyut
Al Boyut

Toplam Puan

Sekil 1: Annelerin Emzirme Sorunlarini Degerlendirme Olcegi
Alt Boyut ve Toplam Puan Ortalamalari

Tablo 5'te annelerin COVID-19 emzirme siire-
cine iliskin bilgi duzeyleri ve Emzirme Sorun-
larini Degerlendirme Olcedi puan ortalamalari
arasindaki iliski yer almaktadir. Anne siti ve
yararlarina iliskin bilgi duzeyi puan ortalamasi
ile Emzirme Sorunlarini Degerlendirme Olcegi-
nin “slirece ait endiseler” alt boyutu (r=-0.243,
p=0.010) ve toplam puan ortalamasi (r=-0.209,
p=0.027) arasinda istatistiksel olarak negatif
yonde duisik dizeyde anlamli bir iliski bulun-
mustur. Annelerin anne sitl ve yararlarina
iliskin bilgi diizeyi azaldikca emzirme stireci-
ne ait endiseleri ve toplam emzirme sorunlari
artmaktadir. Emzirmenin vyararlari ve emazir-
me teknigine iliskin bilgi dizeyi puan ortala-
masi ile Emzirme Sorunlarini Degerlendirme
Olceginin “memeye ait endiseler” alt boyutu
arasinda istatistiksel olarak negatif yonde cok
disuk dizeyde anlamh bir iliski bulunmustur
(r=-0.180, p=0.016). Annelerin emzirmenin ya-
rarlari ve emzirme teknigine iliskin bilgi duize-
yi azaldikca emzirme siirecinde memeye ait
endiseleri artmaktadir. Pandemi déneminde
emzirmeye iliskin bilgi diizeyi puan ortalamasi
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ile Emzirme Sorunlarini Degerlendirme Olcegi
“sut yetersizligine ait endiseler” alt boyutu (r=-
0.258, p=0.006) ve “sosyal endiseler” alt boyutu
(r=-0.218, p=0.021) arasinda istatistiksel olarak
negatif yonde dusik dizeyde anlamli bir iligki
bulunmustur. Annelerin pandemi déneminde
emzirmeye iliskin bilgi diizeyi azaldik¢a em-
zirme slrecinde sut yetersizligine ait endise-
leri ve sosyal endiseleri artmaktadir (Tablo 5).
Tablo 5: Annelerin Emzirme Siirecine iliskin Bilgi Diizeyleri ve

Emzirme Sorunlarini Degerlendirme Olcegi Puan Ortalamalari
Arasindaki iliski (n: 112)

Emzirme Sorunlarini Degerlendirme Olgegi*

Mekanik
Endiseler

Siirece Ait Siit
Endiseler | Yetersizligine
Ait

Memeye Ait
Endiseler

Sosyal
Endiseler

Toplam

r p r P r p r P r p r p
0.140 0.142 |-0.243 0.010| 0.170 0.074 |-0.073 0.443 | 0.102 0.283 |-0.209 0.027

Anne Siitii ve
Yararlarina
iliskin Bilgi
Diizeyi

Emzirmenin -0.025 0.731 0.034 0.629 | -0.043 0.552 (-0.180 0.016 | 0.0001 0.991 | 0.087 0.363
Yararlari ve
Emzirme
Teknigine iliskin
Bilgi Diizeyi

Pandemi
Déneminde
Emzirmeye
iliskin Bilgi
Diizeyi

-0.132 0.165 | 0.038 0.692 | -0.258 0.006 (-0.059 0.534 | -0.218 0.021|-0.012 0.900

*Pearson Correlation Test.

TARTISMA

Diinya Saglik Orgiit, United Nations Children's
Fund (UNICEF), Academy of Breastfeeding Me-
dicine ve Royal College of Obstetricians and
Gynaecologists gibi uluslararasi kuruluslar, CO-
VID-19 pandemi déneminde gerekli énlemler
alinarak emzirmenin baslatilmasini ve sirdi-
rilmesini 6nermistir (12,14 -16). Emzirmenin
baslatilmasi ve stirdiirtiimesi icin emzirme egi-
timi 6nemlidir. Bircok calismada emzirme egi-
timinin emzirme istegi, emzirme 6z-yeterliligi
ve emzirme sorunlarinin gorilme sikligi Gzeri-
ne olumlu etkiye sahip oldugu belirtilmistir (17
- 19). Ulkemizde pandemi éncesi yakin tarihte
Simsek ve arkadaslar (2021) tarafindan yuru-
tilen calismada gebelik doneminde emzirme
egitimi alan annelerin orani %77,3 olarak sap-
tanmistir (20). Bu calismanin aksine COVID-19
pandemi doneminde emzirme egitimi alma
durumu Guiner ve ark.larinin (2022) calismasin-
da (21) %46,8 ve bu arastirmada %43,8 oranla
daha duisuk cikmistir. Nazik ve ark. (2022) ise
COVID-19 pandemisinin gebelerin dogum on-
cesi bakima etkisini incelenmis ve gebelik iz-
lemi sirasinda kadinlarin timine kan basinci

takibi, idrar tahlili ve demir ilaci takviyesi yapi-
lirken hicbirine emzirme ve dogum sonu bakim
egitimi yapilmadigini saptamistir (22). Bu aras-
tirmanin sonuclari ve diger calisma sonuclari
pandeminin saglik sistemlerinde aksamalara
neden oldugunu ve bu aksamalarin; gebelik
doneminde emzirme egitimi uygulamalarini
onemli derecede etkiledigini gostermektedir.

UNICEF Diinya Gocuklarinin Durumu 2019 ra-
poruna gore, bebeklerin %44'G dogumdan
sonraki ilk bir saat icinde emzirilmeye baslan-
maktadir (23). Ulkemizde Turkiye Niifus Saghk
Arastirmalar (TNSA) (2018) raporuna goére bu
oran %71'dir (24). Bu arastirmada annelerin
emzirme slrecine iliskin deneyimleri incelen-
diginde dogumdan sonraki ilk bir saat icinde
emzirme orani %58,1 olarak saptanmistir ("ilk
yarim saat" ve "ilk yarim saat ile 1 saat aras!").
Bu arastirma bulgularina benzer sekilde Gu-
ner ve arkadaslar (2022), annelerin %53,3'nln
dogumdan sonraki ilk bir saat icinde emzirdi-
gini belirtmistir (21). Holand ve ark. (2022) ise
pandemi suirecinde dogum sonrasi ilk bir saat
icinde emzirme oranini %47 olarak bildirmistir
(25). Bu arastirma bulgularina gore ilk emzirme
zamani yonunden dulnya verileri ile karsilasti-
nidiginda bu arastirma sonuclarindaki oranin
daha yuksek oldugu, ancak TNSA (2018) ora-
nindan daha dusik oldugu dikkat ¢cekmekte-
dir. Bu disiikligin pandemi nedeniyle dogum
sonrasi hastanenin izolasyon protokollerinden
veya annenin enfeksiyon bulastirma kaygi-
sindan kaynakli olabilecegi dustnulmektedir.

Gallego ve ark. (2022) pandemi doneminde
annelerin dogum sonrasi ilk emzirmede sag-
lik profesyonellerinden daha az bilgi ve destek
aldigini, kadin dogum servisindeki hemsirele-
rin yogunluktan dolayi ilgilenemediklerini be-
lirtmistir (26). ingiltere'de Vazquez-Vazquez ve
ark. (2021) benzer sekilde pandemi déneminde
emzirmeyi planlayan annelerin yaklasik ugcte
birinin bebedi memeye yerlestirme konusunda
yardim almadigini ve dortte biri de hastanede
emzirme konusunda yeterli destek almadigini
bildirmistir (10). Bu calismalarin (10, 26) aksine
bu arastirmada annelerin %78,6’sinin ilk em-
zirmede destek aldigini ve bunlarin %48,9'unu
refakatcgilerin  olusturdugunu saptamis olup,
annelerin biyuk ¢ogunlugunun vyeterli des-



tek aldigini gostermektedir. Yenidoganin ya-
saminin ilk birka¢ saati ve glininde emzirme
destegi, emzirmeyi baslatmak ve emzirmenin
surekliligini basarili bir sekilde saglamak icin
kritik Gneme sahiptir. Bu arastirmanin aksine
yetersiz emzirme destegi bildiren calismala-
rn (10, 26), pandemi doneminde yetersiz per-
sonel nedeniyle kadin dogum servislerindeki
personellerin COVID-19 servis ve yogun bakim
birimlerine ¢ekilmesinden, enfeksiyon riski-
ni en aza indirmek icin annelerin daha erken
taburcu edilmesinden veya refakatci sinirlan-
dirlmasindan etkilendigi  dustintilmektedir.

Bu arastirmadaki annelerin %82,1'i dogum
sonu anne siutl ve emzirme konusunda bil-
gi almis olup, bunlarin %50'sinin bilgi kaynag:
saghk calisanlari (hemsire ve doktor) olmustur.
Glner ve arkadaslar (2022) pandemi donemin-
de annelerin %61,7'sinin saghk kuruluslarin-
dan, %30,3’lnlin sosyal medyadan anne siitu
ve emzirme ile ilgili bilgi aldigi saptamistir (21).

Nalbantoglu ve ark!larinin (2020) pandeminin
baslarinda yuruttikleri cahsmada, bu arastir-
manin bulgularindan farkl olarak annelerin
bilgi kaynaklarinin yitksek oranda internet ve
sosyal medya oldugu belirtilmistir (4). Bu aras-
tirmanin pandemi doneminin sonlarina dogru
yapilmasi ve saglik hizmetlerinin yuz ylze veril-
meye baslanmasi nedeniyle annelerin yarisinin
bilgi kaynadi saglik calisanlari olsa da annelerin
web sitelerinden (%21,5) ve aile/arkadaslardan
(%28,5) alinan bilgi ytizdesine bakildiginda hala
bulas endiselerinin devam ettigi soylenebilir.
Nalbantoglu ve ark. (2020) tarafindan yapilan
calismada COVID-19 aile ici yiksek riskli tema-
st olan veya kesin laboratuvar tanisi konmus
emziren annelerin, pandemi déneminde anne
sutl ve emzirme ile ilgili bilgi ve tutumlari in-
celenmistir. Annelerin, pandemi doneminde
anne sitdnin biberon ile verilmesinin ve ilag
tedavisi alan annenin bebegini formil mama
ile beslenmesinin daha guvenli oldugu ko-
nusunda bilgi eksikligine sahip olduklari sap-
tanmistir (4). Ancak bu arastirmada COVID-19
pandemi doneminde annelerin %49,1'i anne
sutl ve yararlarina iliskin bilgi dizeyinden,
%54,5'i emzirmenin yararlar ve emzirme tek-
nigine iliskin bilgi dizeyinden, %52,6's1 pan-
demi doneminde emzirmeye iliskin bilgi du-
zeyinden ortalamanin Ustiinde puan almistir.
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Bu arastirmadaki annelerin yarisinin ya da ya-
ndan fazlasinin yeterli bilgi dizeyine sahip
oldugu sodylenebilir. Nitekim bu arastirmanin
bulgularina benzer sekilde Durmus ve ark!la-
rinin (2022) calismalarinda COVID-19 tanisi al-
mis veya temasli annelerin pandemi siirecinde
emzirmeye iliskin bilgi puan ortalamalarinin
9.48+1.23 oranla yeterli diizeyde oldugu sap-
tanmistir (27). Nalbantoglu ve ark!larinin (2020)
calismasinin aksine Durmus ve ark.larinin (2022)
calismasi ve bu arastirmanin emzirme guvenli-
gi konusunda kanita dayali bilgilerin arttigi bir
donemde yapilmasi ile annelerin bilgi dizeyle-
rini olumlu yonde etkiledigi dustnilmektedir.

Bu arastirmada Emzirme Sorunlarini Degerlen-
dirme Olcegi ile annelerin emzirme sorunlari
sorgulanmis ve en sik rastlanan emzirmeyle ilis-
kili sorunlarin mekanik endiseler, siirece ait en-
diseler ve memeyle iliskili endiselerin daha agir
bastigi gorilmustir. Ayrica annelerin en fazla
siddetli ya da dayanilmaz olarak belirttikleri em-
zirme sorunlari olarak meme ucu agrisi, meme
ucu catlagi, bebegin kilosu konusunda endise
duyma, bebegin ¢ok sik emmesi, meme ucun-
dan sut sizintisi, bebegin ¢cok sik emmesi, yeter-
siz sut endisesi, emzirirken yorgun halsiz hisset-
me ve kendini gergin ve tikenmis hissetmeyi
ifade etmislerdir. Sakalidis ve ark.larn (2022) CO-
VID-19 pandemi déneminde annelerin meme
ucunda agri, bebegin memeyi kavrayamamasi,
meme ucunda catlak, diz/cokilk meme ucu,
yetersiz siit endisesi gibi calisma bulgularimiza
benzer sorunlarin yasadigini bildirmistir. Ayrica
yetersiz suit endisesi ile kisa emzirme siresi ara-
sinda anlaml bir iliski saptanmistir (28). Oggero
ve ark. (2022) COVID-19 pandemisinde anne-
lerin memeyi kavrayamamasi, meme ucunda
agri/ catlak, yetersiz siit endisesi, tikali st ka-
nallari, bebegin yetersiz kilo alimi gibi emzir-
me sorunlarinin yasandigini bildirmistir (29).
Avustralya Emzirme Dernegdi (2020) tarafindan
pandemi sirasinda emzirme destedi arayan an-
nelerin endiselerini degerlendirmek icin yapi-
lan anket calismasinda anneler siklikla yetersiz
stt ve bebegin kilo alimi konusunda endise,
meme ucunda agri yasadigini ifade etmistir (7).

Bu arastirma literaturdeki calisma sonuclari
ile benzer emzirme sorunlarinin yasandigini
bildirmektedir. Pandemi déneminde yasanan
emzirme sorunlarinin insidansi ve tirleri pan-
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demi 6ncesinde bildirilen emzirme sorunlarin-
dan farkli olmasa da bu sorunlar saghk bakim
hizmetlerine erisimin olmamasi veya COVID-19
enfeksiyonu kapma korkusu nedeniyle yiz
yuze saglhk hizmeti alinamamasiyla daha da
kotulesebilmektedir. Nitekim COVID-19 pande-
mi doéneminde yapilan ¢alismalarda annelerin
emzirmeyi birakma nedenleri arasinda; profes-
yonel destek eksikligi, bebegin memeyi kav-
rayamamasi, bitkinlik/yorgunluk, yetersiz sut
endisesi yer aldigi saptanmistir (9, 29). Bu aras-
tirmada annelerin emzirme surecinde yasadik-
lar sorunlar icin en ¢ok basvurduklar (%31,3)
bilgi kaynagini hemsireler olusturmustur. Ben-
zer sekilde Gallego ve ark. (2022) tarafindan
pandemi déneminde yapilan ¢alismada anne-
lerin birinci basamakta calisan ebe ve hemsi-
relerden emzirme ile ilgili yasadiklari sorunlari
¢6zmede destek aldiklari ve en glvenilir kaynak
olarak gordukleri bildirilmistir (26). Pandemi
surecinde emziren annelerin ortak sorunlarin-
dan biri emzirme sirecinin yonetimidir. Bu ne-
denle pandemi doneminde hem emzirmenin
baslatilip stirdilrilmesini hem de saglik calisan-
larinin motivasyonunu olumlu yonde etkileye-
cek yaklasimlarin kullanilmasi énemlidir (30).

Bu arastirmada annelerin anne suti ve yararla-
rina iliskin bilgi duzeyi azaldik¢a emzirme siire-
cine ait endiseler ve toplam emzirme sorunlari
artmaktadir. Annelerin emzirmenin yararlari ve
emzirme teknigine iliskin bilgi duzeyi azaldik-
¢a emzirme slrecinde memeye ait endiseler
artmaktadir. Annelerin pandemi déneminde
emzirmeye iliskin bilgi diizeyi azaldik¢a emzir-
me surecinde st yetersizligine ait endiseler ve
sosyal endiseler artmaktadir. Ozellikle salgin
hastaliklar seyrinde, aile saghdi merkezlerin-
de gobrev yapan emzirme hemsireleri uygun
tedbirleri alarak ve uygun bakim davraniglarini
sunarak emzirmenin devamliiginin saglanma-
si ve emzirme oranlarini istendik duzeyde siir-
direbilmek icin annelerin bilgi gereksinimleri
dogrultusunda gebelik ve dogum sonrasi em-
zirme egitiminin verilmesi ve bu siirecin destek-
lenmesi korku ve endiselerin giderilmesi anne
ve bebek icin hayati 6neme sahiptir. Emzirme-
yi destekleme siireci anne ile hemsire arasinda
yakin temasi ve is birligi gerektiren bir surectir.

Bu surecte uygulanan bakim davranislari anne-
lerin emzirme davranislarini da stiphesiz olumlu
yonde etkileyecektir (30). Pandemi doneminde
annelerin emzirmeyle iliskili olarak mekanik en-
diselerinin (bebegin meme ucunu kavramada
zorlanmasi, bebegdin emerken huysuzlanmasi,
bebegdin emmede zorluk yasamasi, bebegdi em-
zirirken dogru pozisyonu vermede zorlanma ve
bebegi emzirirken gergin ve tiikenmis hisset-
me), suirece ait endiselerinin ve memeyle iliskili
endiselerinin daha yogun oldugu gorilmustr.
Annelerin pandemi doneminde emzirmeye ilis-
kin yasadiklari sorunlar icin en fazla basvurduk-
lar bilgi kaynagi “hemsireler” ve “aile ve arka-
daslar” olmustur. Annelerin yariya yakininin ve
yaridan fazlasinin bilgi diizeyleri ortalama pua-
nin Uzerindedir. Annelerin anne suti ve yararla-
rina iliskin bilgi diizeyleri, emzirmenin yararlari
ve emzirme teknigine iliskin bilgi diizeyleri ve
pandemi déneminde emzirmeye iliskin bilgi
dizeyleri azaldik¢a emzirmeye iliskin yasadikla-
ri sorunlarda da artis oldugu saptanmistir. Anne
ve anne adaylarina COVID-19 enfeksiyonu da
dahil emzirmeile ilgili gtincel ve bilimsel bilgile-
ri kapsayan dogum Oncesi ve sonrasi egitimler
planlanmali ve verilmelidir. Ayrica ebe ve hem-
sireler tarafindan annelerin emzirmeye iliskin
yasadiklari sorunlar degerlendirilmeli, kesinti-
siz ve slrekli emzirme destegi saglanmalidir.

Bu arastirmanin sinirhhklari; tek bir merkezde
yapilmasi nedeniyle arastirma sirecinde elde
edilen sonuglar tim emziren annelere genelle-
nememektedir.
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OZET

AMAC: Meme Kanseri stiphesi bulunan BI-RADS 4 ve 5 lezyonla-
rin tespiti agisindan, kontrastli spektral mamografinin (KSM) ta-
nisal performansini, dinamik kontrastli manyetik rezonans (MR)
goriintuleme ile karsilastirmaktir.

GEREC VE YONTEM: ACR BI-RADS 4 ve 5 lezyonlari olan 92 has-
taya KSM, MR Gériintlileme ve ardindan kor biyopsi uygulandi.
Kitlesel lezyonlar, kitlesel olmayan lezyonlar ve mikrokalsifikas-
yonlar olarak siniflandirilan lezyonlar iki radyolog tarafindan
incelendi ve 7 puanlik bir puanlama sistemi kullanilarak deger-
lendirildi.

BULGULAR: Alti hastada bilateral olmak lizere toplam 98 lez-
yon saptandi. Histopatolojik incelemede lezyonlarin 56'si be-
nign (56/98, %57) ve 42'si malign (42/98, %43) idi. Lezyonlarin
55'i kitle lezyonu, 18'i kitle disi lezyon ve 25'i mikrokalsifikasyon
olarak siniflandirildi. KSM lezyonlarin 28'ini (%28,6) benign,
70'ini (%71,4) malign olarak skorlarken, bu sonuclar MR Gériin-
tileme ile degerlendirmede sirasiyla 30 (%30,6) ve 68 (%69,4)
idi. Var olan kanseri géstermek icin hem KSM hem de MR goriin-
tilemenin duyarliligi her iki modalite icin %95 idi. ROC (Recei-
ver Operating Characteristic) analizinde AUC (Area Under the
Curve), KSM icin 0,93 (%95 CI:0,870-0,977) ve MR Goruntileme
icin 0,94 (%95 CI:0,882-0,982) idi. KSM ve MR Goriintiileme ara-
sinda AUC degerlerinde istatistiksel olarak anlamli bir fark yoktu
(p=0,332; p>0,05).

SONUC: KSM'nin tanisal performansi, BI-RADS 4 ve 5 lezyonlari
olan hastalarda indeks kanserlerin saptanmasinda MR goriintu-
leme ile karsilastirildiginda benzerdir. KSM bu konuda giivenilir
bir tani araci olarak kullanilabilir.

ANAHTAR KELIMELER: Kontrastll mamografi, Spektral ma-
mografi, Dijital mamografi, Meme MRG, Meme kanseri.

Gelis Tarihi / Received: 23.02.2023
Kabul Tarihi / Accepted: 25.07.2023
Yazigsma Adresi / Correspondence: Do¢. Dr. Ahmet VURAL

ABSTRACT

OBJECTIVE: To compare the diagnostic performance of cont-
rast-enhanced spectral mammography (CESM) with dynamic
contrast-enhanced magnetic resonance (MR) imaging in terms
of the detection of BI-RADS 4 and 5 lesions suspected of breast
cancer.

MATERIAL AND METHODS: 92 patients with ACR BI-RADS 4
and 5 lesions underwent CESM, MR Imaging, and consequent
core biopsy. Two readers assessed the index lesions which were
classified as mass lesions, non-mass lesions, and microcalcifica-
tions, and scored using a 7-point scoring system.

RESULTS: A total of 98 index lesions were detected, including
bilateral lesions in six patients. In histopathological analysis, 56
of the lesions were benign (56/98, 57%,) and 42 of the lesions
were malignant (42/98, 43%). 55 of the lesions were classified
as mass lesions, 18 as non-mass lesions, and 25 as microcalci-
fications. CESM scored 28 of the lesions (28,6%) as benign, and
70 (71,4%) of the lesions were malignant whereas these results
were 30 (30,6%) and 68 (69,4%) for MR Imaging examinations,
respectively. The sensitivity of both CESM and MR imaging for
depicting the index cancer was 95 % for both modalities. In
ROC (Receiver Operating Characteristic) analysis, AUC (Area Un-
der the Curve) was 0.93 (%95 Cl:0.870-0.977) for CESM and 0.94
(%95 Cl1:0.882-0.982) for MR Imaging. There was no statistical-
ly significant difference in AUC values between CESM and MR
Imaging (p=0.332; p>0.05).

CONCLUSIONS: The diagnostic performance of CESM is similar
when compared to MR imaging in the detection of index can-
cers in patients with BI-RADS 4 and 5 lesions. CESM may be used
as a confidential diagnostic tool in this regard.

KEYWORDS: Contrast-enhanced mammography, Spectral
mammography, Digital mammography, Breast MRI, Breast can-
cer.
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INTRODUCTION

Mammography (MQG) is the standard technique
both for screening and diagnostic purposes
in the early detection of breast cancer which
also reduces mortality rates (1). However, well-
known limitations of MG due to reduced cont-
rast between tumor and dense fibro glandular
tissues lead to additional imaging modalities
to increase sensitivity (2). Dynamic contrast-en-
hanced MR Imaging for breast cancer evaluati-
on has emerged as the most sensitive technique
in breast cancer detection (3). Beyond this, MR
Imaging has the advantage of lesion characteri-
zation by demonstrating excellent morphologic
detail with its highest soft tissue resolution com-
pared to other breast imaging modalities and
contrast enhancement characteristics (4). Ne-
vertheless, the specificity of MR Imaging is lower
than MG (5). In addition, it still has limitations
due to being an expensive, uncomfortable, and
time-consuming modality (6). Also of concern
are the side effects and unknown long-term ef-
fects of gadolinium. Therefore, alternative ima-
ging modalities using different contrast agents
should be considered. Recently, contrast-en-
hanced spectral mammography (CESM) came
into prominence taking advantage of both MG
with radiographic demonstration of lesions and
microcalcifications and MR Imaging with cont-
rast enhancement status of the lesions (7 - 9).

The aim of this study was to compare the ad-
ditional diagnostic performance of CESM
and MR Imaging to conventional digital MG
regarding the detection of malignant lesi-
ons in patients with suspicious breast cancer.

MATERIAL AND METHODS
Study Patients

Ninety-two patients who had ACR BI-RADS 4
and 5 lesions at digital MG between February
2015 and November 2018 were included in the
study. All patients accepted to undergo CESM,
MR Imaging, and consequent core biopsy.
CESM and MR Imaging were performed with
at least a 48-hour interval to prevent any cont-
rast agent interaction and to provide renal eli-
mination. Core biopsies were performed after
CESM and MR Imaging with a 14 or 16-gauge
automated tru-cut needle. Patients with breast

implants, a history of allergy to contrast agents,
previous breast surgery or receipt of radiation
or neoadjuvant chemotherapy for breast malig-
nancy, and pregnant or breastfeeding women
were excluded from the study. The mean age of
the patients was 51 years (range, 32-76 years).

Mammography

Full-field digital MG was performed with Se-
nographe DS (GE Healthcare, Chalfont St. Gi-
les, UK), at least two standard views as cra-
nio-caudal (CC) and medio-lateral-oblique
(MLO) as part of the routine clinical workup.

CESM

CESM studies were performed with the Senog-
raphe DS (GE Healthcare, Chalfont St. Giles, UK),
a full-field digital MG unit that allows dual-e-
nergy exposures. Contrast material was injec-
ted intravenously to the patients in the sitting
position. Contrast medium (300 mg iodine/
mL, 1.5 mL/kg, Xenetix® 300, Guerbet, France)
was injected via an automatic injector at a flow
rate of 2 ml/s. 2 minutes after contrast medium
administration, low and high energy images
were acquired with a special software prog-
ram. Low energy images were obtained with
peak kilo-voltage (kVp) values varying betwe-
en 26-31 kVp and high energy images 45-49
kVp. A kVp and mAs values are automatical-
ly determined by the device according to the
breast thickness. As positioning, images were
taken first in CC and then in MLO projections.
Examination of both breasts was completed in
approximately 5 minutes. Late images were ta-
ken for suspicious lesions at the seventh minu-
te. Subtracted images were obtained with the
software program that deleted background pa-
renchymal structures and non-contrast lesions.

MR Imaging

MR Imaging was performed using a 1,5-T sys-
tem (Optima MR450w, GE Healthcare) with a
dedicated 8-channel breast coil in a prone posi-
tion. Multiparametric MR images of the breast,
including T1 and T2-weighted, diffusion-weigh-
ted, and dynamic contrast-enhanced images,
were obtained. The typical MR Imaging para-
meters that were used are described in detail
in Table 1. The contrast agent gadoterate meg-
lumine (Dotarem, Guerbet) was automatically



injected at a rate of 2.0 mL/s. The contrast dose
(0.1 mmol/kg) was based on the patient’s we-
ight. The slice thickness was 2 mm without an
intersection gap.

Table 1: Imaging Parameters for Breast MR Examination

Parameter T1-weighted MR

Imaging

T2-weighted MR
Imaging

DWMRImaging  DCE MR Imaging

Repetition time (msec)/ Echo
time (msec)

83/47 3200-3500/90-100  7000-8000/80-90 39/19

Matrix 420x440 mm 204x256 128x128 320x320
Flip angle (degrees) 25 90 90 15
Section thickness (mm) 5 5 24 24
Field of view (mm) 360 360 320 320
No. of signals acquired 2 2 2 NA
bvalue (sec/mm2) NA NA 0/800 NA

Temporal resolution (sec) NA NA NA 60

Image Interpretation

Anonymised images were sent to a dedica-
ted MG workstation (Seno Iris, GE Healthcare)
for MG and CESM cases and a dedicated MR
Imaging workstation (ADW 4.5, GE Health-
care) for MR Imaging cases. All images were
reviewed by two radiologists independently
(Radiologist A, 19 years of breast imaging ex-
perience, and Radiologist B (16 years of breast
imaging experience), each reading half of the
images. The radiologists were blinded to clini-
cal findings and previous reports but they were
aware that the study included only patients
with a suspicion of breast cancer. They interp-
reted the MG, CESM, and MR images at four
different viewing sessions in a random order.

Readers were asked to assess the index lesions.
Index lesions were classified as mass lesions,
non-mass lesions, and microcalcifications. MG
and MR images were interpreted in accordance
with the BI-RADS® lexicon of the American Colle-
ge of Radiology (ACR) (10). A BI-RADS score was
dedicated for each index lesion for MG and MR
images. A 7-point scoring system from 1-7 was
used to compare the diagnostic performance of
each modality indicating BI-RADS scores from 1
to 7 (including 4A, 4B, and 4Q). Interpretation
and scoring of CESM images were simulated to
the BI-RADS system regarding the morphology
and the existence of contrast enhancement of
the lesions similar to MG and MR Imaging cri-
teria respectively. Lesions having scores ran-
ging from 1 to 3 (BI-RADS 1-3) were accepted
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as benign, and 4-7 (BI-RADS 4-5) were accepted
as malignant. The lesion size was measured by
each radiologist at the largest dimension. Ima-
ges and histology results were cross-referenced
by the corresponding author. Invasive carcino-
ma and ductal carcinoma in situ (DCIS) were
considered as malignant lesions. Benign and
premalignant lesions (e.g. atypical ductal hy-
perplasia) weredefinedasnonmalignantlesions.

Ethical Committee

Our study is a prospective research study and
was conducted according to the ethical stan-
dards of the Declaration of Helsinki, and appro-
ved by the Institutional Ethics Committee (Fatih
Sultan Mehmet Training and Research Hospital)
(2021/67).

Statistical Analysis

All statistical analyses were performed using
the IBM SPSS Statistics 22. Shapiro-Wilk test
was used for the convenience of normal distri-
bution of the parameters. Specificity, sensitivity,
negative predictive value, and positive predicti-
ve value in the diagnosis of index cancer were
calculated. Images of cases diagnosed histopat-
hologically as breast cancer were evaluated by
a radiologist, and cases rated as 4 or higher on
a 7-point scale were considered true positive
diagnosis. Cases rated as 3 or less on the same
scale were accepted as true negative diagnosis.
Binormal receiver operating characteristic cur-
ves for maximum probability were estimated to
evaluate the diagnostic performance of radio-
logists in the four image display settings, and
the area under the receiver operating characte-
ristic curve (AUC) was used as a summary per-
formance index. All p-values were two-sided,
and a p-value less than 0.05 was considered
to indicate a statistically significant difference.

RESULTS

Histopathological Outcome

In92 patients,98indexlesionsweredetected,inc-
luding bilateral lesions in 6 patients. In histopat-
hological analysis, 56 of the lesions were benign
(56/98, 57%,) and 42 of the lesions were malig-
nant (42/98, 43%). Histopathological subtypes
of the lesions were demonstrated in Table 2.
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Table 2: Histopatholocigal subtypes of benign and malignant
lesions

Benign lesions n (56) Malignant lesions n (42)

Adenosis/fibrosis 33 Infiltrative ductal carcinoma 30
Fibroadenoma 6 In situ ductal carcinoma 6
Focal fibrocystic changes 5 Infiltrative lobular carcinoma 4
Intraductal papilloma 3 Medullary carcinoma 1
Chronic inflammation 3 Mucinous carcinoma 1
Fat necrosis 2

Apocrin metaplasia 2

Granulomatous mastitis 2

Lesion Outcome

Fifty-five of the lesions were classified as mass
lesions, 18 as non-mass lesions, and 25 as mic-
rocalcifications at mammography (Table 3).

Table 3: Classification of the lesions according to lesion types

Lesion type n (98) %

Mass lesion 55 56,1
Non-mass lesion 18 18,4
Microcalcification 25 255

All index lesions were detected in both CESM
and MR Imaging (Figure 1). The range for maxi-
mum diameter of the lesions was 3-81 (mean
23.43+16.45, median 18) for CESM and 3-67
(mean 20.46+13.66, median 16) for MR Imaging.

Figure 1: Images in 42-year-old woman who presented with left bre-
ast lump. Bilateral craniocaudal and mediolateraloblique (a,b) mam-
mography show a mass with irregular border in upper outer quadrant
of left breast (arrows), which was scored as 6 in mammography (c,d)
CESM images show the prominent enhancement in the mass lesion
with a score of 7. Patient also underwent contrast-enhanced breast MR
imaging to demonstrate the relations with deep structures. T1 weigh-
ted MR image (e) showed that a clear space between the lesion and
pectoral muscle. Dynamic subtraction MR image (f) shows the marked
enhancement of the lesion. The MR imaging score of the lesion was also
7. Invasive ductal carcinoma was diagnosed in histopathological analy-
sis performed with core biopsy.

Diagnostic performance of CESM and MR Imaging

CESM scored 28 of the lesions (28,6%) as benign
and 70 (71,4%) of the lesions were malignant
whereas these results were 30 (30,6%) and 68
(69,4%) for MR Imaging examinations, respecti-
vely (Table 4).

Table 4: Lesion characterisation as benign or malignant accor-
ding to CESM, MR Imaging and histopathological results

Lesion characterisation CESM MR Imaging Histopathology

Benign 28(286) 30(306) 56(571)

Malign 70(714) 68 (69.4) #2(429)

Note.— Numbers in parentheses are percentages

Most of the lesions detected in MG were scored
as 4 in MG (63/98), however, most of them were
downstaged to benign categories in CESM and
MR imaging examinations (Table 5). In 24 pa-
tients, the lesions scored as malignant both
with CESM and MR Imaging, had been proven
to have benign results in histopathology (20 of
24 scored as 4 and 4 of 24 scored as 5, with CESM
and 22 of 24 scored as 4 and 2 of 24 scored as
5 with MR Imaging). Additionally, CESM scored
6 patients and MR Imaging scored 4 patients as
malignant which were histopathologically be-
nign (Figure 2). There were no patients scored
as 6 or 7 with CESM and MR Imaging and had be-
nign results histopathologically. The sensitivity
of both CESM and MR Imaging for depicting the
indexcancerwas 95 % forboth modalities (40/42
of index cancer) (Table 6). In two patients who
had microcalcifications at MG, CESM and MR
Imaging failed to show DCIS and scored as 3 in
both contrast-enhanced modalities (Figure 3).

Table 5: BI-RADS score of the lesions regarding MG, CESM and
MR Imaging

Score MG CESM MR Imaging
1(1)

2(2) 1(1) 6(61)
3(3) 27 (276) 24(24)5)
4(48) 63 (64,3) 29(296) 26 (26,5)
5(4B) 7(72) 9(92) 8(82)

6 (4C) 12(122) 6(61) 7(71)
7(5) 16(163) 26(265) 27 (27,6)

Note—Numbers in parentheses are percentage



Figure 2: Images in 44-year-old woman who attended for routine
follow-up. Bilateral craniocaudal and mediolateraloblique (a,b) mam-
mography show an ill-defined mass in dense breast parenchyma (ar-
rows) in lower outer quadrant of left breast (arrows), which was scored
as 5. CESM (c,d) images clearly show the lesion with irregular borders
and prominent enhancement with a score of 6. Dynamic subtraction
MR image (e) demonstrates also marked enhancement in the lesion.
Diffusion weighted image (f) shows a mild restricted diffusion. The MR
imaging score of the lesion was also 6. Fibroadenoma was diagnosed in
histopathological analysis performed with core biopsy.

Table 6: Sensitivity, specificity, positive predictive value, and
negative predictive value and accuracy levels for CESM and MR
Imaging.

CESM score 24 95,2 46,4 57,1 92,8 67,3

25 88,1 929 90,2 91,2 90,8

26 76,2 100,0 100,0 84,8 89,8

27 619 100,0 100,0 77.8 83,7

MR Imaging score =4 95,2 50,0 58,8 933 69,3

25 90,5 92,9 90,5 92,9 91,8

26 78,6 100,0 100,0 859 89,8

27 64,3 100,0 100,0 78,9 84,7
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ging had still high sensitivity and NPV levels
(88,1% and 91,2% for CESM and 90,5 and 92,9
for MR Imaging), however specificity, PPV, and
accuracy were significantly improved (from
46,4% to 92,9 %, from 57,1% to 90,2% and from
67,3% to 90,8% for CESM and from 50% to
92,9%, from 58,8% to 90,5% and 69,3% to 91,8
for MR Imaging respectively). In ROC analysis
AUC was 0.93 (%95 Cl:0.870-0.977) for CESM
and 0.94 (%95 Cl:0.882-0.982) for MR Imaging
(Figure 4). There was no statistically signifi-
cant difference in AUC values (Table 7) betwe-
en CESM and MR Imaging (p=0.332; p>0.05).

7
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Figure 4: ROC curves for CESM and MR Imaging scores.

Table 7: The comparison of AUC results between CESM and MR
Imaging

AUC SE 95% Confidence Interval p

Figure 3: Images in 51-year-old woman who attended for routine
follow-up. Left mediolateraloblique (a) mammography shows amorp-
hous-grouped microcalcifications (arrow) in upper part of left breast,
which was scored as 4. Subtracted CESM (b) image shows no prominent
enhancement, the score was 3. Dynamic subtraction MR image (e) de-
monstrates also no enhancement in the same location. The MR imaging
score of the lesion was also 3. Low-grade DCIS was diagnosed in histo-
pathological analysis with stereotactic core needle biopsy.

When lesions were accepted as malignant with
a score of 4 or more, both CESM and MR Ima-
ging had high sensitivity and negative predi-
ctive value (NPV) (95,2% and 92,8% for CESM
and 95,2 and 93,3 for MR Imaging respectively).
When the lesions were accepted as malignant
with a score of 5 or more, CESM and MR Ima-

CESM 0938 0,028 0,870t00,977 0332

MR Imaging 0,947 0,025 0,882t00,982

There were no major reactions to the intrave-
nous iodinated or gadolinium-based contrast
agents during and after CESM and MR Imaging
examinations, respectively.

DISCUSSION

Our results showed that; the sensitivity and NPV
of both CESM and MR Imaging for depicting the
index cancer were very high for both modalities
in patients with BI-RADS 4 and 5 lesions. Each
modality identified 40/42 index cancer (95,2%).
This result is comparable to the results repor-
ted in previous studies (11 - 13). Jochelson et
al. (2013) reported a sensitivity of 96% both for
CESM and MR Imaging which depicted 50/52 of
index lesions (11). Another study including 178
patients with breast cancer indicated sensitivity
levels for the detection of index lesions were
94% and 95% for CESM and MR Imaging, respe-
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ctively (12). In our study, two patients with sus-
pect microcalcifications at MG were missed by
CESM and MR Imaging since there was no pro-
minent enhancement in both modalities. The
final diagnosis of these lesions was low-grade
DCIS in histopathological analysis. Fallenberg et
al claimed that CESM may catch the DCIS cases
which MR Imaging missed because of the cont-
rast uptake mechanism of the DCIS which is less
from neoangiogenesis but mostly by diffusion
(14). The time delay of imaging after IV contrast
administration between CESM and MR Imaging
may explain this difference according to this
report. However, in that study including 80 in-
dex cancers, authors reported only one case of
DCIS missed by MR Imaging. Similarly, in anot-
her study, which included 81 malignant lesions,
MR Imaging missed 6 cases of DCIS, but they
did not explain if there were any missed cases
with CESM and they interpreted CESM images
with associating tomosynthesis images (15).

Other diagnostic performance rates regarding
specificity and accuracy were moderate in our
study (46,4%, 67,3 % for CESM, and 50%, 69,3%
for MR Imaging, respectively). However, these
values were higher when we used the score of 5
(corresponding to BI-RADS 4B) or more as a cut-
off for both modalities (92,9%, 90,8%; 92,9%,
91,8% for CESM and MR Imaging, respectively).
However, minimal loss was observed in sensi-
tivity levels in CESM (95,2% to 88,1%) and MR
Imaging (95,2% to 90,5%) in that case. Xing et
al investigated 263 suspected breast lesions in
235 patients and reported comparable results
regarding specificity and accuracy for CESM and
MR Imaging which were 81%, 89,5% vs 80,2%,
71,7%, respectively (16). CESM has emerged as
a promising tool to detect breast cancer with a
higher specificity than MR Imaging, although
specificity for CESM was slightly lower in our
study in contrast to the literature. A recent me-
ta-analysis showed that there were 13 publica-
tions investigating the diagnostic performance
of CESM with a comparison of MR Imaging whi-
ch identified the pooled specificity of CESM and
MR Imaging were 0.66 and 0.52 with a range of
11-94% and 1-78% respectively (17). Some of
these studies were retrospective while some
were prospective in nature. Also, there were
differences in the inclusion criteria of patients
and the included lesions. Some studies inclu-

ded patients with newly diagnosed breast can-
cer while some of them investigated suspicious
lesions for breast cancer similar to our study
(18 - 20). This may explain the differences in
diagnostic performance of these papers. Furt-
hermore, it is well known that low specificity
levels originate mostly from false positive rates
which leads to unnecessary further procedures.
Our PPV levels were 57,1% and 58,8 for CESM
and MR Imaging while accuracy was 67,3% and
69,3% for CESM and MR Imaging respectively
when the score of >4 (BI-RADS 4A) was used as
a cut-off. We achieved 90% and above values
for PPV and accuracy levels when the score of
>5 (BI-RADS 4B) was used as a cut-off. This may
be interpreted as when categorizing lesions
in BI-RADS 4A, which needs histopathological
analysis, every center may consider their own
results for sensitivity and other performance
rates to ensure a balance between over and un-
derdiagnosis. The false positive cases of CESM
(30/56) and MR Imaging (28/56) mostly origina-
ted from enhancing fibrocystic or inflammatory
changes of the breast which mimicked malig-
nant lesions in both contrast-enhanced studies.
This may indicate similar behavior of contrast
materials in breast tissues whether they are io-
dinated contrast media or gadolinium chelates.
In our study, a scoring system was used to de-
monstrate the diagnostic values of CESM and
MR Imaging regarding BI-RADS categories.
This scoring system was used in a prior study,
but the results of diagnostic performance
per each score have not been reported (15).

The characterization of the lesions as mass
lesions, non-mass lesions, and microcalcifi-
cations showed that there was no statistical
significance in AUC levels between CESM and
MR Imaging in each group. However, the AUC
was highest for both modalities in mass lesi-
ons (0,99 for CESM and MR Imaging), followed
by non-mass lesions and microcalcifications
(0,94 and 0,99; 0,80 and 0,83 for CESM and MR
Imaging respectively). This result showed that
CESM is similar to MR Imaging to detect breast
cancer presenting as non-mass lesions like asy-
mmetries or architectural distortions and can-
cers presenting only with microcalcifications.

Our study has some limitations. First, we inclu-
de only BI-RADS 4 and 5 lesions, since ethical
reasons prevent us from obtaining CESM for be-



nign lesions as it is a contrast-enhanced study
using ionizing radiation. Further studies would
be performed for suspected cases of breast
cancer who had first CESM examination instead
of MG which will show the exact diagnostic va-
lues of CESM. Second, this study was construc-
ted only to detect index cancers, but multifocal
lesions would be included in the study. Since
our study included only index cancers and was
limited to BI-RADS 4 and 5 lesions, the number
of subjects was small. Studies with larger num-
bers of subjects and including multifocal lesi-
ons will provide useful additional information.

In line with this study, it has been shown in the
literature that CESM is equal to MR Imaging re-
garding diagnostic performance in detecting
breast cancer. Knowing the advantages and
challenges, radiologists may prefer to perform
CESM instead of MR Imaging in selected cases.
Beyond the major limitations of CESM like pro-
bable allergic reactions due to administration
of iodinated contrast material, it has also the
limitation of demonstrating axillary regions,
the lesions located deep in the breast or the re-
lations of these lesions to pectoral muscle and
thoracic wall. The patients imaged with CESM
may have a careful axillary imaging with ultra-
sound or if there is a suspect of deep lesions,
further imaging studies should be applied.

In summary, our results suggest that CESM
can accurately detect index cancers in pa-
tients with BI-RADS 4 and 5 lesions. In this re-
gard, the diagnostic performance of CESM
is similar when compared to MR Imaging.
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lendirme parametrelerimiz dinlenme ve aktivite sirasindaki
agn siddetini degerlendiren Gorsel Analgol Sklasi (GASdinlenme,
GASaktivite) idi. ikincil degerlendirme parametrelerimiz ise Agri
inanclari Anketi (AIA), Agriyla Basa Gikma Olcegi (ABCO) ve Kor-
ku-Kaginma inanclari Anketidir (KKiA).

BULGULAR: Hastalarin Agri inaclari Anketi puanlar arttikca,
dinlenme (GASdinlenme)ve aktivite (GASaktivite) sirasinda agri sid-
dedileri azaldi (p<0,05). GASdinlenme ile ABCO'nin sadece Tibbi
Care Arama alt parametresi arasinda (p=0,008), GASakiivite ile
ABCO'nin sadece Caresizlik altparametresi arasinda pozitif ve
anlamli bir korelasyon vardi (p<0,05). GASaktivite Ve GASdinlenme
ile KKIA puanlari arasinda pozitif ve anlamli iliskili oldugu gé-
rildu (p<0,05). Regresyon analizi sonuclari, agri ile ilgili psiko-
lojik inanclarin GASdinlenme (p=0,014) ve GASaktivite (p=0,006) nin
temel belirleyicisi oldugunu gdstermistir. Agri ile ilgili organik
inanclar, GASdinlenme (p=0,019) ve GASakivite (p=0,031) Uzerinde
anlamli ancak daha dusiik etkiye sahip oldugu gézlemlendi. is-
tirahat halinde agri icin ilag almanin GAS pualarini distirmede
anlamli etkisi oldugu gorildi (p=0,024).

SONUCG: Agri ile iliskili olumsuz inanglarin yonetimindeki yeter-
sizlikler, istirahatte bile agrinin siddetlenmesine katkida bulun-
maktadir. Ancak agri icin gelistirilen tibbi tedaviler disinda ne
korkudan kaginma davranisi ne de agri ile basa ¢cikma stratejileri
agri siddetini azaltmamaktadir.

ANAHTAR KELIMELER: Bel agrisi, inanclar, Basa cikma strateji-
leri, Korkudan kaginma, Psikososyal faktorler.
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ABSTRACT

OBJECTIVE: The primary aim of the study was to determine
which emotional and behavioral factors affect the pain severity
and to what extent in patients with chronic low back pain (LBP).

MATERIAL AND METHODS: One hundred and seventy-eight
patients with LBP participated in the cross-sectional study. The
primary outcome was the Visual Analog Scale (VAS) evalua-
ted the pain severity during rest (VASrest) and activity (VASact).
Secondary outcomes included the Pain Beliefs Questionnaire
(PBQ), The Pain Coping Questionnaire (PCQ) and The Fear-Avoi-
dance Beliefs Questionnaire (FABQ).

RESULTS: While PBQ scores increased, VASrest and VASact scores
decreased significantly (p< 0.05). There was a positive and sig-
nificant correlation between VASrest and only Medical Remedies
Subparameter of PCQ(p=0.008), and between VASactivity and
only Helpless Subparameter of PCQ (p<0.05). VASrest and VA-
Sact had positive and significant associations with FABQ scores
(p< 0.05). The results of the regression analysis showed that
pain-related psychologic beliefs are the main determinants
of VASrest(p=0.014) and VASact (p=0.006). Pain related organic
beliefs had a significant but lower effect on VASrest (p=0.019)
and VASact (p=0.031). It was observed that seeking a medical
remedy for pain at rest had a significant effect on reducing the
VAS scores(p=0.024).

CONCLUSIONS: Inadequacies in the management of negative
beliefs associated with pain contribute to the exacerbation of
pain even at rest. However, neither fear avoidance behavior nor
coping strategies except medical remedies developed for pain
at rest do not reduce pain severity.

KEYWORDS: Low back pain, Beliefs, Coping strategies, Fear
avoidance, Psychosocial factors.
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INTRODUCTION

Low back pain (LBP), which imposes a heavy
economic and social burden, is one of the
major disabling health problems. It is repor-
ted that 70-85% of people experience LBP pain
at least once in their life and 20% of patients
complain of persistent LBP (1). The Internati-
onal Association for the Study of Pain (IASP)
defined pain as “An unpleasant sensory and
emotional experience associated with actual
or potential tissue damage, or described in ter-
ms of such damage” (2). As can be understood
from the definition of IASP, although pain is a
response to tissue damage, it is always a sub-
jective, sensory, and emotional experience (3).
However, chronicity of pain causes deleterious
emotional and behavioral consequences (4).
Therefore, in the evaluation of chronic LBP, pa-
tients should be evaluated from a biopsycho-
social perspective by moving away from tradi-
tional approaches to assessing acute pain (5, 6).

The Biopsychosocial Model focuses on the
complex interaction of biological, emotional,
behavioural and social factors. The model pre-
sented the most accepted hypotheses for asy-
mptomatic individuals to have severe structu-
ral abnormalities and for patients with severe
pain having no defined organic pathology (3
- 5). Since the basic assumption is that beliefs
and behaviours about LBP affect pain seve-
rity and are affected by it, the Biopsychosocial
Model mainly examines pain-related beliefs,
strategies for coping with pain, and how pain
affects activities (4 - 7). Notwithstanding subs-
tantial body of evidence about strong associ-
ation between chronic LBP and psychological
factors, the psychosocial dimension of pain
does not receive sufficient attention by rese-
archers (6-8). Negative beliefs toward pain are
predisposing factors for recurrence of pain (1).
The approaches focused on the psychological
dimension of pain define pain-related beliefs as
"fundamental truths governing behavior" (2).
According to these approaches, a mental repre-
sentation of a symptom that is experienced or
about which negative information is obtained,
is created. This representation has components
such as the identity of the pain in the mind, the
causes of the pain, how the organism works in

the presence of pain, the negativities that the
pain can cause and the manageability of the
pain. As mental representation of pain may
exist even before the pain experiences, pain
related beliefs, and coping strategies and be-
haviors developed as a result of beliefs should
be among the main predictors of pain (6).

Chronic LBP resulted in negative beliefs and
thoughts may cause the patients to develop
coping maladaptive strategies (4). While active
and positive coping strategies allow to perform
daily function in spite of pain, passive and ma-
ladaptive strategies lead to withdrawal like avo-
idance behaviour are related to greater pain (3).
If patients with chronic LBP do not use active
coping strategies in pain management, they
may feel helpless, need medication or seek so-
cial support. Furthermore, the patients with LBP
start to avoid movements that they think cause
pain over time (9). The development of fear avo-
idance behavior depended on erroneous/un-
helpful beliefs and anxiety about pain may dec-
rease the success of rehabilitation and increase
the severity of pain (4). Although the close rela-
tionship between pain and non-organic factors
has been emphasized for a long time, the emo-
tional and behavioral factors associated with
pain severity in patients with chronic LBP have
not been clearly explained. The primary objec-
tive of the study was to determine which emo-
tional and behavioral factors affect the pain se-
verity and to what extent in patients with LBP.

MATERIAL AND METHODS

Current research is a cross-sectional clinical
trial conducted from January 2022 to April
2022. The sample size calculation was estima-
ted with G*Power 3.1.6.6 for Mac OS (G*Power
from the University of Dusseldorf, Germany).
In the sample size analysis, Touche et al. (10)
study was taken as a reference. As a result of the
power analysis, with Type-l error rates of 0.005
and %95 power, it was predicted that at least
178 people should participate in this study.

Participants One hundred and seventy eight
patients (69 females, 109 males), having LBP,
were included to the study. To be included in
the study, patients aged 20-55 years had to



suffer non-specific low back pain for at least 3
months. Patients undergoing lumbar or lower
extremity surgery, having acute back pain, sus-
pected or confirmed psychiatric, orthopedic, or
any neurological disease, lumbar radiculopathy
and disc herniation and pregnant women were
excluded. Each participant signed the infor-
med-consent form.

Assessment Methods After a researcher informed
the participants about the study, the demog-
raphics and clinical data of the participants
were recorded in a form. The same physiothera-
pist utilized followed assessment tools to deter-
mine emotional and behavioral factors associa-
ted with the pain characteristic.

Visual Analog Scale (VAS) was used to evaluate
the severity of LBP felt by the participants du-
ring rest and activity. VAS is a scale between
0 and 10, where 0 represents no pain and 10
represents pain as bad as it can be. Patients are
asked to mark their pain severity on a 10-cen-
timeter line. The pain severity is determined
by measuring the distance from the marked
point to the "0" point with a tape measure (11).

The Pain Beliefs Questionnaire (PBQ) developed
by Edwards et al. (12) evaluates the beliefs
about the cause and treatment of pain. PBQ is
a 6-point Likert scale (6: always; 1: never) con-
sisting of 12 items. It has two subscales inclu-
ding organic (8 items) and psychological (4
items) beliefs. While the Organic Belief subs-
cale (PBQ-0) reflects that the pain is largely of
organic origin, the Psychological Belief sub-
scale (PBQ-P) shows that the experience of
pain is under the influence of psychological
factors (13). High scores signify high pain be-
lief for both subscales and Berk et al. (14) vali-
dated the Turkish version of the questionnaire.

The Pain Coping Questionnaire (PCQ) developed
by Kleinke et al. (15) was adapted to Tur-
kish by Karaca et al. PCQ assesses pain-spe-
cific emotional and behavioral patterns. The
questionnaire consists of 29 items in which
patients rate their agreement with each sta-
tement on a 4-point Likert scale (0= never,
3=very often). A higher score indicates stron-
ger pain coping. There are four subscales
within the PCQ; self-management (PCQ-SM)
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(maximum score of 36), helplessness (PCQ-H)
(maximum score of 24), social support (PCQ-
SS) (maximum score of 24), and medical reme-
dies (PCQ-MR) (maximum score of 27) (16, 17).

The Fear-Avoidance Beliefs Questionnaire (FABQ) is a
self-reported questionnaire consisting of 16 qu-
estions. The questionnaire developed by Wad-
dell consists of two subscales, physical activity
(FABQ-PA) and work (FABQ-W) (18). The physi-
cal activity subscale contains 5 questions and
the work subscale contains 11 questions. Each
item is scored between 0-6. A score of "0" means
"strongly disagree’, while a score of "6" is interp-
reted as "totally agree". A total score approac-
hing "0" indicates a decrease in fear-avoidance
behavior. Ozcan et al. (19) carried out. The Tur-
kish validity and reliability of the questionnaire.

Ethical Committee

The trial protocol has been approved by the Et-
hics and Human Research Committee of Suley-
man Demirel University (72867572-050.01.04-
196254) and registered on ClinicalTrials.gov
(NCT05232747). The study was performed
in accordance with the Helsinki Declaration.

Statistical Analysis

Data obtained in the study were analyzed sta-
tistically using the Statistical Package for the
Social Sciences (SPSS, version 21.00) for Win-
dows software (SPSS Inc., IBM Corporation in
NY). Descriptive statistics were used to show
the participants’ characteristics. Continuous
variables were expressed as means (and stan-
dard deviations), and as medians (minimum
and maximum values). Shapiro-Wilk Test eva-
luated all continuous variables for normality.
As parametric test assumptions were not met,
the relationship between pain characteristics
(pain severity during rest and activity, pain du-
ration) and independent variables was exami-
ned using Spearman Correlation Analysis. As
a result of the correlation analysis, regression
models were created to determine the effect
level of the variables, which were determined
to have a significant correlation with the pain
severity during rest and activity. A total of five
variables were included in both created mo-
dels, and multiple regression analysis was used
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to determine the effects of the models on pain
severity during rest and activity, respectively.
The statistical level of significance was set at
p<0.05.

RESULTS

A sample of 178 volunteers (69 males and 109
females) completed the study. It was observed
that while the mean score of VAS during rest was
4.81+1.88, the pain severity score increased to
6.35+2.09 on average with activity. Participants
suffered from LBP for an average of 44.75+57.55
months. Demographics and clinical characte-
ristics of participants were given in (Table 1).

Table 1: Characteristics of participants and clinical findings

n (%)
Gender* Male/Female (%) 69/109 (38.8/61.2)
Diagnosis* Mechanical LBP/ Disc 134/44 (73.3/24.7)
herniation (%)
Smoking* +/- (%) 118/60 (66.3/33.7)
Alcohol Consumption* +/- (%) 29/149 (16.3/83.7)
Exercise Habit* +/- (%) 121/57 (68.0/32.0)
Medication for Pain +/- (%) 144/34 (80.9/19.1)
Management*
Mean + SD (min-max)
Age (years) t 35.47+10.84 (20-55)
BMI (kg/m2) t 26.37+3.14 (19.84-34.67)
VASrestt 4.81+1.88 (1-10)
VASacavityt 6.35£2.09 (2-10)
Pain Duration (month) 44.75+57.55 (3-360)
PBQ PBQO* 3.06£0.65 (1.25-4.50)
PBQ-P* 2.55£0.84 (1.00-4.75)
PCQ PCQ-SMT 15.645.85 (1-29)
PCQ-Ht 10.20+3.75 (1-19)
PCQ-SSt 10.974.76 (0-24)
PCQ-MR* 10.164.02 (1-23)
FABQ FABQ-P T 15.83£5.39 (0-24)
FABQ-Wt 25.59+11.21 (0-50)

BMI: Body Mass Index; PBQ: Pain Beliefs Questionnaire; PCQ: Pain Coping Questionnaire; FABQ: Fear Avoidance
Beliefs Questionnaire, 0-Organic, P: Psychologic, SM: Self-Management, H: Helplessness, SS: Social Support, MR:
Medical Remedies, PA: Physical Activiy, W: Work

*expressed as mode (100%)

; expressed as dart deviation (mi values)

A Spearman’s rho correlation revealed a nega-
tive and significant association between VASies
and VAS., and both sub-parameters of PBQ.
Analysis of the relationship between pain seve-
rity and pain-specific emotional and behavioral
patterns showed that while there was a posi-
tive and significant correlation between VASies
and only PCQ-MR, VAS.: had only a positive
and significant correlation with PCQ-H. Both
VAS:et and VAS.« scores showed a positive and
significant correlation with sub-parameters of
FABQ (Table 2). While pain duration had a ne-

gative and significant association with scores
of PBQ-P items, a positive and significant cor-
relation was found between pain duration, and
PCQ-MR, and both sub-parameters (Physical
activity and Work) of FABQ as shown in Table 2.

Table 2: Correlation between pain characteristics and behavio-
ral-emotional factors

Variables VASrest VASact Pain Duration
r P r p r P
PBQ-0 -0.216** 0.004 -0.216** 0.004 -0.319 0.065
g PBQ-P -0.282%* 0.000 -0.301** 0.000 -0.302** 0.000
PCQ-SM -0.044 0.561 -0.031 0.683 0.099 0.188
PCQ-H 0.140 0.062 0.168* 0.025 0.102 0.175
g PCQ-SS 0.106 0.159 0.109 0.146 0.101 0.180
PCQ-MR 0.199* 0.008 0.210 0.005 0.164* 0.029
FABQ-PA 0.260* 0.000 0.284** 0.000 0.339%* 0.000
§ FABQ-W 0.171* 0.022 0.163* 0.030 0.160* 0.033

VASrest: VAS during resting; VAS.:VAS during activity; PBQ: Pain Beliefs Questionnaire; PCQ: Pain Coping
Questionnaire; FABQ: Fear Avoidance Beliefs Questionnaire, 0-Organic, P: Psychologic, SM: Self-Management, H:
Helplessness, SS: Social Support, MR: Medical Remedies, PA: Physical Activiy, W: Work

Five variables related to VAS.: were entered
into the model containing variables for PBQ-O,
PBQ-P, PCQ-MR, FABQ-PA, and FABQ-W.The mo-
del described a total of 16.7% of pain severity at
rest. Those that made a statistically significant
contribution to VASrest were PBQ-O (p=0.019),
PBQ-P (p=0.014), and PCQ-MR (p=0.024), respe-
ctively (Table 3). After the correlation analysis
(see Table 2), PBQ-O, PBQ-P, PCQ-H, FABQ-PA,
and FABQ-W were retained in the main hierar-
chical model for VAS.«. The R? value in the mo-
del was 16.3%. The main predictors for VASact
were the organic (p=0.031) and psychological
(p=0.006) components of pain belief. It was
determined that FCQ-MR and FABQ results
did not contribute significantly to the model
and were not critical determinants (Table 3).

Table 3: Main models predicting pain severity during rest and
activity

Predictor Variables for B SE t ] 0dds ratio R? »
VASrest
95% Cl
PBQ-0 0510 0214 2377 0019  (0.933)(-0.086)
PBQ-P 0426 0171 2494 0014  (-0.763)-(-0.089)
PCQ- MR 0083 0036 2276 0024 0.011-0.154
0.167 0.001
FABQ-PA 0.021 0.028 0.737 0.462 (-0.034)-(0.075)
FABQ-W 0.014 0.013 1.067 0.288 (-0.012)-(0.040)

Predictor Variables for
VASact

PBQ-0 0524 0241 2175 0.031 (-0.999)-(-0.048)
PBQP 0524 0190 2757 0006  (-0.899)-(-0.149)
PCQ-H 0075 0044 1720  0.087 0.011-0.161
0163 0.001
FABQ-PA 0032 0031 1011 0313 (-0.030)-0.093
FABQ-W 0014 0015 0950 0343 (-0.015)-0.043

B: Unstandardized Beta; SE: Standard Error; CI: Confidence Interval VASres : VAS during resting; VAS. :VAS during
activity; PBQ-O: Pain Beliefs Questionnaire- Organic Subparameter; PBQ-P: Pain Beliefs Questionnaire- Psychologic
Subparameter; PCQ-MR: Pain Coping Questionnaire- Medical Remedies Subparameter; PCQ-H: Pain Coping
Questionnai 5 FABQ-PA: Fear Avoidance Beliefs Questionnaire- Physical Activiy
Subparameter; FABQ-W: Fear Avoidance Beliefs Questionnaire- Work Subparameter




DISCUSSION

The current study demonstrated that pain se-
verity during rest and activity had a significant
relationship with pain-related beliefs, coping
strategies, and fear avoidance behavior in pa-
tients with LBP. Multiple regression analysis
also revealed that organic and psychological
beliefs associated with pain were the main de-
terminants of pain severity during both rest
and activity. Choosing medical remedies as a
coping strategy was also found to contribute
significantly to the management of pain seve-
rity at rest. Additionally, the coping strategies
developed did not have a significant effect
on reducing the pain severity during activity.

Our literature review highlighted a continuing
need to understand the psychosocial factors
influencing LBP severity. A substantial body of
research has generally focused on the relations-
hip between pain and functional limitation, or
activity limitation after pain, or poor expectati-
on for recovery (expectations) (2, 5, 7, 20). While
even the psychosocial aspect of LBP is not fully
understood, it is a complete mystery how emo-
tional and behavioral attitudes affect pain seve-
rity. However, emotional and behavioral factors
possibly co-existing with LBP affect the need to
seek healthcare (2). Therefore, the management
of chronic LBP, a universal problem associated
with severe deterioration in psychosocial sta-
tus, must be biopsychosocial-based to improve
health-related quality of life (9). In the struggle
against pain, it is important to consider the me-
aning attributed to pain, beliefs about pain, and
strategies developed to cope with pain (21, 22).

Our study results showed that the main predi-
ctors of pain severity were pain-related beliefs
rather than strategies for passive or active co-
ping with pain, prevention of pain, and learning
pain management. In the early 2000s, Turk et al.
(23) stated that weak beliefs about painkillers
increase pain intensity as a result of faulty emo-
tional processing, and blamed behavioral and
belief systems for the chronicity of pain. The
mechanism underlying the increase in pain se-
verity due to poor management of the cogniti-
ve process may be the increase in susceptibility
to somatization. As a result of failure to control
pain-related beliefs in patients with LBP, dys-
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function develops in the mesolimbic dopamine
system, which controls both pain and pleasure,
resulting in somatization which is a major risk
factor for LBP (24). While this dysfunction ca-
uses the pain to be delayed suppression in the
presence of short-term erroneous/unhelpful
beliefs and thoughts, having a non-intellectual
attitude towards pain can cause hyperalgesia
and pain severity to reach much more serious
dimensions (25). The results of Yoshimoto et al’s
study indicated that LBP should be treated as
if it were a brain dysfunction, as well as being
an organically based musculoskeletal disease
(24). In line with our findings and hypotheses
of dysfunction developing in the mesolimbic
dopamine system, McGorry et al. (20) repor-
ted that patients with a longer duration of pain
may interpret the pain severity exaggeratedly,
and poor expectations and beliefs for recovery
may become a self-fulfilling prophecy. Moreo-
ver, Hirsch et al. (26) found that patients with
strong erroneous beliefs and emotions about
LBP had a longer and more costly process for
pain rehabilitation, compared to sufferers
with more positive cognitions and attitudes.

If the autonomous methods and strategies
used by patients to cope with pain cannot
depress symptoms, they can be one of the bi-
ggest obstacles to rehabilitation success (4). In
this regard, Dansie and Turk underlined that it
is important for the patient to use an approp-
riate coping strategy to reduce pain severity
within the framework of the biopsychosocial
model (5). However, questions such as "Which
coping strategy significantly reduces the pain
severity?", "Do coping strategies directly inhi-
bit pain or do they change beliefs and emoti-
ons about pain?" could not be answered con-
ceptually (9). Although many researchers have
investigated which active and passive coping
strategies are preferred more after pain, the
issue of how effective these strategies are in
pain management has not received enough
attention (27 - 30). However, we can interpret
that pain coping strategies may be effective
on the severity of LBP from studies reporting
better pain control after cognitive behavioral
therapy (4, 22, 29). Contrary to the studies, our
findings revealed that no pain coping strategy,
other than medical remedies for pain during
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rest, had an explanatory efficacy on pain seve-
rity at either rest or activity. The results of the
correlation analysis suggest that the possible
reason for applying Medical remedies is the
prolonged duration of pain. As stated by Chris-
tie et al. (27), pain coping strategies may redu-
ce pain severity by creating an emotional and
cognitive change regarding pain. This hypothe-
sis is consistent with our findings showing that
negative beliefs related to pain are the most
influential factor on both rest and pain severity.

Thoughts of helplessness and lack of control
against the LBP are a prerequisite for fear-avo-
idance behaviors (1, 4, 20). In addition, a high
level of fear-avoidance behavior may be a pos-
sible marker of the development and persisten-
ce of LBP (9). Yoshimoto et al. (24) concluded
that fear-avoidance behavior should be evalu-
ated for the prediction of LBP prognosis in even
recruitments. Furthermore, the researchers de-
termined that the physical activity subscore of
fear-avoidance behavior had a significant cont-
ribution to the occurrence of LBP, but they did
not examine the effect of fear-avoidance be-
havior on pain severity. In another study, whi-
ch also pointed out that pain severity did not
cause a significant difference in terms of fear
avoidance symptoms and negative beliefs in
patients with LBP, Alaca et al. (9) demonstrated
that pain severity during both rest and activity
had a significant relationship with pain-related
beliefs, similar to our results. Despite the fe-
ar-avoidance behavior, the gradual increase in
physical activity is a necessity for pain manage-
ment. As a result of the linear regression analy-
sis, Nava-Bringas et al. (31) expressed that the
exacerbation of fear-avoidance behavior is one
of the primary factors that increase the level of
pain severity and disability. Contrary to these
findings, we found that fear-avoidance behavi-
or did not have a significant place in the mo-
del we created from the factors related to pain
severity during rest and activity. The reason for
the differences between the results is possibly
that the populations participating in the studies
were different in terms of age and sample size.
As emphasized by others, our results reinforce
data indicating that the main cause of pain se-
verity in patients with LBP is pain-related beliefs

and emotions rather than fear-avoidance beha-
vior (9, 27). The significant correlation between
fear-avoidance behavior and pain severity may
be due to the much longer pain duration of the
volunteers or the negative emotions towar-
ds pain leading to fear-avoidance behavior.
Some methodological limitations of this study
need to be highlighted. First, the majority of
participants were women. Gender may be an
important factor influencing pain-related emo-
tions and behaviors. On the other hand, the
study was planned as a cross-sectional and done
on just patients with LBP. A comparison with an
ageandgender-matched healthy-control group
could beincluded in future longitudinal studies.
In summary, emotional and behavioral prob-
lems secondary to LBP have a strong associati-
on with pain severity. In particular, emotions in-
volving beliefs about LBP seem to have a more
dominant role than behavioral choices for pain
management. Although fear avoidance beha-
viors did not have a significant effect on pain
severity, the significant association observed
between them suggests that pain related be-
liefs have a primary importance in shaping pain
behaviors. Inadequacies in the management of
negative beliefs associated with pain level cont-
ribute to the exacerbation of pain even at rest.
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LARINKS KANSERi CERRAHI SONUCLARIMIZ; 10 YILLIK DENEYiMiMiZz

LARYNGEAL CANCER SURGICAL RESULTS; 10 YEARS OF EXPERIENCE

Abdulkadir BUCAK, Selcuk KUZU, Murat AKIN, .
Erkan YILDIZ, Caglar GUNEBAKAN, Orhan Kemal KAHVECI

Afyonkarahisar Saglik Bilimleri Universitesi Tip Fakiiltesi, Kulak Burun Bogaz Ana Bilim Dali

OZET

AMAG: Bu calismada Uglincti basamak bir kulak burun bogaz
kliniginde acik larenjektomi uygulanan hastalarin yas, cinsiyet,
ilk semptom ve siiresi, histopatolojik tani, primer hastahgin lo-
kalizasyonu, boynun durumu ve cerrahi tedavi yaklasimimiz ve
sonuglari acisindan glincel literatiir bilgileri ile sunulmasi amag-
lanmigtir.

GEREC VE YONTEM: Bu calismada ticiincii basamak bir kulak
burun bogaz kliniginde 2011 - 2021 yillan arasinda laringeal
kanser nedeniyle acik cerrahi tedavi uygulanan 70 hastanin
dosyalarinin retrospektif analizi tartisiimistir.

BULGULAR: Larinks kanseri olgularimizin 68'i (%97,1) erkek,
2'si (%2,9) kadin olup, yas ortalamalari 64,9 (48-89 yas) idi. Ol-
gularimizin 34'G (%48,57) glottik, 23'U (%32,9) supraglottik ve
11'i (%15,7) transglottik idi. izole subglottik yerlesimli 2 (%2.85)
olgu vardi. 38 (%54,3) olguya total larenjektomi, 32 (%45,7)
olguya parsiyel larenjektomi uygulandi. 1 hastaya (%1,42) ver-
tikal larenjektomi, 1 hastaya (%1,42) subtotal larenjektomi, 6
hastaya (%8,57) frontolateral larenjektomi, 10 hastaya (%14,28)
supraglottik yatay larenjektomi, 14 hastaya (%20) suprakrikoid
larenjektomi uygulandi. Histolojik tani olarak; 3 (%4,2) vaka ba-
zo-skuamoz karsinom, geri kalan 67 (%95,8) vaka ise skuamoz
hicreli karsinom idi.

SONUGC: Larenks kanserlerinin tedavisinde cerrahi énemli yer
tutmaktadir ve boyun disseksiyonu da bolgesel kontrol igin ta-
mamlayicidir. Noninvaziv metodlar kullanilarak servikal bolge-
deki occult metastazlar belirlenemez, belirlenebilmesi icin bo-
yun diseksiyonu yapmak gerekir. Boyun diseksiyonu sirasinda
uzaklastirilan lenf nodlarinin detayli histopatolojik degerlendir-
mesi glinimiizde lenf nodlarinin dogru tanisi icin elde edilebi-
len en glvenilir metoddur.

ANAHTAR KELIMELER: Larinks kanseri, Skuamoz hiicreli karsi-
nom, Acik cerrahi.
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ABSTRACT

OBJECTIVE: In this study, it was aimed to present the patients
who underwent open laryngectomy in a tertiary otolaryngo-
logy clinic with current literature information in terms of age,
gender, first symptom and duration, histopathological diagno-
sis, localization of the primary disease, neck condition, and our
surgical treatment approach and results.

MATERIAL AND METHODS: In this study, the retrospective
analysis of the files of 70 patients who underwent open surgical
treatment for laryngeal cancer between 2011 and 2021 in a ter-
tiary otorhinolaryngology clinic is discussed.

RESULTS: Of our laryngeal cancer cases, 68 (97.1%) were male,
2 (2.9%) were female, and their mean age was 64.9 (48-89 ye-
ars). Thirty-four (48.57%) of our cases were glottic, 23 (32.9%)
supraglottic, and 11 (15.7%) transglottic. There were 2 (2.85%)
cases with isolated subglottic locations. Total laryngectomy
was performed in 38 (54.3%) cases and partial laryngectomy
was performed in 32 (45.7%) cases. Vertical laryngectomy in 1
(1.42%) of patients, subtotal laryngectomy in 1 (1.42%), fron-
tolateral laryngectomy in 6 (8.57%), supraglottic horizontal
laryngectomy in 10 (14.28%), supracricoid in 14 (20%) patients
laryngectomy was performed. As a histopathological diagnosis;
3 (4.2%) cases of baso-squamous carcinoma, and the remaining
67 (95.8%) cases were squamous cell carcinoma.

CONCLUSIONS: Surgery has an important place in the treat-
ment of laryngeal cancers and neck dissection is complemen-
tary to regional control. Occult metastases in the cervical region
cannot be determined using noninvasive methods, neck disse-
ction is required to identify them. Detailed histopathological
evaluation of lymph nodes removed during neck dissection is
currently the most reliable method available for accurate diag-
nosis of lymph nodes.

KEYWORDS: Larynx cancer, Squamous cell carcinoma, Open
surgery.
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INTRODUCTION

Laryngeal cancer is one of the important ca-
uses of morbidity and mortality among head
and neck malignant neoplasms. Laryngeal
cancer covers 2-5% of all cancers and is the
most common cancer among all head and
neck cancers after skin cancers. According to
the national cancer research statistics, SEER
(Surveillance, Epidemiology, and End Re-
sults), about 12620 people worldwide were
diagnosed with laryngeal cancer in 2021 and
3770 of them died. The age-adjusted inciden-
ce of laryngeal death is 0.9 per 100000 (1).

Over 80% of laryngeal cancers occur in the 5th,
6th, and 7th decades of life, most common-
ly in the 6th decade. Although it varies accor-
ding to different age groups, the male-female
ratio is 5-20/1. Tobacco and alcohol use are
the most important etiological factors (2, 3).

Approximately 90% of laryngeal cancers are
squamous cell carcinomas (4). Vocal cord can-
cers are usually well differentiated. Most laryn-
geal cancers develop from true vocal cords;the-
refore, early diagnosis is possible (5). Laryngeal
cancers are the malignancy with the highest
rate of cure among head and neck cancers if di-
agnosed early and treated with a correct appro-
ach. The location of the primary disease and ly-
mph node metastasis are two important points
in the survival of the patients (6 - 8). Billroth per-
formed the first laryngectomy in 1873 and total
laryngectomy has been applied for over 100 ye-
ars in the treatment of laryngeal cancers (6-11).
In this study, we aimed to present the patients
who underwent open laryngectomy in terms of
age, gender, first symptom and duration, histo-
pathological diagnosis, localization of the pri-
mary disease, and surgical treatment approach.

MATERIAL AND METHODS

In this study, the retrospective analysis of the
files of 70 patients who underwent open sur-
gical treatment for laryngeal cancer between
2011 and 2021 in the Department of Otorhi-
nolaryngology, Faculty of Medicine, Afyonka-
rahisar Health Sciences University is discussed.
This study was performed with the approval of
the Afyonkarahisar Health Sciences University

Faculty of Medicine Medical Ethics Committee.
Patients who underwent total or partial lary-
ngectomy as a primary treatment with neck
dissection when necessary were included
in the study. Patients who were diagnosed
with laryngeal cancer that underwent en-
doscopic surgery, did not accept surgical
treatment, and were administered preope-
rative CT-RT were not included in the study.

The patients’age, gender, smoking, localization
of the tumor, tumor size, histopathological dif-
ferentiation degree, initial symptom onset time,
operations performed, surgical findings,and his-
topathologicalevaluationresultsofthe postope-
rative specimen were analyzed retrospectively.

All patients underwent oropharyngeal, nasal,
laryngeal, neck, and systemic examinations.
Video laryngostroboscopy and direct laryngos-
copy were used to determine the location and
extent of the lesion. After determining the size
and extent of the tumor clinically, all patients
were supported radiologically by performing
neck computed tomography. Biopsy was taken
under direct laryngoscopy from all patients be-
fore the operation and we made the histopat-
hological diagnosis. According to the results of
directlaryngoscopyand neck computed tomog-
raphy examinations of the patients, clinical and
radiological tumor localization and size were
determined according to the TNM classification
(American Joint Committee on Cancer, 2002).

Ethical Committee

Afyonkarahisar Health Sciences University Cli-
nical Research Ethics Committee, Meeting date:
03.03.2023 Meeting number: 2023/3 Ethics
committee code: 2011-KAEK-2.

RESULTS

Of our laryngeal cancer cases, 68 (97.1%) were
male, 2 (2.9%) were female, and their mean age
was 64.9 (48-89 years). 65 of the cases (95.85%)
had a history of smoking 1 pack or more per
day, and only 1 (1.42%) had no history of smo-
king in any period of their life. Hoarseness in
51 (72.85%) cases, dysphagia in 10 (14.28%),
dyspnea in 4 (5.71%), neck mass in 3 (4.28%),
hemoptysis in 1 (1.42%), Sore throat was the
first symptom in 1 (1.42%) of them. The initial



symptom onset time was shorter than 1 month
in 8 (11.42%) cases, between 1 and 6 months
in 34 (48.57%), and longer than 6 months in
28 (40%) cases. Thirty-four (48.57%) of our ca-
ses were glottic, 23 (32.9%) supraglottic and 11
(15.7%) transglottic. There were 2 (2.85%) ca-
ses with isolated subglottic locations (Table 1).

Table 1: Tumor localization

Localization n (%)

Supraglottic 23 329
Glottic 34 48.57
Subglottic 2 2.85
Transglottic 11 15.70

Total laryngectomy was performedin 38 (54.3%)
cases and partial laryngectomy was performed
in 32 (45.7%) cases. Vertical laryngectomy in
1 (1.42%) of patients, subtotal laryngectomy
in 1 (1.42%), frontolateral laryngectomy in 6
(8.57%), supraglottic horizontal laryngectomy
in 10 (14.28%), supracricoid in 14 (20%) pa-
tients laryngectomy was performed (Table 2).

Table 2: Distribution by type of laryngectomy performed

Laryngectomy Type n (%)

Total 38 54.3
Supracricoid 14 20
Supraglottic 10 14.28
Frontolateral 6 8.57
Subtotal 1 1.42
Vertical 1 1.42

Bilateral neck dissection was performed in 58
of these patients and we performed unilateral
neck dissection in 6 of them. We did not per-
form neck dissection in 6 patients. Of 122 neck
dissections, 29 (23.77%) were functional neck
dissection (Type lll modified radical), 1 (0.81%)
extendedradical neck dissection, 87 (71.31%) la-
teral neck dissection, and 5 (%) neck dissection.
4.09) is anterolateral neck dissection (Table 3).

Table 3: Distribution of neck dissection types

Neck Dissection (ND) n (%)

Extended radical ND 1 0.81
Functional ND 29 23.77
Lateral ND 87 7131
Anterolateral ND 5 4.09
Total 122 100

As a histopathological diagnosis; 3 (4.2%) ca-
ses of baso-squamous carcinoma, and the
remaining 67 (95.8%) cases were squamous
cell carcinoma. According to the histopatho-
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logical differentiation grade of the tumor, 18
(25.7%) patients were G1 (well differentiated),
41 (58.6%) patients were G2 (moderately dif-
ferentiated) and 11 (15.7%) patients were G3
(poorly differentiated). Histopathological exa-
mination of neck dissection specimens reve-
aled neck metastases in 26 (21.31%) of them.
Cervical metastasis was found in 4 (22.22%)
of the well-differentiated patients, we found
cervical metastasis in 13 (50%) of the mo-
derately differentiated patients, and in 8
(72.72%) of the poorly differentiated patients.
Ipsilateral neck metastasis was detected in
3 (10.8%) of 28 cases with tumor size <2 cm,
contralateral cervical metastasis was not detec-
ted. Of 24 cases with a tumor size of 2-4 cm, 11
(45.8%) ipsilateral and 1 (4%) contralateral neck
metastases were detected. Of 18 cases with
tumor size =4 cm, 10 (55.5%) ipsilateral and 4
(22.2%) contralateral metastases were detected.
Eighteen of our cases involved anterior com-
missure, 8 pyriform sinuses, 16 subglottic
areas, 6 thyroid cartilage, and 4 tongue root.
We also indicated the ipsilateral and cont-
ralateral metastasis rates of the tumor ac-
cording to the anatomical area (Table 4).

Table 4: Cervical metastasis with the area where the tumor is
involved

Involved Anatomical Region 1 Ipsiateral Cervical Metastasis (%) ContralateralCervical Metastasis n(%)
Front comissura 18 (
Priform Sinus 8 50625
Subglottic Region 16 (
Tyroid Carilage b 3(%50

Tongue root 4 375

DISCUSSION

Laryngeal cancer makes up 2-5% of all body
malignancies and 25% of head and neck
malignancies. Studies have reported that
laryngeal cancer is the second most com-
mon cancer among men in Turkey and is
responsible for 7% of all deaths in men.
Laryngeal cancer is the most common in the
5th-7th decades. In epidemiological studies
(4 - 6) conducted in our country, the mean age
was found to be between 55 and 59 years. In
our study, the mean age was found to be 64.9.

In the study of Gok et al. (12), 95.9% of the cases
were male and 4% were female. Our cases were
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97.1% male and 2.9% female. Although it varies
according to different age groups, the male-fe-
male ratio is 5-20/1. Tobacco and alcohol use
are the most important etiological factors (2
- 3). 97% of patients with laryngeal cancer are
smokers. In the study of Canbay et al. (13) as the
smoking rate, 83.8% was found in patients with
laryngeal cancer 95.85% of our cases, there was
a history of smoking 1 pack or more per day.The
mostcommon presenting symptominlaryngeal
cancer patients is hoarseness. Other prominent
symptoms are dysphagia, odynophagia, reflec-
ted ear pain, neck mass, dyspnea, and aspirati-
on problem. In our study, the prominent comp-
laint in 72.85% of the patients was hoarseness.
Surgery is thefirst option in the treatment of lar-
yngeal cancers. Among the surgical treatment
options, conservative approaches that protect
the respiratory, swallowing and voice functions
of the larynx and allow adequate oncological
treatment are more prominent than before (3-
14, 15). inal et al. performed total laryngectomy
in 113 cases in a study of 155 cases, and applied
different functional laryngeal surgery metho-
ds to the remaining 42 cases (16). In our clinic,
surgical treatment is primarily preferred in lary-
ngeal cancers and in our study, total laryngec-
tomy was performed in 54.3% and partial laryn-
gectomy was performed in 45.7% of the cases.

Approximately 90% of laryngeal cancers are
squamous cell carcinomas. Vocal cord cancers
are usually well differentiated. The vast majority
of laryngeal cancers develop from true vocal
cords; therefore, early diagnosis is possible. Si-
milarly, in our study, 95.8% were squamous cell
carcinomas and 48.57% were of glottic origin.

One factor claimed to be significantly associa-
ted with the presence of metastases is the deg-
ree of histopathological differentiation of the
tumor. Squamous cell carcinomas are histologi-
cally, according to cellular pleomorphism, dif-
ferentiation, and mitotic activities; are graded
as well, moderately, and poorly differentiated
(17). In their study on 103 patients, Kowalski et
al. showed that the degree of histological diffe-
rentiation of the tumor is one of the most im-
portant markers of neck metastasis (18). In our
study, it was 72.72% in poorly differentiated tu-
mors and 50% in moderately differentiated tu-

mors. It was found that cervical metastasis was
found at 22.22% in well-differentiated tumors.

Laryngeal cancer is a disease of advanced age
and is more common in men. Smoking plays
a serious role in the development of cancer.
Surgery has an important place in the treat-
ment of laryngeal cancers, and neck dissec-
tion is complementary to regional control. In
laryngeal squamous cell cancers, the degree
of histopathological differentiation of the tu-
mor and the presence of cervical metastases
are interrelated, and neck treatment should
be considered in poorly differentiated cancers.
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COKLU VMAT ALANLARININ KALITE GUVENILIRLIGI (KG) iCiIN BELIRLENEN
DUSUK DOZ ESIKLERINDE GAMA ANALIZi BAGIMLILIGI

GAMMA ANALYSIS DEPENDENCE ON SPECIFIED LOW DOSE THRESHOLDS FOR MULTIPL
VMAT FIELDS QUALITY ASSURANCE (QA)

Taha ERDOGAN

Afyonkarahisar Saglik Bilimleri Universitesi Tip Fakiiltesi,
Radyasyon Onkolojisi Ana Bilim Dali

OZET

AMACG: Amerikan Tip Fizikgileri Dernegdi (AAPM) TG-119 numara-
I raporunda, diizlemsel doz dagilimi gama analizi icin kalite gii-
venilirligi (KG) verilerini degerlendirirken %10'luk duisiik doz esi-
gi veya kolimator tarafindan belirlenen bir degerlendirme alani
kullanilmasini 6nermektedir. Bu calismada, standart ve daha
rijit kabul kriterlerine gore (%3/3 mm, %2/2mm ve %1/1mm)
%0 ile %15 araliginda cesitli distik doz esiklerinin tedavi plan-
lari kalite kontrollerindeki etkisinin incelenmesi amaglanmistir.

GEREG VE YONTEM: VarianEclipse® tedavi planlama sistemin-
den (TPS) 11 bas ve boyun, 11 beyin, 11 akciger ve 11 prostat
kanseri vakasi olmak Uzere toplam 44 coklu VMAT (Hacimsel
Modilasyonlu Ark Terapi) tedavi plani rastgele secildi. Daha
sonra portal dozimetri yazilimi kullanilarak gama analizleri ger-
ceklestirildi.

BULGULAR: Global normalizasyon kullaniminda; gama gecis
orani (%GP), disiik doz esiginin degeri arttikca azaldi. Kullani-
lan dustik doz esiklerin de %3/3 mm ve %2/2 mm kriteri icin;
akciger kanseri harig, %GP degerleri %95'in lizerine ¢ikmistir.%-
GP'deki degisim yuzdesi; dusik doz esigi %15 icin, %3/3mm
%2/2mm ve %1/1 mm kriterlerine gore akciger kanseri plan-
larinda sirasiyla %1.69, %5.65ve %20.03 olarak gozlenmistir.
Lokal gama analizinde, duistik doz esigi arttikca %GP artmistir,
bu global gama yénteminin tam tersi bir sonucudur. Tim va-
kalarda, %3/3mm ve %5 distk doz esigi ve Uzeri icin %95'in
Uzerinde cikmistir. Lokal gama yonteminde, %GP'deki degisim
ylzdesi distik doz esigi %15 icin %3/3mm %2/2mm ve % 1/1
mmbkriterlerine gore akciger kanseri planlarinda sirasiyla %2.98,
%7.88ve %23.86 olarak gdzlenmistir. Rijit kabul kriterleri uygu-
landiginda %GP sonucu azalmaya baglamistir. Hem %2/2mm
hem de%1/1mm kriterleri icin ortalama GP, tiim disiik doz esik-
lerinde %95'in altinda bulunmustur.

SONUC: Global normalizasyonda, farkli diisiik doz esik seviye-
si kullanarak gama analizi uygulamanin, KG sonuglari tizerinde
kritik bir etkisinin olmadigini gostermektedir. Lokalnormalizas-
yonda, disik doz esik seviyesi dikkatli secilmelidir, diisiik doz
noktalari ortalama %GP'nin hizla artmasina neden olabilmek-
tedir.
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ABSTRACT

OBJECTIVE: In its report TG-119, the American Association of
Physicists in Medicine (AAPM) recommends the use of a 10%
low-dose threshold or a collimator-determined assessment
area when evaluating quality assurance (QA) data for planar
dose distribution gamma analysis. In this study, it was aimed to
examine the effect of various low-dose thresholds ranging from
0% to 15% according to standard and more rigid acceptance
criteria (3%/3 mm, 2%/2 mm, and 1%/1 mm) on quality control
of treatment plans.

MATERIAL AND METHODS: A total of 44 multiple VMAT (Vo-
lumetric Modulated Arc Therapy) treatment plans including 11
head and neck, 11 brain, 11 lung and 11 prostate cancer cases
were randomly selected from the Varian Eclipse® treatment
planning system (TPS). Gamma analysis was then performed
using portal dosimetry software.

RESULTS: Using global normalization, the gamma pass throu-
gh rate (%GP) decreased as the value of the low dose threshold
increased. For the low dose thresholds used, the %GP values ex-
ceeded 95% for the 3%/3mm and 2%/2mm criteria, except for
lung cancer. The percentage change in %GP was 1.69%, 5.65%
and 20.03% for lung cancer plans for the 3%/3mm, 2%/2mm
and 1%/1mm criteria, respectively, for a low dose threshold of
15%. In the local gamma analysis, the %GP increased as the
low dose threshold increased, which is the opposite result of
the global gamma method. In all cases, it was above 95% for
3%/3mm and 5% low dose threshold and above. For the local
gamma method, the percentage change in %GP was 2.98%,
7.88% and 23.86% for lung cancer plans for a low dose thres-
hold of 15%, 3%/3mm, 2%/2mm and 1%/1mm, respectively.
When rigid acceptance criteria were applied, the %GP result
started to decrease. For both the 2%/2mm and 1%/1mm crite-
ria, the average GP was below 95% at all low dose thresholds.

CONCLUSIONS: Global normalization shows that applying
gamma analysis using different low-dose threshold levels has
no critical impact on the QA results. In local normalization, the
low dose threshold level should be chosen carefully, as low
dose points can cause the average %GP to increase rapidly.
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GiRiS

Hacimsel Modulasyonlu Ark Terapi (VMAT) te-
davilerinde tedavi senkronize gantri, kolimator
ve Multi Leaf Collimator (MLC) hareketi kullani-
larak gerceklestirilmektedir. Tedavi esnasinda
gantri rotasyonundan o6tiiri yer ¢cekimi doga-
sindan kaynakli mekanik hatalar olusabilmekte-
dir. MLC pozisyon hatalari, yercekimi kuvvetinin
neden oldugu tutarsizlik sintizoidal form hata
olarak yorumlanabilir (1). Hastaya 6zgi VMAT
tedavi planlarinin olasi tedavi demeti iletim ha-
talarini tespit etmek icin yayin olarak gama ana-
lizi yontemi kullanilir. Gama analizi, hesaplanan
ve Olculen doz dagilimlarini nicel olarak karsi-
lastirmak icin ilk olarak Low ve ark. (2) tarafin-
dan tanitilmistir ve bu teknik, kabul kriterleri ile
doz uyum mesafesi (DTA) ve ylzde doz farkini
(DD) kullanmaktadir (3). Gama analizinin verim-
liligini ve guvenilirligini arastirmak igin bircok
calismada kapsamli arastirmalar yapilmistir. Bu
calismalarda cesitli gama analizleri karsilastiril-
mis ve farkli gama parametre seviyeleri oneril-
mistir (4 - 7). Amerikan Tip Fizikcileri Dernegi
(AAPM) TG-119 numarali raporunda, diizlemsel
doz dagilimi gama analizi icin kalite guivenilir-
ligi (QA) verilerini degerlendirirken % 10'luk
disuk doz esigi veya kolimator tarafindan be-
lirlenen bir degerlendirme alani kullanmasini
onermektedir. Diisik doz esigi, gama indeksi-
nin hesaplanmasi icin secilen bir esigin altinda-
ki doz noktalarini hari¢ tutan bir parametredir.

Nelms ve ark. tarafindan yapilan bir arastirmaya
gore (8) kliniklerin % 70'inden fazlasi gama ana-
lizi icin % O ile % 10'luk bir disik doz esigi kul-
lanmaktadir. Bununla birlikte, son zamanlarda
elektronik portal goriinti cihazi (EPID) dozimet-
risine olan ilgi artmistir ¢clinkii EPID dozimetri-
si, fantom kurulumu ile birlikte gelen detayh
ve yogun KG prosediiriini azaltabilir ve dijital
formatta ylksek ¢ozinrlikli bir doz dagilimi-
nin elde edilmesini saglayabilir (9). Bu nedenle
EPID dozimetrisi zamanla artan ilgi gormustar.

Bu calismada, standart ve daha rijit kabul kriter-
lerine gore (%3/3 mm, %2/2mm ve %1/1mm)
%0 ile %15 araliindaki cesitli disik doz
esiklerinin, tedavi planlari kalite kontrolle-
rindeki etkisinin incelenmesi amaclanmistir.

GEREC VE YONTEM

Tedavi Plani Se¢imi

Toplam 44 tedavi plani - 11 bas ve boyun, 11
beyin, 11 akciger ve 11 prostat kanseri va-
kasi retrospektif olarak VarianEclipse® tedavi
planlama sisteminden (TPS) (sirim 13.6, Va-
rian Medical Systems, Palo Alto, CA) rastgele
secilmistir. Tum bas ve boyun, beyin, akciger
ve prostat kanseri vakalarina ait VMAT planla-
r iki veya u¢ tam ark ve masa agilar kullanilan
planlar icermektedir. VMAT tedavi planlamala-
rina ait parametreler Tablo 1'de 6zetlenmistir.

Tablo 1: VMAT tedavi planlamalarina ait parametreler

Anatomik Bélge Enerji (MV) Recete  Doz(Gy)/ Ark Sayist / Ark TPS Algoritmast

Fraksiyon Agisi (°)

Bas ve Boyun 6 69,9/33 2/360 AAA

Beyin 6 59.4/33 2/360+1/120 AAA

Akciger 6 60/30 3/180 AAA

Prostat 6 76/38 3/360 AAA

AAA: Anizotropik Analitik Algoritma

Elektronik Portal Gorlintileme Cihazi (EPID)
Lineer hizlandiricinin Exact koluna monte edil-
mis EPID,Varian Portal Vision® amorf silikon
(@51000) dedektor sistemi megavoltaj (MV)
mertebesinde tedavi demeti kullanilarak teda-
vi alaninin dijital radyografik goriintiisiini elde
etmeye yarayan cihazdir. EPID, compton elekt-
ronlarini olusturan sacici metal plaka, yiksek
enerjili elektronlari soguran fosfor tabaka ve fo-
tonlar soguran genis-alan foto diyot dizisinden
olusmaktadir. Sagilan radyasyonun sogurulmasi
icin sistemin en Ust kissmda 1 mm kalinhdinda
bakir bir tabakanin altinda terbiyum katkil (10)
gadolinyum oksistilfitten meydana gelen fosfor
ekran bulunmaktadir. Bu fosfor ekran, detek-
tore gelen radyasyonu goriiniir fotona cevire-
rek sintilasyon olusturmaktadir. Fosfor ekranin
altinda aSi:Hfotodiyot ve ince film transistorli
1024 x 768 piksellik matrisler bulunmaktadir.
Fotodiyot ve ince film transistérii 40 x 30 cm?
aktif dedektor alanina ve 0.0039 x 0.0034 cm?
piksel araligina sahiptir (11). Fosfordan gelen
sintilasyon fotonlar yiik olarak fotodiyot ka-
pasinansinda birikir. Transistorden gelen yuk,
elektronik aksam sayesinde okunarak gorin-
tl datasina cevrilir (12). YART (yodunluk ayarh
radyoterapi) ve VMAT teknigi kullaniminin art-



masiyla beraber EPID hasta pozisyon dogru-
lamasi disinda, YART kalite kontrollerinde de
kullanilmaya baslanmistir (13). Bu sebepten
hem goriinti hem de dozimetrik kalibrasyonu
rutin kontrol edilmesi gerekmektedir. EPID g6-
riintl yaniti, hem arka plan sinyalini diizeltmek
icin karanlik bir alan kullanilarak hem de piksel
duyarliigindaki degisimi ayarlanarak goérintu
kalibrasyonu yapilr. Dozimetrik kalibrasyonu
ise 100 cm'lik kaynaktan-dedektor mesafesi-
ne (SDD) 10 x 10 cm? alan boyut icin 100 mo-
nitor birimlik (MU) 1sinlamaya karsilik gelecek
sekilde olceklendirilir. Her YART ve VMAT pla-
ni icin, Eclipse TPS'de 100 cm SDD ile, portal
doz hesaplama (PDC) algoritmasi kullanilarak
hasta veya fantom olmadan doz rekonstriksi-
yon yaklasimi kullanan portal doz dogrulama
plani olusturulur (14, 15). PDC EPID kolunun
geri sacilmasinin etkisini telafi etmek icin geri
sacilmis bir doz tahmin modeli eklenen algo-
ritma kullanmaktadir (16). Olciilen portal doz
verileri, Portal Dozimetri yazilimi (striim 10.0,
Varian Medical Systems) kullanilarak hesaplan-
mis portal gorlntileri ile karsilastirilmaktadir.

Gama Analizi

Gama analizi tedavi planlama sisteminde Portal
Dozimetri yazihmi kullanilarak hesaplanan doz
ile 6lctlen dozu karsilastirmak icin ytzde doz
farki (%0DD) ve uyum mesafesi (DTA) gibi nicel
kavramlarn kullanmaktadir. Gama analizi, Low
ve ark/nin 6nerdidi (2) %3/3 mm, %2/2 mm ve
%1/1 mm kabul kriterleri uygulanarak deger-
lendirilmektedir. Gama gecis orani (%GP), gama
indeksinin birden kiclk olmasi kosulunu sagla-
yan noktalarin yiizdesi olarak tanimlanmaktadir.

Tablo 2'de calismada gama analizine ait uy-
gulanan tim parametreler gosterilmektedir.
Doz farkinin normalizasyonu iki farkli yontem-
le gerceklestirilmistir. Global normalizasyon,
hesaplanan doz dagiliminin maksimum dege-
rine uygulanmistir. Yiiksek doz degerlerini 6n-
lemek icin histogramin en yiiksek doz dege-
rinden %0,1 cut-off belirlendi; normalizasyon
icin bu hesaplanan dozun maksimum degeri
kullanilmistir (11). Bunun aksine, lokal norma-
lizasyon icin, halihazirda degerlendirilen pik-
selde hesaplanan doz degeri kullaniimistir.
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Tablo 2: Gama analizine ait uygulanan parametreler

Normalizasyon Kabul Kriteri Diisiik Doz Esigi

Global % 3/3 mm %0
Lokal % 2/2 mm %5
% 1/1 mm %10

%15

Diisiik Doz Esigi

Dusuk doz esikleri %0, %5, %10 ve %15 olarak
belirlendi (6, 8). Gama hesaplamasindaki ROI
(ilgili bolge/alan) icin Portal Dozimetri yazilimi
kullanicilara su secenekleri sunar: alan sinirla-
masi yok, marjli/marjsiz alan ve marjli/marjsiz
MLC alani. TG-119'da marjli alan kullanilma-
sI Onerilmesine ragmen, hem dusik doz esigi
hem de ROI ayari, 6zellikle %0'lik bir disiik doz
esigi icin gereksiz doz noktalari veya alan disin-
daki bolgeleri hari¢ tutmak icin calismamizdaki
tim vakalara ROI marjsiz alan olarak belirlendi.
Ayrica ROI ayarinin sonuglarimizi etkileyip etki-
lemedigini dogrulamak icin ROI kisitlamasi ol-
madan ek gama analizi gerceklestirdik. Bu eks-
tra analiz, yalnizca %0'lk bir diistik doz esigi icin
uygulandi ¢iinki ROI ayarinin se¢imi yalnizca
bu disik doz esiginde sonuclari etkilemektedir.
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istatistiksel Analiz

Diisuk doz esik degerinin gama analizi izerin-
deki etkisini nicel olarak incelemek icin asagida
verilen denkleme gore %GP'deki ylzde degi-
simini hesaplanmistir. %GPx% ortalama %GP
degerinin %x dusuk doz esigi, %GP0% dusuk
doz esigi %0 olan %GP degerinin ortalamasidir.

% Fark = % GPx% — % GP0% %100
% GP0%

%GP x% ve %GP0 % arasindaki anlamli farki
dogrulamak icin 0,05 anlamlilik diizeyinde pa-
rametrik olmayan Kruskal-Wallis testi kullanildi.
Tum istatistiksel analizler SPSS yazilimi (version
19; IBM Corporation, Armonk, NY) kullanilarak
yapildi.
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Global Gama Analizi

Global normalizasyon tim kabul kriterleri icin
%GP'nin ortalama ve standart sapmasi 44 teda-
vi plani - 11 bas ve boyun, 11 beyin, 11 akciger
ve 11 prostat kanseri vakasinda retrospektif ola-
rak degerlendirilmis ve Tablo 3'te gosterilmistir.

Tablo 3: Global gama analizinde standart sapma ile ortalama
gama gegis orani

Kabul Diisiik Doz Esigi

Kriteri Tedavi Bolgesi %0 %5 %10 % 15

% 3/3 mm B&B 99.34£0.45 98.78£0.95 98.49+1.15 98.39£1.23
Beyin 99.58+0.45 99.40£0.52 99.36£0.64 99.32£0.71
Akciger 99.21£0.81 98.58+1.49 98.26:1.91 98.12£2.09
Prostat 99.67+0.14 99.37£0.26 99.22:0.33 99.16£0.36

% 2/2 mm B&B 97.09+£1.23 96.10£1.91 95.66+2.29 95.0742.48
Beyin 96.56+4.00 96.41£1.87 96.20£2.23 95.96+2.41
Akciger 94.53+2.85 93.96£4.45 92.72£5.37 92.2645.78
Prostat 97.84+0.74 96.02£1.18 95.75+1.41 95.09£1.49

% 1/1 mm B&B 74.30£10.06 68.62:6.81 66.41£8.17 65.35£8.42
Beyin 79.05£10.96 70.808.26 70.70£8.72 69.95+8.87
Akciger 76.75£14.01 69.00£13.32 66.36+13.98 65.02£14.45
Prostat 79.23:6.95 69.25:8.75 65.06+9.68 64.5549.71

B&B: Bas- Boyun

Dusuk doz esigi %0'dan %15'e yukseldikce %GP
azalmistir. Bas ve boyun, beyin, akciger ve pros-
tat kanseri vakalarinda bu diistis orani %3/3 mm
kriteriicin sirasiyla %0.95, %0.26,%1.09 ve %0.51
olarak bulunmustur. Daha rijit kriterler uygulan-
diginda, bu egilim daha belirginlesmis; bas ve
boyun, beyin, akciger ve prostat kanseri vakala-
rinda %2/2 mm kriteri icin sirasiyla %2.02, %0.6,
%2.27 ve %2.75 gibiblyuk disusler gostermistir.

Uygulanan doz esiklerine sahip tim bas ve
boyun, beyin, akciger ve prostat kanseri va-
kalari, %3/3 mm kabul kriteri icin %95'in Uize-
rinde bir %GP sonucu vermistir (Sekil 1).

%2/2 mm kabul kriteri icin % 95'in Uzerin-
de bir %GP sonucu ise bas ve boyun, beyin
ve prostat kanseri vakalarinda elde edilmis-
tir ve akciger vakalari %95'in altinda %GP
sonucu vermistir. Kabul kriteri icin daha rijit
limitler uygulandiginda 9%GP sonucu dus-
meye baslamistir. %1/1 mm kabul kriteri igin
distk doz esigi bagimlihgr artmistir ve %GP
sonucunda ciddi bir distus gozlemlenmistir.
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Sekil 1: Farkli distik doz esikleri icin % 3/3 mm global gama

analizi icin ortalama gama gecis orani (% GP) ve standart sap-
ma.
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Lokal Gama Analizi

Lokal normalizasyonicin tiim kabul kriterleriigin
%GP'nin ortalama ve standart sapmasi 44 tedavi
plani - 11 bas ve boyun, 11 beyin, 11 akciger ve
11 prostat kanseri vakasi icin retrospektif ola-
rak degerlendirilmis ve Tablo 4'te gosterilmistir.

Tablo 4: Lokal gama analizinde standart sapma ile ortalama
gama gegis oranli

Kabul Diisiik- Doz Esigi

Kriteri Tedavi Bolgesi %0 %5 %10 % 15

% 3/3 mm B&B 86.85%4.03 95.333.24 97.52+1.39 97.37+1.53
Beyin 88.43£9.11 97.77+1.89 98.90:0.83 98.84:0.85
Akciger 82.31£7.36 95.87+2.62 96.65+3.02 96.49:3.16
Prostat 87.72£6.47 97.272.00 98.430.79 98.370.80

% 2/2 mm B&B 76.06+5.64 87.60£4.43 91.03x2.77 90.662.96
Beyin 77.21£12.20 91.98x3.21 94.45+2.62 94.27x2.71
Akciger 66.72£9.17 86.93+6.54 88.96x7.39 88.467.68
Prostat 80.41£8.67 89.68:4.33 92.20%3.11 92.033.10

% 1/1 mm B&B 47.29+6.86 57.28£8.04 60.53+8.48 59.77£8.58
Beyin 48.27+11.00 63.56£10.11 65.56210.05 65.17£9.97
Akciger 39.124848 57.88+12.88 59.90£15.45 58.87:16.14

Prostat 49.68+9.76 57.64£11.43 59.65£11.31 59.19£11.09

B&B: Bas- Boyun

Dusik doz esigi %0'dan %15'e yiikseldikgce %GP
artis gozlemlenmistir. Bas ve boyun, beyin, ak-
ciger ve prostat kanseri vakalarinda bu artis
orani %3/3 mm kriteri icin sirasiyla %10.52, %
1041, %11.18ve %10.65 olarak bulunmustur.
Daha rijit kriterler uygulandiginda, bu egilim
daha belirginlesmis; bas ve boyun, beyin, akci-
ger ve prostat kanseri vakalarinda % 2/2 mm
kriteri icin sirasiyla%14.60, %17.06, %21.74 ve
%11.79 gibi artislar gostermistir. Uygulanan
doz esiklerine sahip tiim bas ve boyun, beyin ve
akciger kanseri vakalari, %3/3 mm ve %5 dusuk
doz esigi ve Uzeri icin %95'in Gzerinde bir %GP



sonucu vermistir (Sekil 2). Kabul kriteri igin
daha rijit limitler uygulandiginda %GP sonucu
azalmaya baglamistir. Hem %2/2 mm hem de
%1/1 mm kriterleri icin ortalama %GP, tim di-
stk doz esikleriicin %95'in altinda bulunmustur.
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Sekil 2: Farkl disiik doz esikleri icin % 3/3 mm lokal gama ana-
lizi icin ortalama gama gecis orani (% GP) ve standart sapma

Gama Gegis Oranin Yiizde Degisimi

Butlin diisiik doz esikleri arasinda %GP'deki yliz-
de degisimi hem global hem de lokal gama yon-
temleriicin analiz edilmistir. Her iki gama yonte-
minde kabul kriterlerinin rijitlesmesi %GP'deki
degisim ylzdesini arttirmistir  (Sekil 3 - 10 ).
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Sekil 3: Dustik doz esigi %0 icin farkh kabul kriterlerine gore
global gama gecis oranlarinin ylizde degisimi
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Sekil 4: Dusik doz esigi %5 icin farkh kabul kriterlerine gore
global gama gecis oranlarinin ylizde degisimi
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Sekil 5: Dusiik doz esigi %10 icin farkli kabul kriterlerine gore
global gama gecis oranlarinin ylizde degisimi
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Sekil 6: Distik doz esigi %15 icin farkli kabul kriterlerine gore
global gama gecis oranlarinin ylizde degisimi

Diisiik Doz Esigi %0
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Sekil 7: Dustik doz esigi %0 icin farkh kabul kriterlerine gore
lokal gama gecis oranlarinin ylizde degisimi

Dislk Doz Esigi %5
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Sekil 8: Diisiik doz esigi %5 icin farkl kabul kriterlerine gore lo-
kal gama gecis oranlarinin ylizde degisimi
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Sekil 9: Diistik doz esigi %10 icin farkli kabul kriterlerine gore
lokal gama gecis oranlarinin ylizde degisimi
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Sekil 10: Dislik doz esigi %15 icin farkl kabul kriterlerine gore
lokal gama gecis oranlarinin ylizde degisimi

Ozellikle %GP'deki degisim yiizdesi diisiik doz
esigi %15 icin %3/3 mm, %2/2 mm ve %1/1
mm ile akciger kanseri planlarinda sirasiyla
%1.69, %5.65 ve%20.03 olarak go6zlenmistir.
HU degerleri arasindaki heterojenitenin fazla
oldugu akciger VMAT planlarinda GP'deki de-
gisim yulzdesini daha belirginlesmistir. Lokal
gama yonteminde,% GP'deki degisim ylzdesi
dusik doz esigi %15 icin %3/3 mm, %2/2 mm
ve %1/1 mm ile akciger kanseri planlarinda si-
rasiyla %2.98, %7.88 ve %23.86 olarak bulun-
mustur. Global gama yonteminde, % GP'deki
yuzde degisim daha dusmustur ve lokal gama
yonteminde oldugu gibi ayni egilimi goster-
mistir. Bununla birlikte global gama yonte-
minde tim kabul kriterleri icin diisik doz esik-
lerinde % GP'ler, % 0'lik disuk doz esiginden
onemli ol¢lide farkh olmadigi bulunmustur.

ilgi Bolgesi Kisitlamasi Olmadan Gama Analizi

Global gama analizinde, ROl kisitlama-
si olmayan %0 dusik doz esigi icin %GP;
global gama sonucuyla ayni azalan egili-
mi gOstermistir. Lokal gama sonucu, akci-
ger kanseri vakalari haricinde, lokal gama
sonucuyla ayni artan egilimi g0Ostermistir.

TARTISMA

Bu calisma, dusik doz esiginin gama anali-
zindeki etkisini nicel olarak belirlemek ve du-
suk doz esik diizeyi seciminin 6nemine dikkat
cekmek icin tasarlanmistir.Global gama analizi
icin, distuk doz esigi arttikca %GP azalmistir.
Maksimum doz degeri, dusiik doz bolgesinde-
ki doz farkindan nispeten daha yiiksek oldugu
icin, dusik doz noktalari genellikle gama ana-
lizini gegcmektedir. Nelms ve arkadaslarinin (8)
makalesinde, doz farkinin global normalizas-
yonun daha disuk doz bélgelerindeki hatalar
gizledigine ve ozellikle%3/3 mm kabul kriteri
icin gama analizinde duyarsizliga yol actigi-
na deginilmistir. Yapilan ¢alismada, uygulanan
disuk doz esigine bakilmaksizin, tim gama
analizi vakalari, %3/3 mmbkriterleri icin%95'in
uzerinde bir GP'ye sahip oldugu bulunmustur.
Bu nedenle, global normalizasyonda dusuk
doz esiginin uygulanmasinin hastaya 6zgi QA
sonuclarinin yargilanmasi uzerinde kritik bir
etkisi olmadigi sonucuna varilmistir (p=0,388).
Global gama analizi vakalarinda akciger kan-
seri hari¢ %2/2 mm kriterleri icin %95'in Uze-
rinde bir GP'ye sahip oldugu bulunmustur.

Lokal gama analizi icin, disiik doz esigi arttikca
%GP artmistir, bu sonug global gama yontemi-
nin tam tersi olarak gézlemlenmistir (Tablo 4).
Uygulanan doz esiklerine sahip tim bas ve bo-
yun, beyin, akciger ve prostat kanseri vakalari,
%3/3 mm ve %5 dusuk doz esigi ve Uzeri icin
%95'in Uzerinde bir %GP sonucu vermistir (Se-
kil 2). Kabul kriteri icin daha rijit limitler uygu-
landiginda %GP sonucu azalmaya baslamistir.
Hem %2/2 mm hem de %?1/1 mm kriterleri igin
ortalamaGP, tim dustk doz esikleri icin %95'in
altinda bulunmustur. Bununla birlikte, distk
doz esigi% 0 olan gama analizleri, %95'in altin-
da bir %GP'ye yol agmistir. Bu sonug, doz esik
degerinin altindaki distuk doz noktalarinin,
diger noktalara kiyasla yerel gama analizinde
genellikle etkisinin olmadigini gostermektedir.
Bu nedenle, disiik doz esigi uygulamak, orta-
lama% GP'nin artmasina neden olmaktadir. Bu-
tln dusitik doz esikleri arasinda %GP'deki ylizde
degisimi hem global hem de yerel gama yon-
temleri icin analiz edilmistir. Her iki gama yon-
teminde kabul kriterlerinin rijitlesmesi %GP'de-
ki degisim ylzdesini arttirmistir (Sekil 3 - 10).



Ozellikle %GP'deki degisim ylizdesi diisiik doz
esigi %15 icin %3/3 mm %2/2 mm ve %1/1 mm
ile akciger kanseri planlarinda sirasiyla %1.69,
%5.65 ve %20.03 olarak gozlenmistir. HU de-
gerleri arasindaki heterojenitenin fazla oldugu
akciger VMAT planlarinda GP'deki degisim ytiz-
desi daha belirginlesmistir. Lokal gama yonte-
minde, %GP'deki degisim ylizdesi disuk doz
esigi %15 icin %3/3 mm %2/2 mm ve %1/1 mm
ile akciger kanseri planlarinda sirasiyla %2.98,
%7.88 ve %23.86 olarak gozlenmistir. Global
gama yonteminde, %GP'deki ylzde degisim
daha disuktir ve lokal gama yonteminde oldu-
gu gibi ayni egilimi gostermistir. Bununla birlik-
te global gama yonteminde tim kabul kriterleri
icin %5, %10 ve %15'lik distk doz esiklerinde
%GP'ler, %0'lik distik doz esiginden onemli 6l-
clide farkh olmadigi gosterilmistir (p=0,244).

Genellikle, dusiik doz, hedefin yari golge veya
cevresinde meydana gelir; ancak, disik doz
risk altindaki bir organa (OAR) verilirse, ciddi
yan etkilere ve 6limcil sonuglara neden ola-
bilmektedir (17, 19). Bu nedenle, bir OAR icin
disuk doz, doz-hacim histogramlari (DVH'ler)
ve tedavi planlari ile degerlendirilmektedir. Bu
degerlendirmelere ragmen, sol tarafli meme
kanseri radyoterapiside dusiik doz kalp hasta-
hgr ve akciger kanserinden olime neden ola-
bilmektedir (19). Ek olarak, Dorr ve Herrmann'a
gore (20), ikinci kanserlerin cogu radyoterapi-
nin penumbra'si icinde indlklendigini agikla-
miglardir. Ayrica bazi yayinlarda ikinci kanser-
lerin 6zellikle pediatrik hastalarda distik doz
bolgesinde meydana geldigi bildirilmistir (21,
22). Bu nedenle distik dozun dogru bir sekilde
verilmesi ve ciddi bir sekilde degerlendirilme-
si ve yorumlanmasi gerekmektedir. Bununla
birlikte, klinikler gama analizini kullanarak doz
dagilimini analiz ettiklerinde, genellikle distk
doz esik degerini nicel veriler olmadan uygu-
lamaktadirlar (8). Sonuclarimiz, distik doz esi-
ginin lokal gama analizinde hastaya 6zgi QA
sonuclarini degistirebilecegini gostermektedir.
istatiksel olarak global ve lokal gamma analizi
sonuclarinda anlamh bir fark ortaya ¢ikmistir.
Bunun sebebinin diisiik doz esigi uygulanarak
disarida birakilan duisiik doz noktalarinin, orta-
lama %GP'yi etkilemektedir ve artmasina sebep
olmaktadir. Bu nedenle, disiik doz esik seviyesi

186

lokal gama analizinde dikkatlice uygulanma-
hdir. Portal Dozimetri referans kilavuzu, yerel
doz karsilastirmasi icin daha duistk bir doz esigi
belirlemenin gerekli oldugunu belirtmektedir
¢linkli hesaplanan ve odlcllen degerler disuk
doz bolgesinde iyi uyusmayabilmektedir (12).
Bu nedenle, yerel gama icinde ¢esitli dusiik doz
esik seviyelerinin uygulanmasi, hastaya 6zgu
QA sonuclarini dogru bir sekilde degerlendir-
mek icin yararli bir yaklasim olabilmektedir.
%1/1 mm kabul kriteri icin, calismamiz ortala-
ma %GP'nin, ortalama %GP ve disik doz esik-
leri arasindaki %GP'deki degisim olmasina rag-
men, diger kriterlere kiyasla bliylk bir standart
sapma sergiledigini gostermistir. %3/3 mm,
%2/2 mm ve %1/1 mm kabul kriterleri benzer
bir egilim gostermektedir. Diger birkac calis-
maya gore, DD'nin %1'ini ve 1 mm DTA'yi tespit
etmek icin gama analizi, asagidaki nedenlerle
hala tartismalidir: (@) %1/1 mm kriteri icin do-
zimetrik hatalar ve istatistiksel dalgalanma-
lar baskindir ve (b) %1/1 mm kriteri icin kabul
edilebilir %GP seviyesi, %3/3 mm ve %2/2 mm
kriterleri icin olan degerlerden farkl olmahdir
(23). Bu nedenle, gama analizine dikkatli bir
yaklasim 9%1/1 mm kabul kriteri alinmalidir.
Gama analizinin sonuclarinin degerlendirilme-
sinde TG-119, %10'luk dusuk doz esigi uygula-
ma veya ROl'yi bir alan olarak uygulanmasini
ve ayarlanmasini gerektigi onerilmektedir. Bu
nedenle, diistik doz esiginin etkisini arastirmak
icin bir alan olarak ROI kullanarak gama anali-
zi uygulanmistir. Bununla birlikte, ROI ayarinin
sonucu, 6zellikle % GP egilimini etkileyip etkile-
medigini dogrulamaya da calisilmistir. Boylece,
ROI kisitlamasi olmadan ek gama analizi gergek-
lestirilmistir. Sonug olarak, hem global hem de
yerel normalizasyona sahip tim durumlarda %
GP, ROI'nin kullanilmasindan istatiksel olarak an-
lamli sonuglar vermemistir (p=0,499). Ek olarak,
akciger kanseri vakalari hem heterojenite kay-
nakl hem de genis alanlara sahip olmasindan
dolayi farkli diistik doz esiklerinde GP'deki degi-
sim yuzdesi daha belirgin olarak bulunmustur.
Bu calismada coklu ark alanlari kullanarak yapi-
lan VMAT planlarinin hasta KG icin cesitli diistk
doz esikleri kullanarak gama analizini arastiril-
mistir. Global gama analizi icin, %GP dusik doz
esigi ile azaldi ve %3/3 mm ve %2/2 mm kabul
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kriterleri, uygulanan dusiik doz esiklerinden ba-
gimsiz olarak %95'in Gzerinde bir %GP sergile-
mistir. Lokal gama analizi icin, diistik doz esigi
arttikca %GP artmistir, bu sonug global gama
yonteminin tam tersi bir sonug olarak gozlem-
lenmistir. Uygulanan doz esiklerine sahip tim
bas ve boyun, beyin, akciger ve prostat kanseri
vakalari, %3/3 mm ve %5 disuk doz esigi ve lize-
riicin %95'in Gzerinde bir %GP sonucu vermistir.

Bulgularimiz, yerel gama analizi i¢in disiik doz
esik seviyesinin dikkatlice secilmesi gerekti-
gini onermektedir ¢linkli VMAT planinin has-
taya 6zgl QA sonucu, uygulanan duisiik doz
esik seviyesine bagli olarak degisebilmektedir.
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OZET

AMACGC: Multipl skleroz (MS), merkezi sinir sisteminin (CNS) sik
gorilen bir otoimmiin demiyelinizan hastaligidir. Bu calismada
retrospektif olarak MS tanili hastalarin toplanmasi Tirk toplu-
munda ailesel ve sporadik MS hastalarinin 6zelliklerini karsilas-
tirmak ve ailesel 6zellik gosteren MS hastalarinin sikligi ve bu
hastalarin klinik ve demografik 6zelliklerini belirlemek amac-
land.

GEREC VE YONTEM: Bu kesitsel kayit tabanli calisma, 01 Ocak
2022-01 Haziran 2022 tarihleri arasinda Afyonkarahisar Saghk
Bilimleri Universitesi Noroloji Anabilim Dali'nda 2017 McDo-
nald kriterlerine gére MS tanisi ile takipli hasta verileri ile ya-
pildi. Hastalarin demografik verileri, klinik bulgulari, baslangi¢
yaslari, ortalama hastalik stresi, baslangic semptomlari ve MS
subtipleri degerlendirildi.

BULGULAR: Turk populasyonunda ailesel MS (FMS) sikligi %7.3
olarak saptandi. FMS varligi erken hastalik yasi ile iliskili bulun-
madi. En sik baslangi¢ semptomu duyusal semptomlar en sik
MS subtipi relapsing remitting MS olarak degerlendirildi ve
genisletilmis durum o6zrlllik skalasi skoru hesaplandi ve FMS
varligi ile yiiksek hastalik aktivitesi arasinda iliski saptanmadi.

SONUC: Tirk populasyonunda FMS orani daha ¢ok Avrupa-La-
tin Ulkelerine benzer bulunmustur. Klinik ve demografik 6zellik-
ler ise Avrupa ve Orta dogu ile benzer bulunmustur.

ANAHTAR KELIMELER: Multipl skleroz, Demiyelinizan hastalik-
lar, Demografik faktorler.
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ABSTRACT

OBJECTIVE: Multiple sclerosis (MS) is a common autoimmune
demyelinating disease of the central nervous system (CNS). In
this study, it was aimed to collect patients with MS retrospecti-
vely, to compare the characteristics of familial and sporadic MS
patients in Turkish population, and to determine the frequency
of familial MS patients and the clinical and demographic chara-
cteristics of these patients.

MATERIAL AND METHODS: This cross-sectional record-based
study was conducted between 01 January 2022 and 01 June
2022 in Afyonkarahisar Health Sciences University, Department
of Neurology, with the data of patients with MS diagnosis and
followed-up according to the 2017 McDonald criteria. Demog-
raphic data, clinical findings, age at onset, mean disease dura-
tion, onset symptoms and MS subtypes of the patients were
evaluated.

RESULTS: The frequency of familial MS (FMS) in the Turkish
population was 7.3%. The presence of FMS was not found to
be associated with early disease age. The most common initial
symptom was sensory symptoms, and the most common MS
subtype was relapsing remitting MS, and the Extended-state
disability scale score was calculated, and no relation was found
between the presence of FMS and high disease activity.

CONCLUSIONS: The FMS rate in the Turkish population was
found to be more similar to Euro-Latin countries. Clinical and
demographic characteristics were found to be similar to those
of Europe and the Middle East.

KEYWORDS: Multiple sclerosis, Demyelinating diseases, De-
mographic factors.
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GiRiS

Multiple skleroz (MS), merkezi sinir sisteminin
(CNS) beyaz maddesine otoimmiuin bir saldiri-
dan kaynaklanan, potansiyel olarak ilerleyici,
norolojik bir bozukluktur (1). Hastaligin, farkli
genetik ve cevresel faktorler arasindaki karma-
sik bir etkilesime bagl oldugu distintilmektedir.
Multipl sklerozun prognozu, hastalarda 6nemli
Olcude degisiklik gostermekle birlikte hastalar-
da erken tani ve tedavi olduk¢a 6nemlidir (2,
3). Genetik yatkinlik agisindan ailesel multipl
skleroz (FMS) prevalansi farkli popilasyonlar
arasinda esit olmayan bir dagihm gostermekle
birlikte yapilan ¢alismalarda tiim MS hastalari-
nin ortalama %10-20'sini olusturmaktadir (4, 5).

Bu calismanin amaci retrospektif olarak MS
tanili hastalarin toplanip Turk toplumunda ai-
lesel ve sporadik MS hastalarinin 6zelliklerini
karsilastirmak ve ailesel 6zellik gosteren MS
hastalarinin sikligini ve bu hastalarin klinik
ve demografik 0Ozelliklerini belirlemektedir.

GEREC VE YONTEM

Bu kesitsel kayit tabanh calisma, 01 Ocak 2022
- 01 Haziran 2022 tarihleri arasinda Afyonka-
rahisar Saghk Bilimleri Universitesi Noroloji
Anabilim Dal'nda 2017 McDonald kriterleri-
ne gore MS tanisi ile takipli hasta verileri ile
yapildi. Hastalarin demografik verileri, klinik
bulgulari, baslangi¢ yaslari, ortalama hastalk
suresi, baslangic semptomlari ve MS subtipleri
degerlendirildi. Genisletilmis durum 6zurlG-
lUk skalasi (EDSS) ile 6zurlilik durumu deger-
lendirildi. MS subtipleri; (klinik izole sendrom
(KiS), relapsing remitting MS (RRMS), sekonder
progresif MS (SPMS) ve primer progresif MS
(PPMS) olmak uzere) kaydedildi. Hastalar FMS
ve sporadik MS (SMS) olarak gruplandirldi.

Hastalarin baslangi¢ yaslarina gore; 18 yas alti
olanlar pediatrik baslangi¢cli Multiple Sklerozis
(POMS), 18-50 yas arasi baslayanlar erigkin bas-
langicl MS (AOMS), 50 yas ustu baslayanlar geg
baslangich MS (LOMS) olarak siniflandirildi. Ak-
rabalik derecelerine goére 1. Derece de akraba-
lar; anne, baba ve kardes, 2. Derecede akraba-
lar; buylkanne, biyukbaba, amca, dayi, teyze
ve 3. Derecede akrabalar ise anne ve babanin
kuzenleri ve diger akrabalar olarak kaydedildi.

Etik Kurul

Afyonkarahisar Saglik Bilimleri Universitesi yerel
etik kurul komisyonundan etik kurul onayi alin-
mistir (Karar no: 2022/531 Tarih: 04.11.2022).

istatiksel Analiz

Veriler SPSS 24.0 paket programi ile analiz
edildi. Surekli degiskenler ortalama-+-standart
sapma ve kategorik degiskenler sayi ve ylzde
olarak verildi. Parametrik test varsayimlari sag-
landiginda bagimsiz grup farkhhklarinin karsi-
lastirlmasinda parametrelerin normal dagilip
dagilmamasina gére Mann-Whitney U testi ve
Student-t testi kullanildi. Ayrica siirekli degis-
kenlerin arasindaki iliskiler Spearman ya da
Pearson korelasyon analizleriyle ve kategorik
degiskenler arasindaki farkhhklar ise Ki-kare
analizi ile incelendi. Tum analizler icin p=0,05
anlamlilik diizeyi kabul edildi.

BULGULAR

Toplam 592 hastadahil edildi,43'si FMS (%7,3) ve
549'5i (%92,7) sporadik MS (SMS) idi. Cinsiyet aci-
sindan degerlendirildiginde; FMS hastalarinin
32'si (%74,4) kadin, 11'i (%25,6) erkek, SMS has-
talarinin 368'i (%67) kadin, 181'i (%33) erkek idi.
FMS ve SMS gruplari arasinda cinsiyet karsilas-
tirdigimizda anlamli fark bulunmadi (p=0,319).

Tum MS hastalarinin ortalama baslangi¢ yasi
30,8+9, FMS hastalarinin ortalamabaslangig yasi
33,5+1,4, SMS hastalarinin ortalama baslangi¢
yasi 30,5+0,39 idi. iki grup arasinda hastalik bas-
langi¢ yasi agisindan istatistiksel anlamli farkl-
lik saptandi (p=0,03). Tablo 1 de hastalarin yasa
gore dagihmi verilmistir. FMS hastalarinin %20,9
POMS, %51,1 AOMS, SMS hastalarinin %27,7'si
POMS, %57,2 AOMS bulunmustur (Tablo 1).

Tablo 1: Hastalarin yas dagilimi

Yas FMS SMS Toplam

<18 9(209) 152(27,7) 161(27,2)

1829 22(51,1) 314(57,2) 336(56,8)

30-39 10(232) 76(13,8) 86(14,5)

40-49 247) 7(13) 9(15)

250 0 0 0

Tum MS hastalarinin ortalama hastalik suresi
11,946 yil ve FMS hastalarinin ortalama hasta-
hk stresi 8,6+4,9 yil, SMS hastalarinin ortalama
hastalik suresi 12,246,03 yil idi. Ortalama has-



talik sdresi arasinda istatistiksel anlaml fark-
hlik saptandi (p<0,001). Tim MS hastalarinin
yillik ortalama atak sikhgi yilda 1,6+0,4'idi. FMS
hastalarin yillik ortalama atak sikhigr 1,5+0,9
iken, SMS hastalarinin yillik ortalama atak sik-
hgi yilda 1,6+1,03 yil olarak saptandi. Ortala-
ma atak hizi agisindan iki grup arasinda ista-
tiksel anlamli farkhhk saptanmadi (p=0,590).

FMS ve SMS hastalarinda her iki grupta en sik
baslangic semptomu duyusal semptomlar
olup sirasiyla %30,2 ve %34,4 idi, ikinci sik-
hkta gorilen baslangic semptomu ise gorsel
semptomlar FMS' de %23,3, SMS %25,1 idi.

FMS hastalarinda ve SMS hastalarinda en sik
MS subtipi RRMS' idi. Tablo 2'de hastalarin kli-
nik tiplerine gore dagihmi verilmistir (Tablo 2).

Tablo 2: FMS ve SMS MS subtipleri agisindan dagihmi

MS subtipi RRMS SPMS PPMS
FMS 28(%65.1) 12(%279) 3(%7)
SMS 365(%66,5) 156(%28.4) 28(%5,1)

FMS hastalarinda EDSS Skoru: 2,8+1,2, SPMS
hastalarinda EDSS Skoru: 2,9+1 saptandi. FMS
ve SMS hastalarinda EDSS skoru acisindan ista-
tistiksel anlamh farklilik saptanmadi(p=0,280).
Bu 43 hastada, 30'u (%69,8) birinci derece ak-
raba, 12'si (%27,9) ikinci derece akraba, 1
(%2,3) Uglncl derece akraba idi. Birinci de-
receden etkilenen akrabalardan 22'si (%73,3)
kardesti. Diger birinci derece akrabalan de-
gerlendirdigimizde 1'inde (%3,3) babasinda,
2'sinde (%6,7) annesinde ve 5‘'inde (%16,7)
kiz cocugunda MS hastalik 6ykiisi mevcut-
tu. Dahil edilen hastalarin klinik ve demog-
rafik Ozellikleri Tablo 3'de go6sterilmektedir.

Tablo 3: Hastalarin klinik ve demografik 6zellikleri

Sporadik MS P

Familial MS

Hasta Sayist 43 (%7.3) 549 (%92,7)

Cinsiyet (F/M) 32/11 368/181 0319

Ortalama Hastalik Baslangig Yast 335:1,4 30,540,39 0,030

Ortalama Hastalik Siiresi 8,6£4,9 12,246,03 0,000

Yillik Ortalama Atak Sikhig 1,5¢09 1,641,03 0,590

En Sik Baslangig Semptomu Duyusal S. Duyusal S.

(%30,2) (%34,4)

En Sik MS Subtipi RRMS RRMS 359(%65,4)
28(%65,1)

Ortalama EDSS 340,176 34042 028

Birinci Derece Etkilenen Akrabalar 30 (%69,8)

ikinci Derece Etkilenen Akrabalar 12 (%27,9)

Ugiincii Derece Etkilenen Akrabalar 1(%2,3)

F:Female, M:Male
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MS, CNS'de sik gorulen bir otoimmun demiye-
linizan hastaligidir. Tanimlanan g klinik form
bulunmaktadir ve en yaygin gorilen formu RR-
MS'tir (6). Patofizyoloji net olmamakla birlikte
cesitli genetik etkilesimler, epigenetik ve D vi-
tamini gibi cevresel faktorler ve cesitli norotro-
pik virslerin sorumlu oldugu disundlmektedir
(7). MS'in bilinenler etiyolojik faktorler disinda;
etiyolojisi ve patogenezi su ana kadar belirsiz-
ligini korumaktadir. Bu nedenle, genetik arka
plan ve cevresel faktorler arasindaki karmasik
etkilesimlerin MS’e yol actigi dngorilmektedir
(8). MS patogenezi genetik agidan degerlendi-
rildiginde, MS duyarliligina bagli 200'den fazla
yaygin insan I6kosit antijenleri (HLA) olmayan
genetik varyant tanimlanmistir. Bu varyantlar
Ozellikle HLA-DRB1*1501 aleli doku uygun-
luk kompleksi (MHC) bdlgesi ile MS'e yatkinhk
acisindan koklu iliski bulunmustur. Bununla
birlikte Uluslararasi MS Genetik Konsorsiyumu
tarafindan yapilan bir ¢alisma, MHC bélgesin-
de ve 17923 ile 5933 kromozomlarinda gene-
tik acidan anlamli baglantilar gostermistir (9).

Bilim adamlari, miyelin temel proteini (MBP),
proteolipid proteini (PLP), miyelinle iliskili gli-
koproteini (MAG) ve miyelin oligodendrosit
glikoproteini (MOG) kodlayan genler gibi kar-
masik bir genetik etiyolojinin MS duyarliliginda
yer aldigini ve FMS'de hastalik duyarlihdi igin
aday lokuslar oldugunu bildirmistir. Ancak bun-
larin FMS ile baglantisi konusunda tartismalar
mevcuttur (10 - 12). Son olarak bazi bulgular,
HLA-DR2 alelinin FMS hastalarinda genetik eti-
yolojinin %17-62'sinde MHC genetik baglan-
tisini aciklayabilecegdini ileri stirmektedir (12).

Aile oykusu varhdinin MS’in ortaya ¢ikmasin-
da pozitif etki gosterdigi bilinmekle birlikte
dinyada FMS prevalansi tam olarak netlesti-
rilememistir. Fakat MS vakalarinin ortalama
%10-20'sinin FMS oldugu duistnilmektedir (5).

Bizim calismamizda Turk populasyonunda or-
talama FMS orani %7,3 bulunmustur. Cesitli
ulkelerde yapilan MS prevalans calismalarin-
da FMS orani ¢ok cesitlilik gostermektedir (4,
13-17). Haircihan ve arkadaslarinin diinya ca-
pinda yaptigr bir FMS prevelans calismasi 17
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derlemeyi icermekte olup FMS prevalansinin
%32,7 ile Saskatchewan, %29 ile Finlandiya ve
%28,7 ile Hirvatistan-Slovenya'nin ayni ve daha
yuksek prevalansa sahip bolgeler oldugu buna
karsilik, %2 ile Macaristan, %3,3 ile Meksika ve
%6,1 ile Brezilya Ulkelerinin FMS prevalansi-
nin neredeyse benzer ve daha disuk oldugu
saptanmistir (13). Buna karsilik Ortadogu'da
yapilan bir FMS prevalans calismasinda iran’'in
6 ilinde FMS ile ilgili cahisma yapilmis, FMS pre-
valansinin neredeyse birbirine benzer ve diger
Ulkelere gore daha duslik oldugu saptanmistir
ve FMS prevalansinin en yuksekten en distge
dogru siralamasi; Fars (%26,5), Chaharmahal
ve Bakhtiari (%21,1), Tahran (%20,5), isfahan
(%20,3), Mazandaran (%18,0) ve Kermanshah
(%12,5) saptanmistir (4, 14). Rusya’nin Altay bol-
gesinde FMS orani %2 bulunmustur (18). Ar-
jantin'de FMS orani %7,3 saptanmistir (15). Ttr-
kiye etnik koken acisindan kosmopolit bir (ilke
olmakla birlikte bizim calismamizda ailesel MS
orani daha ¢ok Avrupa-Latin tlkelerine benzer
bulunmustur. Arjantin'de yapilan bir ¢calismada
Rojas ve arkadaslari hastalarin baslangig yasini
karsilastirdiklarinda FMS ve SMS gruplar ara-
sinda FMS'nin daha erken hastalik yast ile iligkili
oldugu gérilmustir (15). ispanya'da yapilan
bir calismada FMS ve SMS hastalik gruplarinda
hastalik baslangi¢ yaslari arasinda fark saptan-
mamistir ve FMS grubunda en sik baslangig¢
semptomunun gorsel semptomlar oldugu bildi-
rilmistir (19). Rusya Tomsk bdlgesinde Alifirova
ve ark.larinin yaptigi bir calismada FMS; erken
MS baslangi¢ yasi ve EDSS ile olcllen yuksek
hastalik aktivitesi ile iliskili tespit edilmistir (20).

Balcerac ve ark!larinin calismasinda FMS'nin
sakatligin erken ortaya c¢ikmasi ve daha koétu
hastalik aktivitesi gosterdigi ve sporadik vaka-
lardan farkli klinikle seyrettigi saptanmistir (21).

Hastalar cinsiyet dagilimi acisindan deger-
lendirildiginde iran'da yapilan calismada FMS
olusumu calismamizda da oldugu gibi kadin-
larda erkeklerden daha yaygin saptanmistir
ve FMS/SMS gruplari arasinda calismamizda
oldugu gibi cinsiyet dagilimi agisindan fark
saptanmamistir. Yine bu calismada hastalarin
baslangi¢ yasi bizim calismamizla benzer ola-
rak (FMS ve SMS) her iki grupta da en sik 18-
29 yas arasi hasta grubunu olusturmaktadir.

Fakat iran calismasinda FMS/SMS gruplari ara-
sinda hastalarin baslangi¢ yasi acisindan farkli-
hk saptanmamistir (4). Bizim calismamizda her
iki grup hastalik baslangi¢ yasi agisindan de-
gerlendirildiginde literatiirden oldukca farkh
sonuclar elde edilmis olup SMS erken hastalik
yasi ile iliskilendirilmistir. FMS hastalarinda MS
baslangi¢ yasinin daha ge¢ oldugu saptanmis-
tir. FMS grubunda en sik baslangi¢c semptomu
duyusal semptomlar olarak saptanmis olup
Ispanya'da yapilan calismadan farkli sonuclar
bulunmustur (19). MS baslangi¢ subtipi lite-
ratlirle benzer olup en sik MS subtipi RRMS
olarak saptanmistir ve her iki grup arasinda
MS baslangi¢ subtipi agisindan fark saptan-
mamistir (4). FMS ve SMS gruplari 6zurlGlik
orani acisindan karsilastirildiginda ise ortala-
ma EDSS skorlar arasinda hastalik ilerleme ak-
tivitesi acisindan anlamli fark saptanmamistir.

Bu calismada Turk poptlasyonunda FMS ve
SMS gruplarn degerlendirildiginde baslangi¢
yasl hari¢ diger parametrelerin iki grup arasinda
belirgin anlamli farklililik gostermedigi, baslan-
gi¢ yasinin ise SMS’te daha erken oldugu sap-
tanmistir. Bununla birlikte, bazi genetik degisik-
liklerin veya ek cevresel faktorlerin MS ailesel
prevelansini etkiledigi g6z ardi edilmemelidir.

Bu calismanin avantajlar; tek hekim tarafindan
kaydedilen verilerin olmasi, calismanin toplum
kokenli degil, hastane verileri ile degerlendi-
rilmesidir. Kisitliliklari ise; tek merkezli olmasi,
hasta sayisinin tek merkez olmasindan dolayi az
olmasi, farkh etnik kokenli bireylerin calismaya
katilmis olabilmesidir.
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OZET

AMACG: Bu calismanin amaci, huzurevinde yasayan yasli birey-
lerde Uriner inkontinans farkindaligi ve saglik arama davranigi
arasindaki iliskinin belirlenmesidir.

GEREC VE YONTEM: Tanimlayic tipte gerceklestirilen calisma-
nin drneklemini, Ekim 2022 - Ocak 2023 tarihlerinde istanbul'da
bir huzurevinde yasayan 65 yas ve Uzeri bireyler olusturdu
(N=120). Veriler, “Yasli Birey Bilgi Formu’, “inkontinans Farkin-
dalik Olcegi”, “Saglk Arama Davranisi Olcegi” ile degerlendirildi.

BULGULAR: Yasli bireylerin cogunlugunun (%70) erkek, yas
ortalamalarinin 65,71+8,49 yil oldugu, %70'inin idrar kagir-
digl, %57,5'inin oksirtrken veya hapsirirken idrar kagirdig,
%52,5'inin glinlik aktiviteleri sirasinda idrar kacirdigi, %62,5'inin
idrar kagirmaya iliskin ped/bez kullandigi, idrar kagirma siiresi
ortalamasinin 42,75+53,53 ay oldugu saptandi. inkontinans
Farkindalik Olcedi puan ortalamasi ile Saglik Arama Davranisi
puan ortalamasi arasinda istatistiksel olarak anlamlilik saptan-
di (p<0,05). Ayrica kadin cinsiyet, idrar kacirma varligi-sikhgi ve
ped/bez kullaniminin, driner inkontinans farkindaligi ve saglik
arama davranisi izerinde etkili degiskenler oldugu belirlendi.

SONUC: Yasl bireylerin Uriner inkontinans farkindaliklarinin
orta diizey, saghk arama davranislarinin orta-yiiksek diizeyde
oldugu gorildu. Huzurevinde yasayan yash bireylerin Griner
inkontinans durumlarinin ve inkontinansa iliskin farkindalikla-
rinin belirlenmesi, bireylerin Griner inkontinans ile bas etmele-
rine yonelik yaklagimlarin uygulanmasina olanak saglayacaktir.

ANAHTAR KELIMELER: Yash Bireyler; Uriner inkontinans Far-
kindaligi; Saghk Arama Davranislari.
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ABSTRACT

OBJECTIVE: The aim of this study was to determine the relati-
onship between urinary incontinence awareness and health-se-
eking behavior in elderly individuals living in nursing homes.

MATERIAL AND METHODS: The sample of the study, which
was carried out in descriptive design type, consisted of indi-
viduals aged 65 and over living in a nursing home in Istanbul
between October 2022 and January 2023 (N=120). Data were
collected with the “Elderly Individual Infirmation Form”“Incon-
tinence Awareness Scale’, and “Health Seeking Behavior Scale”

RESULTS: The majority of the elderly individuals (70%) were
male, their mean age was 65.71+8.49 years, 70% had urinary
incontinence, 57.5% had urinary incontinence while coughing
or sneezing, 52.5% had urinary incontinence during their da-
ily activities, 62.5% of them used pads/cloths related to uri-
nary incontinence, mean duration of urinary incontinence was
42.75£53.53 months. There was a statistically significant relati-
onship between the Incontinence Awareness Scale mean score
and the Health Seeking Behavior mean score (p<0.05). In additi-
on, female gender, presence-frequency of urinary incontinence
and use of pads/cloths were found to be effective variables on
urinary incontinence awareness and health-seeking behavior.

CONCLUSIONS: The awareness of urinary incontinence of the
elderly individuals was moderate, and their health-seeking be-
haviors were moderate-high. Determining the urinary inconti-
nence status and awareness of elderly individuals living in nur-
sing homes will enable the implementation of approaches for
individuals to cope with urinary incontinence.

KEYWORDS: Elderly Individuals; Urinary Incontinence Aware-
ness; Health Seeking Behaviors.
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GiRiS

Uriner inkontinans (Ui), Uluslararasi Kontinans
Toplulugu tarafindan terminoloji standardizas-
yon raporunda, her durumda goriilebilen idrar
kacirma yakinmasi olarak ifade edilmektedir.
Uriner inkontinans, ortaya cikisi ve sonuclari ne-
deniyle en 6nemli ve tekrarlayan geriatrik send-
romlardan biridir. TUm yas gruplarinda goériilme
sikigr kadinlarda daha fazladir(1). Uriner inkon-
tinans, kadinlarin yaklasik %50'sini, toplumda
yasayan yasli bireylerin yaklasik %30'unu, uzun
surreli bakim evlerinde yasayanlarin %50'sini ve
hastaneye yatirilan yash bireylerin %40-70'ini et-
kileyen bir sorun olarak tanimlanmaktadir (2, 3).

Normal yaslanma stireci, Uriner sistem yapi ve is-
levlerinde degisikliklere yol acarak, inkontinans
riskini arttirmaktadir (4). Erkeklerde Uriner in-
kontinans genellikle benign prostat hiperplazi-
si ve prostat neoplazmi tedavisi i¢in uygulanan
cerrahi veya radyoterapi sirasinda kontinans
mekanizmalarinin zarar gérmesinden kaynak-
lanirken, kadinlarda mesane veya pelvik taban
kaslarinin disfonksiyonu ile iliskili oldugu duisu-
niilmektedir (4, 5). Uriner inkontinans bireyler-
de basta yasam kalitesinin diismesi, depresyon,
utanma, sosyal izolasyon, inkontinansla iliskili
dermatit gibi fiziksel ve psikososyal sorunlara
yol agmaktadir. Yash bireylerde tedavi edilme-
yen ve ydnetilmeyen Ui ise Urriner sistem enfek-
siyonlari, dermatit, demansh kisilerde davranis
sorunlari, yurime ve denge sorunlari ile bir-
likte yuksek olim orani ile iliskilidir (3, 4, 6 - 8).

Bireylerin Uriner inkontinans konusundaki far-
kindaliklarinin disiik olmasi, onlarin profesyo-
nel yardim almak yerine sorunla kendi kendine
bas etmesi ile sonuclanmaktadir. Uriner inkon-
tinans ile kendi kendine bas etme, sorunu daha
karmasik hale getirerek bireyin glinlik yasam
aktivitelerini ve yasam kalitesini disiirmektedir
(9, 10). Yapilan ¢alismalarda, Uriner inkontinans
tedavi edilebilmesine ragmen, yasami tehdit
eden bir sorun olarak algilanmamasi ¢cogu za-
man goz ardi edilmesi, herhangi bir saglik kuru-
muna basvurmama ve soruna yonelik herhangi
bir tedavi ve bakim almama ile sonuclandigi
gorilmektedir (7, 9). Hemsireler, Griner inkonti-
nansin 6nlenmesi ve ortadan kaldirilmasina ilis-
kin multidisipliner bir yaklasim dogrultusunda

pelvik taban kaslarinin gi¢lendirilmesi, yasam
tarzi degisiklikleri gibi konularda egitim ve da-
nismanlik uygulamalarini gergeklestirmekte-
dir. Uriner inkontinans yasli bireyler tarafindan
mahrem kabul edilmekte, cogu zaman ise goz
ardi edilerek yaslanmanin dogal bir sonucu ola-
rak gorilmektedir (7). Uriner inkontinansin er-
ken donemde belirlenebilmesi ve buna yonelik
semptomlarin azaltilmasi ya da ortadan kaldiril-
masina yonelik yaklasimlarin uygulanmasinda
huzurevinde calisan hemsirelerin dnemli rol ve
sorumluluklari vardir. Bu arastirma, huzurevin-
de yasayan yasl bireylerde Uriner inkontinans
farkindaligi ve saglik arama davranisi arasin-
daki iliskinin belirlenmesi amaciyla planlandi.

GEREC VE YONTEM

Tanimlayicr ve iligki arayici arastirma tlrinde
gerceklestirilen calismanin amaci, huzurevinde
yasayan yasli bireylerde uriner inkontinans far-
kindaligi ve saglik arama davranisi arasindaki
iliskinin belirlenmesi idi. Ekim 2022 - Ocak 2023
tarihleri arasinda gerceklestirilen arastirmanin
evrenini, Istanbul'da bir huzurevinde yasayan
65 yas ve Uzeri bireyler olusturdu. Orneklem
sayisinin belirlenmesinde benzer calisma so-
nucu referans alinarak, uygulanan gu¢ analizi-
ne gore; %95 gliven (1-a), %95 test glicl (1-p)
ve d=0.5 etki blykligi icin alinmasi gereken
orneklem sayisi 112 olarak belirlendi (6). Aras-
tirmanin orneklemini ise, belirlenen tarih ara-
hginda, basit rastgele orneklem yontemi ile
belirlenen, bilgilendirme sonrasi arastirmaya
katilmayr kabul eden, 65 yas ve Uzeri birey-
ler olusturdu (N=120). Dahil edilme kriterleri
olarak sozel olarak iletisim kurmayi engelle-
yecek herhangi bir sorununun olmamasi ve
arastirmaya katilmayi kabul etmesi belirlendi.

Veri Toplama Araclari

Veriler, yash bireylerin demografik ozellikle-
rini belirlemeye yonelik “Yash Birey Bilgi For-

mu’, “inkontinans Farkindalik Olcegi” ve “Saglk
Arama Davranisi Olcegi” kullanilarak topland.

Yash Birey Bilgi Formu

Literatir dogrultusunda arastirmacilar tara-
findan olusturulan bu form; yas, cinsiyet, me-
deni durum, herhangi bir kronik hastalk var-



g1, huzurevinde yasama suresi, idrar kagirma
durumu ve buna yonelik uygulamalarn belir-
lemeye yoOnelik sorulardan olusmaktadir (7).

inkontinans Farkindalik Ol¢egi

Toplam 26 maddeden olusan ve bireylerin id-
rar kagirmaya yonelik farkindaliklarini 6lgmek
amaciyla kullanilan bu 6lcek, Avci ve arka-
daslari (2017) tarafindan gelistirilmistir. Top-
lam bes alt boyuttan olusan 6lcegin toplam
puani yoktur. “Saglik motivasyonu” ve “lriner
inkontinansla bas etme” alt boyutlarindan al-
nan puanlarin yuksek olmasi pozitif algilari
icermektedir. “Saghk sorunu olarak kabulini
engelleyen faktorler’, “Kisitlanma” ve “idrar ka-
¢irma korkusu” alt boyutlardan alinan puan
yukseldikce etkilenmenin daha fazla oldu-
gu seklinde kabul edilmektedir (11). Aval ve
ark. (2017) calismasinda dlgek alt boyutlarinin
Cronbach alfa degerleri “Saglik sorunu olarak
kabulini engelleyen faktorler”:0.87, “Saglik
motivasyonu”:0.92, “Uriner inkontinansla bas
etme”:0.86, “Kisittanma”:0.79, “idrar kacirma
korkusu”: 0.60 (11), bu calismada sirasiyla 0,85,
0,83, 0,86, 0,80, 0,71 ve 0,85 olarak saptandi.

Saghk Arama Davranisi Ol¢egi

Bireylerin saglik arama davranisini belirlemek
amaciyla Kira¢ ve Oztiirk (2021) tarafindan ge-
listirilen ve begsli likert tipinde olan dlcek, 12
madde ve 3 faktorden olusmaktadir. Faktorler,
“Online arama davranisi” 6 madde, “Profesyo-
nel arama davranisi” 3 madde ve “Geleneksel
arama davranisl” 3 maddeden olusmaktadir.
ilgili calismada Cronbach’s alfa katsayisi 0.76
(12), bu calhismada ise 0,79 olarak saptandi.

Verilerin Toplanmasi

Veriler, arastirmacilar tarafindan yash bireyler-
den ylzylize toplandi. Veriler toplanmadan
once arastirmaci tarafindan, arastirmanin ama-
cl, icerigi, kapsami ve suresi aciklandi. Bilgilen-
dirme sonrasi, arastirmaya katilmayi kabul eden
yash bireylerden veriler, huzurevi icinde bos
zamanlarini gecirdikleri bolimlerde toplandi.

Etik Kurul

Arastirma verileri, istanbul Universitesi - Cer-
rahpasa Sosyal ve Beseri Bilimler Arastirma-
lari Etik Kurulu'ndan etik kurul onayi (No:
2022/305) ve arastirmanin yapilacagr kurum-
dan kurum izni alindiktan sonra toplandi.
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istatistiksel Analiz

Veriler, bilgisayar ortamina SPSS (Statisti-
cal Package for the Social Sciences) for Win-
dows 21.0 paket programi kullanilarak ak-
tarildi. Tim surekli degiskenler, dagilimlarin
normalligini gostermek amaci ile Kolmogo-
rov-Smirnov normallik testi ile kontrol edildi.
Verilerin analizinde tanimlayici istatistiksel yon-
temler, t-test, ki-kare test, ANOVA ve Pearson
korelasyon test kullanildi. istatistiksel olarak
anlamhlik degeri p<0,05 olarak kabul edildi.

BULGULAR

Calismaya dahil edilen yash bireylerin 6zellikle-
ri incelendiginde; cogunlugunun (%70) erkek,
yas ortalamalarinin 65,71+£8,49 yil ve Beden
kitle indeks ortalamalarinin 28,51+4,61 oldugu
gorildu. Bireylerin %82,5'inin sigara kullandigi,
%97,5'inin alkol kullanmadigi, %92'sinin kronik
hastaliginin oldugu ve bununla iliskili ilag kul-
landigi saptandi. Yash bireylerin %70’inin idrar
kacirdigi, %57,5'inin oksirlrken veya hapsirir-
ken idrar kagirdigi, %52,5'inin glnlik aktivitele-
ri sirasinda idrar kagirdigi, yine %40'inin gliinde
bir kez ve ayda bir veya birka¢ kez idrar kagir-
dig1, %62,5'inin idrar kagirmaya iliskin ped/bez
kullandigi, idrar kagirma siresi ortalamasinin
42,75+53,53 ay oldugu, %87,5'inin pelvik ta-
ban kas egzersizlerini bilmedigi ve inkontinansi
olan bireylerin %97,5'inin ise pelvik taban kas
egzersizlerini uygulamadigi gorildi (Tablo 1).

Tablo 1: Yash bireylerin bireysel 6zellikleri (N=120)

Ozellikler n %
Yas Ort#SS (65,71¢849) (Min:65- Max:85)
BKI Ort £ SS (28,51+4,61) (Min:19,59- Max:45,79)
Cinsiyet Kadin 36 30
Erkek 84 70
Medeni Durum Evli 9 7,5
Bekar 111 | 925
Egitim durumu ilkogretim mezunu 99 825
Lise mezunu 12 10
Universite 9 7,5
Sigara kullanma durumu Evet 99 82,5
Hayir 21 17,5
Alkol kullanma durumu Evet 3 2,5
Hayir 117 | 97,5
Kronik Hastalik Durumu Evet 111 | 925
Hayir 9 7,5
Siirekli Kullanilan Ilag Varlig Var 111 | 925
Yok 9 7,5
idrar kagirma durumu Var 84 70
Yok 36 |30
Okstiriirken veya hapsirirken idrar kagirma durumu Var 69 57,5
Yok 51 | 425
Ginliik aktiviteleriniz sirasinda idrar kagirma durumu Var 63 52,5
Yok 57 | 475
[drar kagirma sikligt Giinde birden fazla 48 40
Giinde bir kez 18 15
Haftada bir veya birkag | 6 5
kez
Ayda bir veya birkag 48 |40
kez
Idrar kagirmaya iliskin Ped/bez kullanimi Var 75 62,5
Yok 45 | 375
Idrar kagirma siiresi (ay) Ort + SS (42,7553,53)  (Min:1- Max:240)
Pelvik Taban Kas Egzersizlerini Bilme Durumu Var 15 12,5
Yok 105 | 875
Pelvik Taban Kas Egzersizlerini Uygulama Durumu Var 3 25
Yok 117 | 975
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inkontinans Farkindalik Diizeyleri

Yash bireylerin inkontinans Farkindalik Olce-
gi'ne gore; Saglik Sorunu Olarak KabullGni En-
gelleyen Faktorler alt boyut puan ortalamasi
17,38+5,28, Uriner inkontinansla Bas etme alt
19,90+3,25, Saglik Motivasyonu 18,38+4,16,
Kisitlanma 7,68+2,63, idrar Kacirma Korku-
su alt 13,38+3.65 olarak belirlendi (Tablo 2).

Saglik Arama Davranis Diizeyleri

Galismaya dahil edilen yasl bireylerin Sag-
ik Arama Davranisi Olcegine gére; Onli-
ne Saglik Arama faktori puan ortalama-
st 14,83+7,13, Profesyonel Saglk Arama
faktori puan ortalamasi 12,13+1,88, Gele-
neksel Saghk Arama faktori puan ortala-
masi 11,30+2,13 olarak saptandi (Tablo 2).

Yash bireylerin bireysel 6zelliklerine gére Uriner inkon-
tinans Farkindaliklari ve Saglik Arama Davraniglari

Yash bireylerin bireysel dzelliklerine gére inkon-
tinans Farkindalik Olcegi ve Saglik Arama Davra-
nisi Olcedi puan ortalamalari karsilastirildiginda,
bireylerin cinsiyet, idrar kagirma varligi-siklig
ve ped/bez kullanimi degiskenlerine gore 6lcek
puan ortalamalar arasinda istatistiksel anlaml
dizeyde farklilik saptandi (p<0,05), (Tablo 3).

inkontinans Farkindaliklari ile Saglik Arama Davranisi
Arasindaki iliski

Yash bireylerin inkontinans Farkindaliklari ile
Saglik Arama Davranisi arasindaki iliski incelen-
diginde, inkontinans Farkindalik Olcegi, Saglik
Sorunu Olarak Kabuliini Engelleyen Faktor-
ler alt boyut puan ortalamasi ile Saghk Arama
Davranisi Olcedi Online Saglik Arama faktérii ve
Profesyonel Saglik Arama faktorl puan ortala-
masli arasinda negatif yonde istatistiksel olarak
anlamli bir iliski oldugu goruldi (p<0,05), (Tab-
lo 4). Uriner inkontinansla Bas etme alt boyut
puan ortalamasi ile Online Saglik Arama faktor
ve Profesyonel Saglk Arama faktori puan orta-
lamasi arasinda pozitif yonde, Geleneksel Saghk
Arama faktori puan ortalamasi arasinda negatif
yonde anlamli bir iliski oldugu goérildi (p<0,05).

Saglik Motivasyonu alt boyut puan ortalamasi
ile Online Saglhk Arama faktori puan ortalamasi
arasinda pozitif yonde anlaml bir iliski oldugu
goruldu (p<0,05) (Tablo 4). Kisitlanma alt boyut
puan ortalamasi ile Online Saglik Arama fakto-
ri ve Profesyonel Saglik Arama faktori puan

ortalamasi arasinda negatif yonde anlamli bir
iliski oldugu gorildi (p<0,05). idrar Kagirma
Korkusu alt boyut puan ortalamasi ile Online
Saglik Arama faktorli puan ortalamasi arasinda
negatif yonde, Geleneksel Saglhk Arama faktori
puan ortalamasi arasinda pozitif yonde anlam-
I bir iliski oldugu saptandi (p<0,05), (Tablo 4).

Tablo 2: Yasli bireylerin inkontinans Farkindalik Olcegi ve Saglik
Arama Davranisi Olcegi puanlarinin dagilimi

OLCEKLER — ort sD Min Maks

INKONTINANS FARKINDALIK OLCEGH

Saghk Sorunu Olarak Kabuliinii E Faktorler 17,38 528 8 34

Saglik Motivasyonu 1838 416 10 25

Uriner | Basetme 19,90 325 12 26

7,68 2,63 3 13

Idrar Kagirma Korkusu 13,38 3,65 4 18

SAGLIK ARAMA DAVRANISI OLCEGI

Online saglik arama 14,83 713 6 30

Profesyonel saglik arama 12,13 1,88 6 15
ksel saghik arama 11,30 2,13 6 15

Tablo 3: Yasl bireylerin bireysel 6zelliklerine gore dlcek puan
ortalamalarinin dagilimi

Ozellikler INKONTINANS FARKINDALIK OLCEGI SAGLIK ARAMA DAVRANISI
OLCEGH
Saglik Sorunu Saglk | Oriner Kisitl | idrar | Online | Profesyo | Gelenek
Olarak Kabuliinii | Motiva | inkontina | anm | Kagm | saghk | nel sel
Engelleyen syonu | nsla a a arama | saghk | saghk
Faktorler Basetme Korkus arama | arama
u
Cinsiyet Kad 19,084,99 2092+ | 19,9224 | 7,58 | 13,83%3 | 19,925 | 11,5017 | 11,171,
389 |3 £19 | 49 128 3 98
2
Erkek 16,6425,26 17,29+ | 19,89+35 | 7,71 | 13,18+3 | 12,646 | 12,3918 | 11362,
380 |5 28 |73 71 9
9
tp *2,363;0,020 70475 | 0,017,097 | 587; | 08990, | *577; | *- 03250,
;0,001 | 1 080 | 370 0001 | 24310, | 656
4 017
fdrar kagirma Var 18,04%4,98 18,71% | 1929533 | 836 | 146822 | 14,36 | 11,711, | 11,7921
durumu 421 |1 £25 | 56 748 | 86 91
3
Yok 15832572 17,58+ | 21,3326 | 6,08 | 10,33+4 | 1592+ | 13,081, | 10,1722
401 |0 21 |02 619 |57 27
7
tp *2,123;0,036 1369; | - 47 | *7,105; | - * *4,05;<0
0174 | *3297;0,0 | 070, | 0,001 | 1,099 | 0,862;0, |01
01 001 0274 | 001
Oksirirken veya | Var 18,74%4,65 1830+ | 1883:3,0 | 835 | 143523 | 1430% | 11,61¢1, | 12,00%1
hapsirirken idrar 451 |7 21 |17 737 | 92 86
kagirma durumu 1
Yok 155325,57 1847+ | 2135829 | 676 | 12,0623 | 1553% | 12,82¢1, | 10,3522
368 |2 29 | 88 680 | 60 13
9
tp 34360355 - " 339 | %3555 | - * 4,509;<
0215; | 4554,<0,0 | 9,00 | 0,001 | 0930; | 3,666;<0 | 0,001
0830 | 01 01 0354 | 001
Gunlik Var 17,9025,32 1833% | 18,8634 | 8,57 | 14,862 | 14,43+ | 11,6252, | 11811
aktiviteleriniz 438 |4 22 |79 805 |12 96
sirasinda idrar 8
kagirma durumu | Yok 16,7925,22 1842+ | 21,05825 | 6,68 | 11,74%3 | 15,26% | 12,681, | 10,7422
395 |9 26 | 82 599 |39 19
6
tp 1,156,0,250 0115; | * 41 | *5149; | - * *2,832;0
0909 | 3918,<0,0 | 86;< | <0,001 | 0,639 | 32170, |,005
01 0,00 0524 | 002
1
Tdrar kagirma Giinde 18,172,68 17,17+ | 17,5022 | 10,1 | 158320 | 12,33 | 118322, | 12,5041
siklign bir kez 338 [0 751, | 38 876 | 48 29
09
Giinde 17,8826,16 1956x | 2031235 | 7,75 | 14,692 | 16,00% | 115651, | 11,6322
birden 480 |5 227 |76 766 | 92 08
fazla 1
Haftada | 16,00:2,19 1750¢ | 19,50£0,5 | 9,00 | 1550¢1 | 9,50+1 | 11,5020, | 11,0041
bir veya 055 |4 +1,0 | 64 64 55 10
birkag 9
kez
Aydabir | 16,5824,33 1650% | 20,25¢35 | 6,58 | 11,253 | 14,50% | 12,9224, | 10,672
veya 300 |4 24 |71 601 |27 53
birkag 7
kez
fip 0,767;0515 4,605 | * . . . . .
;0,005 | 3,842:0,01 | 965 | 14742; | 2224; | 42340, | 3,341,0,
2 7;<0, | <0,001 | 0,090 | 007 22
001
Tdrar kagirmaya Var 17,8825,09 1876+ | 19,5232 | 7,96 | 14,5242 | 15,08% | 1168=1, | 11,68%1
iliskin Ped/bez 421 |5 224 | 66 776 | 95 88
kullanimi 4
Yok 16,5325,55 17,73+ | 2053231 | 7,20 | 11,47+4 | 14,40% | 12,871, | 10,672
405 |7 228 | 27 599 |52 38
9
tp 1,356,0,178 1312; | - 154 | *4831; | 0504 | *- *2,579;0
0192 | 1,669,009 | 001 | <0,001 | 0615 | 3,500,0, |,011
8 26 001

*Ki Kare test, p<0,05 * ANOVA test, p<0,05

Tablo 4: Yaslh bireylerin Griner inkontinans farkindaliklari ile
saglik arama davraniglari arasindaki iliski

INKONTINANS FARKINDALIK istatistiksel | SAGLIK ARAMA DAVRANISI OLCEGI
OLCEGH analiz
Online saghk Profesyonel Geleneksel saghk
arama saglik arama arama
Saglik Sorunu Olarak Kabuliini r -0,241 -0,702 -0,035
Engelleyen Faktorler
p *0,008 *<0,001 0,707
Saghk Motivasyonu r 0,439 0,120 0,072
p *<0,001 0,194 0,432
Uriner inkontinansla Basetme r 0,488 0,436 -0,185
p *<0,001 *<0,001 *0,043
Kisitlanma T 0,369 20,246 0,134
P *<0,001 *0,007 0,144
Tdrar Kagirma Korkusu T 0232 0,143 0,199
p *0,011 0,120 *0,029

*Pearson Korelasyon Test, p<0,05



TARTISMA

Bu arastirmanin sonucunda, huzurevinde ya-
sayan yash bireylerde Uriner inkontinans far-
kindaligr ve saglik arama davranis durumlari
belirlenerek, aralarindaki iliski durumu saptan-
di. Yash bireylerin Griner inkontinans farkinda-
hklarinin orta dlizeyde, saglik arama davranis-
larinin orta-ylksek diizeyde oldugu goruldi.
Yash bireylerin cinsiyet, idrar kagirma varligi-sik-
hgi ve ped/bez kullanimi degiskenlerine gore
Ui farkindaliklari ve saglk arama davranisla-
rnda anlamh farkhhklarin oldugu saptandi.

Bu calismada, %70'inin idrar kacirdigi belirle-
nen yash bireylerin Uriner inkontinansi saglk
sorunu olarak kabul etme duzeylerinin du-
suk-orta diizeyde oldugu, Uriner inkontinans-
la bas etme duzeylerinin ve saghk motivasyo-
nu dulzeylerinin orta-ylksek dizeyde oldugu,
kendini kisitlanmis hissetme diizeylerinin orta
duzeyde oldugu ve idrar kagirma korkularinin
orta - yuksek dizeyde oldugu saptandi (Tab-
lo 2). Arastirmanin bu bulgusu, yasl bireylerin
driner inkontinansi saglik sorunu olarak kabul
etme diizeylerinin, Ui ile bas etmeye yénelik
algilar ve idrar kagirma korkularinin distk ol-
dugunu gosteren calisma sonuglariile benzerlik
gostermektedir (7, 13). Literatlrde, yasl birey-
lerde Uriner inkontinansinin genellikle bir saghk
sorunu olarak algilanmayip, yasliligin dogal bir
stireci olarak kabul edildigi ve Ui semptomla-
rnin yasla birlikte kotlilesmesini bekledikleri
belirtilmektedir (8, 9, 14, 15). Bu kacinilmazlik
algisi, Uriner inkontinansin bir saglk sorunu
olarak algilanmamasi ve bu soruna yonelik pro-
fesyonel yardim aramak yerine bireyin kendi
kendine bas etmesi ile sonuclanacaktir (8, 9).

Yash bireylerin Ui'a iliskin saglhk arama davranis
durumlari incelendiginde, Online Saglik Arama
davranislarinin orta diizeyde, profesyonel ve
geleneksel saglik arama davraniglarinin ytksek
dizeyde oldugu goruldi. Sosyal medya ve in-
ternet kullaniminin yayginlasmasi ile birlikte,
yash bireylerin Ul'a iliskin bilgiye ulasma davra-
nislan profesyonel saglik arama davranisi yeri-
ne, internetten arastirma yaparak ve hekimlerle
iletisime gecerek gostermeleri seklinde goril-
mdustir. Yapilan calismalar, Griner inkontinan-
sin yaslh bireylerin yasam kalitesini etkilemesi-
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ne ragmen, saglik bakim hizmetlerine basvuru
dizeylerinin dusuk oldugunu gostermektedir
(8, 15, 16). Bununla birlikte, triner inkontinansi
yaslanmanin normal bir parcasi olarak disun-
me, utanma, damgalanma, asagilanma korku-
su ve mevcut tedavi segeneklerinin yoklugu
algisi gibi nedenlerden dolayi, yasli bireylerin
¢ogunlukla herhangi bir profesyonel yardim al-
maktan kagindiklar belirtilmektedir (8, 13, 15,
17). Profesyonel bir yardim almak yerine Ui ile
kendi kendine bas etmenin, damgalanma kor-
kusu karsisinda kullanilan en baskin saglik ara-
ma davranisi oldugu gorilmektedir (8, 16, 17).
Bu baglamda, yash bireylerin online saglk ara-
ma davranislarinin profesyonel ve geleneksel
saghk arama davranislarindan daha yuksek di-
zeyde bulunmasi literatir bilgisi ile uyumlu idi.
Yash bireylerde, Uriner inkontinansin bir saghk
sorunu olarak algilanmasi ile online ve profes-
yonel saglik arama davranislari arasinda; triner
inkontinansla bas etme duzeyleri ile saghk ara-
ma davranislari arasinda; saglik motivasyonu ile
online saglik arama davranislari arasinda; kisit-
lanma algilari ile online ve profesyonel saglk
arama davranisi arasinda; idrar kagirma korku-
su ile online ve geleneksel saglhk arama davra-
nisi arasinda anlamh bir iliski oldugu gorildi
(p<0,05). Yapilan calismalarda, Uln bir saglik
sorunu olarak algilanmamasi, Ui tedavisi hak-
kinda bilgi diizeyi, inkontinansin tedavi edile-
meyecedine olan inang, utanma ve damgalan-
ma korkusu, kendini kisitlanmis hissetme gibi
faktorlerin Ui yasayan bireylerin saglik motivas-
yonu ve saglik arama davranislari Gizerinde etkili
oldugu gorilmektedir (8, 15, 16). Buna karsin,
Ui konusunda bilgi sahibi olan yasl bireylerin
saghk motivasyonlarinin ylksek oldugu ve sag-
ik profesyonellerinden yardim alarak semp-
tomlarini yonetebildigi bilinmektedir (8, 14).

Yash bireylerin cinsiyet, idrar kagirma varligi-sik-
lig1 ve ped/bez kullanimi degiskenlerine gore Ui
farkindaliklari ve saglik arama davranislar ara-
sinda anlamli farkhliklarin oldugu saptandi. Bu
calismada, kadinlarin Ui bir saglik sorunu olarak
algilama duizeylerinin erkeklere gére daha di-
stk, saglik motivasyonu ve online saglik arama
davraniglarinin ise erkeklere gore daha yiiksek
oldugu saptandi (Tablo 3). Yapilan ¢calismalarda,
kadinlarin Ui'l normal ve utanc verici bir sorun
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olarak algilamalari ve Ui'in tedavi edilemeyece-
gine olan inanclarinin saghk arama davranislar
Uzerinde olumsuz etkileri oldugu gortlmustr
(8, 15, 18). Uriner inkontinansi olan, 6ksuriir-
ken/hapsirirken ve gunluk aktiviteleri sirasin-
da Ul yasayan yash bireylerde, bas etme, idrar
kagirma korkusu, kisitlanma algisi ve profesyo-
nel saglik arama davranisi bakimindan anlaml
farkhhk oldugu saptandi. Benzer sekilde, yash
bireyde Ui sikhginin da uriner inkontinans far-
kindahgi ve saglik arama davranislar tzerinde
etkili oldugu gorilda. Arastirmanin bu bulgusu,
yasl bireylerin Ui siddetinde bir artis yasamala-
rinin motivasyon duzeyleri ile profesyonel sag-
hk arama davranislarini arttirdigini 6ne siren
literatiir bilgisini destekler nitelikte idi (8, 15,
19). Uriner inkontinansa iliskin ped/bez kulla-
nan yash bireylerde Ui korkusu, profesyonel ve
geleneksel saglik arama davranislarinin anlamh
derecede yiksek oldugu gorildi. Ped kullani-
mi, Ui'l gizlemek amaciyla en sik tercih edilen,
bireyin gunlik aktivitelerini gerceklestirmele-
rini destekleyen ve sosyal izolasyonu azaltan
uygulamalardan biridir. Saglik profesyonelleri,
yash bireylerin Ui pedlerine olan gereksinimle-
rinin belirlenmesinde ve onlarin uygun sekilde
kullanilmasini saglamada 6nem bir role sahip-
tir. Bu nedenle, ped kullanan yasl bireylerin
profesyonel saghk arama davraniglarinin yuk-
sek olmasi beklenen bir durumdur (8, 15, 20).

Huzurevinde calisan hemsirelerin egitim ve
rehberlik uygulamalari ile yasli bireylerin Ui far-
kindaliklarini ve saglik arama davranislarini art-
tirmalari dnemlidir. Bununla birlikte, huzurevin-
de yasayan yaslh bireylerin Uriner inkontinans
durumlarinin ve inkontinansa iliskin farkin-
daliklarinin belirlenmesi, bireylerin Griner in-
kontinans ile bas etmelerine yonelik yaklagim-
larin uygulanmasina da olanak saglayacaktir.

Arastirmanin yalnizca bir huzurevinde yasayan
yasli bireyler ile gerceklestirilmesi bu arastirma-
nin sinithligidir. Oz bildirim dlceklerinin kulla-
nilmasi, tek bakim evinde kicuk bir grupta ya-
pilmasi, yashlarin kognitif, ruhsal durumlarinin
degerlendiriimemis olmasi (demans, depres-
yon, zeka gibi...), yine idrar kagirma ilgili duru-
mu beyan etmekten bazi yaslilarin ¢ekinip bil-
dirmemesi bu arastirmanin kisithiliklarindandir.

Arastirmamizin glclu yani ise; bir huzur evin-
de yashlarda idrar kagirma sikligini bildirilme-
si bu agidan alan yazina veri saglamamiz ve
saghk cahsanlarinda farkindalik yaratmasidir.
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TiP 2 DIABETES MELLITUSLU HASTALARDA
LINAGLIPTIN'IN ARiTMi UZERINE ETKISi

THE EFFECT OF LINAGLIPTIN ON ARRHYTHMIA IN PATIENTS WITH
TYPE 2 DIABETES MELLITUS
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OZET

AMAG: Linagliptin, inkretin hormonlarinin inaktivasyonunu en-
gelleyen ve ayrica glukoza bagimli insilin salinimini uyaran bir
dipeptidil peptidaz-4 (DPP-4) inhibitorudir. P dalga dispersiyo-
nu ve QT dispersiyonu, atriyal fibrilasyon ve ventrikiiler tasiarit-
milerle iliskili elektrokardiyografik bulgulardir. Bu calismadaki
amacimiz, Tip 2 diabetes mellituslu (Tip 2 DM) hastalarda linag-
liptin uygulamasinin P dalga dispersiyonu ve QT dispersiyonu
Uzerine bir etkisinin olup olmadigini aragtirmaktir.

GEREC VE YONTEM: Calismaya Ekim 2019 - Mayis 2021 tarih-
leri arasinda Egitim ve Arastirma Hastanesi dahiliye poliklinigi-
ne basvuran ve linagliptin baslanan 60 rastgele hasta (28 ka-
din- %46,7, 18 hipertansiyon- %30, 16 sigara icen- %26,7) dahil
edildi. Hastalarin 6. ayin basinda ve sonunda elektrokardiyog-
ramlari ¢ekildi. Hastalarin linagliptin baslandigi anda ve 6. ayda
ekokardiyografileri yapildi.

BULGULAR: Bazal ve 6. ay elektrokardiyogramlari karsilastiril-
diginda, P dalga dispersiyonu (0.0435 + 0.014 - 0.0312 £ 0.011
p<0.01), QT dispersiyonu (0.0496 + 0.01 - 0.0402 + 0.01 p<0.01)
ve QTc dispersiyonunda ( 0.051 + 0.01 - 0.038 + 0.14 p<0.01)
anlamli degisiklikler oldugunu saptadik.

SONUC: Bu calismada linagliptinin aritmi tGzerine olumsuz bir
etkisinin olmadigini gosterdik. Calismamiz daha uzun soluklu
calismalar icin yol gosterici olacaktir.

ANAHTAR KELIMELER: Dipeptidil peptidaz-4 (DPP-4) inhibité-
rii, Tip 2 diabetes mellitus, P dalga dispersiyonu, QT dispersiyo-
nu.
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ABSTRACT

OBJECTIVE: Linagliptin is a dipeptidyl peptidase-4 (DPP-4) in-
hibitor that prevents the inactivation of incretin hormones and
also stimulates the release of glucose-dependent insulin. Elect-
rocardiographic abnormalities such as P wave dispersion and
QT dispersion are associated with ventricular tachyarrhythmias
and atrial fibrillation, respectively. In this study, we seek to de-
termine if the introduction of linagliptin has any impact on the
P wave dispersion and QT dispersion in individuals with Type 2
diabetes mellitus (Type 2 DM).

MATERIAL AND METHODS: The study included 60 random
patients (28 females- 46.7 % , 18 hypertension- 30 %, 16 smo-
kers- 26.7 % ) who were admitted to the Training and Research
Hospital internal medicine policlinic between October 2019
and May 2021 and who started linagliptin. The patients' elect-
rocardiograms were taken at the start and the conclusion of the
sixth month. Echocardiography was performed at treatment
initiation and at the 6th month.

RESULTS: When basal and 6th month electrocardiograms were
compared, significant changes were observed in P wave dis-
persion (0.0435 +0.014-0.0312 + 0.011 p<0.01), QT interval
dispersion (0.0496 + 0.01 - 0.0402 + 0.01 p<0.01) and QTc inter-
val dispersion (0.051 + 0.01 - 0.038 + 0.14 p<0.01).

CONCLUSIONS: We demonstrated in this study that linagliptin
had no detrimental effects on heart rhythm. Our study will be a
guide for longer follow-up studies.

KEYWORDS: Dipeptidyl peptidase-4 (DPP-4) inhibitor, Type 2
diabetes mellitus, P wave dispersion, QT dispersion.
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INTRODUCTION

Globally, the number of Type 2 DM patients is ri-
sing daily, worsening the situation, particularly
in low- and middle-income nations (1). Due to
the increased loads of Type 2 DM, effective and
well-tolerated medications are required, and
there are many alternatives for managing hy-
perglycemia. However, some of the treatments
commonly used for Type 2 DM are contraindi-
cated in patients with hypoglycemia and ex-
cess weight (Sulphonylurea, thiazolidinedione,
and insulin), the possibility of gastrointestinal
side effects (metformin, a-glucosidase inhibi-
tors), or in patients with severe or moderate
renal impairment (metformin, sulfonylureas)
(2). According to population-based studies,
DM is a separate risk factor for atrial fibrillation.

Linagliptin, a novel oral antidiabetic that has
recently begun to be widely used, has strengt-
hened our hand against Type2 DM. Linagliptin
is an effective oral antidiabetic (3) that selecti-
vely inhibits dipeptidil peptidaz-4 (DPP-4) and
is used once a day. DPP-4 prevents the dysfun-
ction of glucagon-like peptide-1 (GLP-1) and
gastric inhibitory peptide (GIP) which are inc-
retin hormones and secreted by enteroendoc-
rine cells in response to hyperglycemia. DPP-4
inhibitors extend the half-lives of GLP-1 and GIP,
as well as inactivate various substrate hormo-
nes, chemokines, neuropeptides, and growth
factors. These effects happen separately from
how they affect blood sugar levels. They bene-
fit heart health in this manner as well. Linaglip-
tin is a powerful, long-acting, and highly spe-
cialized DPP-4 inhibitor in this situation. The
absence of problems occurring in the kidneys
caused by its excretion from the body and its
direct strong effects on the vessels are the pri-
mary reasons to prefer it for the patients with
Type2 DM (4, 5). Some drugs act on the atrium
conduction, causing the arrhythmia. This has
also been associated with P-wave dispersion on
electrocardiography (ECG) (6). Some drugs also
have the effect of bringing out ventricular arr-
hythmia by acting on the ventricular conducti-
on system, which has been associated with QT
dispersion on ECG. Electrocardiography's P-wa-
ve represents atrial depolarization, and the QT
interval is the entire amount of time between

the ventricles' depolarization and repolariza-
tion. Simple and affordable tests that indicate
the spatial heterogeneity of atrial and ventricu-
lar repolarization, respectively, are P-wave and
QT dispersions. Prolongation in QT dispersion
leads to inhomogeneous transmission rates in
different regions of the ventricles or to severe
ventricular arrhythmias through the re-entry
mechanism of repolarization, thus leading to
sudden cardiac death. P wave dispersion is an
index reflecting the risk of atrial fibrillation (7, 8).
In this research, we studied the effect of linaglip-
tin, a very new and commonly used oral antidia-
betic drug, on P wave dispersion and QT disper-
sion and investigated its effect on arrhythmia.

MATERIAL AND METHODS

We conducted a randomized, prospective,
open-ended study showing the effect of linag-
liptin, a DPP-4 inhibitor, on cardiac arrhythmia
in patients with Type 2 DM.

Study Population

We included patients with Type 2 DM who were
admitted to the Internal Medicine outpatient
clinic of Educational Research Hospital betwe-
en October 2019 and May 2021 and started to
receive linagliptin 5 mg in the last 2 weeks. A
total of 75 patients were followed up, and af-
ter these patients were informed about the
subject, objective, and method of the study,
the patients' written consents were obtained.
Information forms were filled out face-to-face.

Criteria For Participation In The Study

The patients with Type 2 DM, who were
between the ages of 30-65, without changes
in DM drugs in the last 8 weeks and in antih-
ypertensive drugs in the last 8 weeks, wit-
hout cardiac intervention performed in the
last 8 weeks, with body mass index (BMI) be-
low 45 kg m? HbA1c value between 6.5% and
8.5%, and who gave a written consent form
stating that the patient voluntarily participa-
ted in the study were included in the study.

Exclusion Criteria From The Study

The patients with Type 1 DM, receiving insulin
therapy, using of another DPP-4 inhibitor or si-
milar oral antidiabetic drug, having atrial fibril-



lation and a similar arrhythmia, the ejection fra-
ction below 50 %, uncontrolled hyperglycemia,
uncontrolled hypertension, drug dose changes
during the study, interventional coronary angi-
ography due to acute coronary syndrome and
similar reasons, dose change in hypertension
drugs, dose change in thyroid drugs, stroke in
the last 3 months, acute liver disease and impai-
red liver function, alcohol and drug use, current
corticosteroid use, former or planned bariatric
surgery, and anti-obesity medication within the
last 3 months were excluded from the study.

Study Protocol

Patients who did not achieve the desired blo-
od sugar level despite following the prescri-
bed diet, exercise, and oral antidiabetic medi-
cations for at least 8 weeks prior to the study's
commencement were still included in it. After
giving information about the study and obtai-
ning written consent from the patients, blood
was taken for baseline blood values, routine
biochemistry, urea, creatinine, electrolytes (po-
tassium, sodium, calcium), lipid profile, alanine
aminotransferase (AST), aspartate aminotrans-
ferase (ALT), hemogram values, hemoglobinalc
(HbA1c) value, and the results were recorded.

Electrocardiography

A three-channel Nihon Kohden electrocardiog-
raphy (ECG) equipment was used to measure the
ECG at a speed of 25 mm/sec, an amplitude of
10 mm/mV, and a standard 12 derivations, each
of which contained at least three QRS comp-
lexes. During the measurements, the patients
breathed freely but were not allowed to speak.

P wave times were measured manually in all de-
rivations. The P wave's intersection with the iso-
electric line was determined to be at its onset.

The junction of the isoelectric line and the P wa-
ve's endpoint was chosen as the point of comp-
letion. The longest atrial conduction time was
acknowledged to be the greatest P wave time,
which was regarded as the longest P wave. The
P dispersion was defined as the distance betwe-
en the longest and shortest P waves (9, 10).

The distance between the start of the QRS
complex and the end of the T wave was refer-
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red to as QT dispersion. Measurements could
not be made in the derivations where the T
wave could not be selected. When the T wave
had a double peak, if the second peak was less
than 50% of the first peak, the point at which
the extension of the first wave reached the
isoelectric line was considered the end of the
T wave. When calculating QT dispersion, three
QT distances were measured for each deriva-
tion and their averages were taken. QT disper-
sion (QTd) was determined by the difference
between the largest and smallest average QT
dispersion from the obtained QT and QTc va-
lues, and QTc dispersion (QTcd) was determi-
ned by the difference between the average of
largest and smallest QTc. Bazzet's formula (QT-
c¢=QT/+/RR) was used to calculate QTc values (11).

Echocardiography

The same doctor used a Philips EPIQ 7 transt-
horacic echocardiography device while placing
patients on their left side to perform a routine
echocardiogram in accordance with the Ame-
rican Society of Echocardiography's guidelines.
We assessed the left atrial size, valve function,
interventricular septum thickness, posterior
wall thickness, left ventricular systolic diame-
ter, diastolic diameter, ejection fraction, and
systolic pulmonary arterial pressure. Patients'
biochemical blood levels, ECG, and echo results
were mostly recorded on the first day of the
trial and again at the end of the sixth month.

Ethical Committee

Before starting the research, Antalya Training
and Research Hospital Clinical Research Ethics
Committee received the necessary approvals
(reference number-2019-272).

Statistical Analysis

The Statistical Package for Social Sciences
(SPSS) version 16.0 for Windows was used for
the statistical analysis. The Kolmogorov-Smir-
nov test was used to assess if the data had a
normal distribution. It was demonstrated that
numerical variables follow a normal distribu-
tion. Categorical variables were specified as
numbers and percentages. The paired samp-
le t-test was preferred for independent samp-
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les in the analysis of numerical variables with
the normal distribution. P<0.05 value was
considered significant in statistical analyses.

RESULTS

In the follow-up of 75 patients included in the
study, we completed our study with 60 pa-
tients because 3 patients had acute coronary
syndrome, 1 patient had a temporary ischemic
stroke, 6 patients’ hypertension medications
were changed, and 5 patients started to recei-
ve insulin treatment. Of these patients, 28 were
female (46.7%), 32 were male (53.3%). Eighte-
en of them had hypertension (30 %) and were
using at least one antihypertensive agent, no
drug dose changes were made throughout
the study. Sixteen of the patients used to smo-
ke (27%). Five of the patients (8%), who had
previously undergone coronary angiography
and had a stent implanted, had coronary ar-
tery disease. These individuals had not begun
taking any new medications for cardiology in
the previous six months. Baseline clinical cha-
racteristics of the patients are shown in Table 1.

Table 1: Baseline characteristics of patients

Gender (Female) n(%) 28(60) 46.7%
Hypertension n (%) 18(60) 30%
ARB n (%) 7 (18) 39%
ACE n (%) 3 (18) 7%
Calcium channel bloker n (%) 2(18) 11%
ARB + Calcium channel n (%) 6 (18) 3%
bloker

Smoking n(%) 16 (60) 267%
CAD n (%) 5 (60) 83%
Age, (years) 55.86+5.39

BMI (Kg/m2) 26434

HbALc (%)

Fasting glucose (mg/dl)
Hemoglobin (g/dl)
Creatinine (mg/dl)
Potassium (mmol/L)
Sodium (mmol/L)
Calcium (mg/dl)
Heart rate (HR)

Pr distance /msec)
Qrs distance (msec)
QT dispersion (msec)
QTc dispersion (msec)

8354124
122433
13671187
1.03£0.32
4121052
139.10£3.40
8.6610.49
74101181
0.15+0.017
93.7549.63
04910.10
0.051£0.01

At the conclusion of the sixth month, transt-
horacic echocardiography and baseline were
compared. When ejection fraction (EF), inter-
ventricular septum (IVS), ventricular posteri-
or wall (VPW), left ventricle systolic diameter
(LVSD), left ventricle diastolic diameter (LVDD),
isovolumetric relaxation time (IVRT), decelera-
tion time (DT), E/A, E/E, septal E’ values were
compared (Table 2), it was seen that they
had no significant differences (EF, IVS, VPW,

LVSD, LVDD). A significant difference was ob-
served between the measurements betwe-
en diastolic functions (IVRT, DT, E/A, E/E, E').
Comparing the ECGs of the first day to those of
the end of the sixth month, significant differen-
ce was found in P wave dispersion (0.043 + 0.14
- 0.031 £ 0.11- p <0.01), QT dispersion (0.49 +
0.10-0.40 £ 0.10 - p <0.01) and QTc dispersion
(0.051 + 0.01-0.038 + 0.014 -p <0.01)(Table 3).

Table 2: Comparison of echocardiography values (Before medi-
cation and 6th-month of medication)

Baseline 6th-month

EF (%) 62.7 +2.56 62.2 237 (p=0.58)

Diastole (mm) 47.5 +3.35 47.46 + 2.60 (p=0.40)

Systole (mm) 28.3+2.18 28.82 + 1.69 (p=0.49)

IVS (mm) 11.0 + 0.82 10.85 + 0.49 (p=0.32)
PW (mm) 10.5 + 0.43 10.62 + 0.54 (p=0.78)
IVRT 108.46+9.17 100.34£11.57 (p<0.01)
(msec)
DT (msec) 224.94+25.44 219.52+29.58 (p<0.01)
E/A 0.81+0.19 0.9620.19 (p<0.01)
E/e’ 9.73+1.82 9.25+1.85 (p<0.01)

6.141.49 7.10+1.38 (p<0.01)

(cm/sec)
37.05+ 2.50

Left Atrium (mm) 26.96+ 2.32 (p=0.64)

Aortic root (mm) 35.46+ 2.44 35.43+ 2.39 (p=0.47)

Table 3: Comparison of electrocardiography values

Baseline 6th-month

P Dispersion (msec) 0.043 +£0.14 0.031 +0.11 (p<0.01)

QT Dispersion (msec) 0.49 £ 0.10 0.40 + 0.10 (p<0.01)

QTc Dispersion (msec) 0.051+0.01 0.038 £ 0.014 (p<0.01)

A decrease in P wave dispersion, QT, and QTc
dispersion was observed in the ECGs of the
patients. This was also thought to be benefici-
al for both atrial and ventricular arrhythmias.
Comparisons between P, QT, and QTc disper-
sion before and after the sixth month reveal a
propensity for no detectable arrhythmia. When
we contrast baseline values with 6th month
end values in Figure 1, this is more obvious.
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Figure 1: Comparison P wave dispersion, QT dispersion and QTc dis-
persion basal values and 6th months of linagliptin treatment.

Pdisp1: P wave dispersion at baseline ECG

Pdisp2: P wave dispersion at 6th month ECG

QTdisp1: QT dispersion at baseline ECG

QTdisp2 : QT dispersion at 6th month ECG

QTcdisp1: QTc dispersion at baseline ECG

DISCUSSION

In recent years, the number of patients with
Type 2 DM has been steadily increasing wor-
Idwide. Our healthcare systems are current-
ly under a lot of strain as a result of the rise in
Type 2 DM prevalence. In connection to myo-
cardial infarction or cardiac arrhythmias, type
2 diabetes has been demonstrated to reduce
cardiac morbidity (12). Among supraventricu-
lar arrhythmias in patients with DM, the most
reported arrhythmia is paroxysmal AF (13).

One of the earliest studies on the subject, the
Framingham heart study, concluded after 38
years of follow-up that type 2 DM is a signifi-
cant independent risk factor for AF (14). While
developing a risk score for AF, the Framingham
Heart Study includes DM as an important pre-
dictor of AF (15). One study found that db/db
mice's sinoatrial recovery time was prolonged,
which resulted in sinoatrial node malfunction.
It was demonstrated that neither the trans-
mission ranges nor wave amplitudes of these
mice nor control mice differed noticeably (16).
In previous studies, sudden cardiac deaths in
patients with Type 2 DM were associated with
underlying ventricular arrhythmias (12, 17). The
development of DM in patients can also trigger
intracardiac and extracardiac predisposing fa-
ctors. It has effects on myocardial remodeling
as an intracardiac factor and, on metabolic di-
sorders and the remodeling of the neural pat-
hway as extracardiac factors. As a result, insu-
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lin and glucose disorders directly impact the
atrial and ventricular myocardium. Therefore,
a study conducted in 2013 found that increa-
sed glucose concentration in cardiomyocytes
significantly increased CaMKIl-induced spon-
taneous sarcoplasmic reticulum Ca21 activa-
tion, causing cardiac mechanical dysfunction
and arrhythmias. However, it was found in the
NICE-SUGAR study that silent hypoglycemia
causes cardiac arrhythmias and rapid mortality
from arrhythmias (18). Moreover, severe hypog-
lycemia increased arrhythmia-related fatalities
by 77%, according to the Outcome Reduction
with Initial Glargine Intervention (ORIGIN) re-
search (19). Studies showed that hypoglycemia
increases sensitivity to arrhythmias in patients
with Type2 DM. Unusual repolarization and
altered cardiac autonomic tone are probable
contributory factors. Other mechanisms that
cause arrhythmias by acting directly on the et-
her-a-go-go-related gene (hERG) ion channel of
hypoglycemia are leading to hypokalemia and
prolongation of cardiac repolarization through
the release of catecholamines, thus increases
the risk of early depolarization and ventricular
arrhythmia. (20, 21). Extracardiac abnormali-
ties, such as remodeling of the neural pathway,
lead to more arrhythmias (12). Patients with DM
frequently experience autonomic neuropathy,
which has been linked to an increased risk of ar-
rhythmia (22). Autonomic neuropathy can cau-
se sympathetic dis- and hyper-innervation (23,
24), increasing nor-epinephrine release, cau-
sing ventricular sensitivity (25), and prolonging
the QT interval (26, 27). Numerous case reports
detail spontaneous ventricular fibrillation in
people with diabetes mellitus either by itself or
in conjunction with hypoglycemia (28). Althou-
gh these studies generally demonstrate that
hypoglycemia causes arrhythmias, numerous
research have also demonstrated that type 2
diabetes causes coronary artery disease and se-
condary or direct arrhythmia (29). The effect of
linagliptin on hypoglycemia, when taken with
food, is very little. Because there aren't enough
studies on arrhythmia in people who have pre-
viously taken linagliptin, we decided to make
a contribution to this field of study with this
one. Although our study was limited in patient
number and duration, the results we received
were satisfactory. Comparisons between P, QT,
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and QTc dispersion before and after the sixth
month reveal a propensity for no detectable
arrhythmia. When we contrast baseline values
with 6th month end values, this is more obvi-
ous. Since there is no need for kidney dose ad-
justment and it is an efficient oral antidiabetic,
linagliptin is a highly favored medication. This
study has demonstrated that it can be used sa-
fely, particularly in the treatment of arrhythmia.

Our research demonstrated that, by bloc-
king DPP4, linagliptin successfully controls
blood sugar and has no detrimental effe-
cts on arrhythmia. Because of this, we think
that our study will inform future research
with more patients and longer follow-up.

If we were to list the variables that restricted
our study, the first would be the small num-
ber of patients, the second would be the little
follow-up period, and the third would be the
fact that it was a single-center study and we
were unable to enroll patients of other races.
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NEGATIF MEME KANSERINDE SAGKALIM SONUCLARI iLE KORELASYON -
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OZET

AMAG: Ucli-negatif meme kanseri (TNBC) agresif timér dav-
ranisi ve sinirl tedavi secenekleriyle karakterize bir alt tiptir. Bu
calismanin amaci TNBC'de yas, patolojik evre, proliferatif indeks,
timor infiltre eden lenfositlerin (TIL) varhg ve sagkalim sonug-
lari arasindaki iliskiyi arastirmaktir.

GEREC VE YONTEM: Uclii negatif meme kanserli 31 hastanin
timor lamlari ve bloklari patoloji arsivinden alindi ve retros-
pektif olarak yeniden degerlendirildi. Hasta yasi, timorin his-
topatolojik alt tipi, tiimor derecesi, lenf nodu derecesi, Ki-67
proliferasyon indeksi ve sagkalim arasindaki iliski degerlendiril-
di. TILler hafif, orta ve siddetli olarak skorlandi ve sagkalim ile
iliskisi degerlendirildi.

BULGULAR: Yas ve timor evresi ile ilgili olarak, anlaml bir ko-
relasyon bulunmamistir (sirastyla p=0,81 ve p=0,89). Bununla
birlikte, N evresi analiz edildiginde, 65 yas ve Uzeri hastalarin
daha yiiksek bir oraninin ileri N3 evresi meme kanseri goster-
mesiyle acik bir iliski gézlenmistir (p=0,000013). TILler ile Ki-67
proliferatif indeks arasinda anlaml bir iliski bulunmus, yiiksek
TIL sergileyen vakalar ayni zamanda yuksek proliferatif indeks
de gostermistir (p=0,003). Ayrica, artmis TIL konsantrasyonu
TNBC hastalarinda tedaviye olumlu yanit ve genel sagkalimda
iyilesme ile iliskilendirilmistir (p=0.001).

SONUC: Bu bulgular, TNBC prognozunda yas, patolojik evre,
proliferatif indeks ve TIL varhginin dikkate alinmasinin 6nemini
vurgulamaktadir. TILlerin rutin histopatolojik incelemede de-
gerlendirilmesi ve 6zellikle postmenopozal hastalarda patoloji
raporlarina dahil edilmesi, gelecekteki calismalar icin degerli
bilgiler saglayabilir ve tedavi kararlarini yonlendirebilir. TILleri
hedefleyen immiin modiile edici tedaviler tzerine ek arastir-
malar, TNBC hastalarinda sonuglari iyilestirmek icin umut vaat
edebilir.

ANAHTAR KELIMELER: Uclii negatif meme kanseri, Tumér in-
filtre eden lenfositler, Evre, Sagkalim.
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ABSTRACT

OBJECTIVE: Triple-negative breast cancer (TNBC) is a subtype
characterized by aggressive tumor behavior and limited treat-
ment options. This study aimed to investigate the relationship
among age, pathological stage, proliferative index, presence of
tumor infiltrating lymphocytes (TILs), and survival outcomes in
TNBC.

MATERIAL AND METHODS: Tumoral slides and blocks of 31
patients with triple negative breast cancer were retrieved from
the pathology archive and retrospectively re-evaluated. The
relationship among patient age, histopathological subtype of
the tumor, tumor grade, lymph node grade, Ki-67 proliferation
index and survival was evaluated. TILs were scored as mild, mo-
derate and severe and the relationship with survival was eva-
luated.

RESULTS: Regarding age and tumor stage, there was no signifi-
cant correlation found (p=0,81 and p=0,89 respectively). Howe-
ver, when analyzing the N stage, a clear association was obser-
ved, with a higher proportion of patients aged 65 years or older
displaying advanced N3 stage breast cancer (p=0.000013). A
significant relationship was found between TILs and the Ki-67
proliferative index, with cases exhibiting high TILs also demons-
trating a high proliferative index (p=0.003). Furthermore, incre-
ased TIL concentration was associated with a positive respon-
se to therapy and improved overall survival in TNBC patients
(p=0.001).

CONCLUSIONS: These findings emphasize the importance of
considering age, pathological stage, proliferative index, and the
presence of TILs in TNBC prognosis. Evaluation of TILs in rou-
tine histopathologic examination and inclusion in pathology
reports, particularly in postmenopausal patients, could provide
valuable information for future studies and guide treatment de-
cisions. Additional research on immune-modulating therapies
targeting TILs may hold promise for improving outcomes in
TNBC patients.

KEYWORDS: Triple negative breast cancer, Tumor infiltrating
lymphocytes, Grade, Survival.
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INTRODUCTION

Breast cancer remains one of the most prevalent
forms of cancer affecting women, and is ranked
as the second primary cause of cancer-rela-
ted fatalities (1). One particular form of breast
cancer, known as triple negative breast cancer
(TNBCQ), is characterized by the absence or low
expression of Estrogen receptor (ER), Progeste-
rone receptor (PR), and c-erbB-2 (HER2/neu) (2).
TNBC is notorious for its aggressive tendencies,
accounting for 15-20% of all cases of invasive
breast cancer and is frequently diagnosed in
younger patients (3). Unfortunately, traditional
endocrine therapy and trastuzumab appear to
offer little therapeutic benefit to TNBC patients,
thus requiring chemotherapy as the primary
approach to systemic medical intervention.
Nevertheless, TNBC sufferers often have poor
long-term prognosis due to the high rates of
both relapse and disease recurrence (4). Recent
studies have highlighted the crucial role of tu-
mor-infiltrating lymphocytes (TILs) in the tumor
microenvironment and their impact on cancer
progression and growth. Prior investigations
on breast cancer have revealed that substantial
infiltration of TILs may confer a favorable prog-
nosis, although some studies have reported a
negative or no correlation with prognosis (5 - 9).

The inclusion of TILs within TNBC has demons-
trated a positive correlation with enhanced
prognosis and heightened chemotherapeu-
tic responsiveness. Specifically, elevated le-
vels of TILs have been linked to heightened
rates of pathologic complete response (pCR),
denoting the eradication of all observable
cancer manifestations subsequent to treat-
ment (10). Conversely, certain investigations
have posited a negative association between
a heightened TILs rate and overall survival (8).

Tumor infiltrating lymphocytes possess pre-
dictive value concerning the response to ne-
oadjuvant chemotherapy in TNBC. In this
study, we conducted an assessment of the
interrelationship between TILs and histopat-
hologic parameters, disease stage, and sur-
vival among patients diagnosed with TNBC.

MATERIAL AND METHODS

The study encompassed metastatic primary
TNBC patients as its subjects. Among the par-
ticipants, 31 individuals underwent surgical re-
section, whereby paraffin blocks containing tu-
mor samples, accompanying hematoxylin and
eosin (HE) stained slides and immunohistoche-
mistry (IHC) stained slides were retrieved from
the archival records in pathology department.
It was confirmed that all cases exhibited nega-
tive immunohistochemical results for Estrogen
receptor, Progesterone receptor, and C-erbB-2.

Tumor size classification, following the gui-
delines stipulated by T grading, was imple-
mented as T1 for tumors measuring less than
2 c¢cm, T2 for tumors ranging from 2 to 5 cm,
and T3 for tumors equal to or exceeding 5
cm (11). Lymph node staging was conduc-
ted to classify patients as either N2 or N3 ba-
sed on the extent of lymph node involvement
(11). The investigation encompassed an eva-
luation of the association between patient
age and both tumor stage and nodal stage.

Considering the Ki67 proliferation index immu-
nohistochemically exhibited a minimum value
of 15% across all cases, the range of 15-45%
was designated as intermediate, while a thres-
hold of >46% was considered indicative of high
proliferation, drawing upon prior studies (12).

The investigation entailed an assessment of the
interplay between histopathologic diagnosis
and proliferation rates. The assessment of stro-
mal TILs involved the application of standardi-
zed methodologies, as per the guidelines outli-
ned by the international TILs working group, to
determine the quantity of stromal TILs. TILs were
categorized into three predefined groups: mild
(0-10% immune cells within the stromal tissue
within the tumor), moderate (11-59%), and se-
vereTIL (=60%) (10).Subsequently, the collected
data was subjected to statistical analysis, utili-
zing Kaplan-Meier analysis, to explore the asso-
ciation betweenTIL quantity and overall survival
among all patients. The study also aimed to in-
vestigate the correlations between TILs and ot-
her pertinent histopathologic parameters, inc-
luding pathologic stage and proliferation index.



Ethical Committee

Compliance with ethical standards Clinical Re-
search Ethics Committee of Canakkale Onse-
kiz Mart University approved the study (date:
01.02.2023/14).

Statistical Analysis

SPSS program was used for statistical analy-
sis and chi-square test and Kaplan-Meier
survival analysis were applied. A significan-
ce value (P-value) and 95% Confidence In-
terval (Cl) of the difference was reported.

RESULTS

The study population comprised patients who
underwent surgical intervention for breast mas-
ses within the timeframe spanning from 2016
to 2022. Specifically, individuals diagnosed with
triple negative breast cancer at the Department
of Pathology of our institution were selected
as subjects for this investigation. From the ar-
chival repository of pathological specimens, a
total of 31 cases with various histopathologi-
cal manifestations were identified, including
invasive ductal carcinoma, mucinous carcino-
ma, medullary carcinoma, invasive papillary
carcinoma, invasive micropapillary carcinoma,
apocrine carcinoma, metaplastic carcinoma,
neuroendocrine carcinoma, with correspon-
ding case counts of 11, 6,4, 3, 3,2, 1 and 1 res-
pectively. Clinicopathological features of breast
cancer patients have been shown in Table 1.

Table 1: Clinicopathological features of breast cancer patients

N %

14 451

17 54.8

n
=y

354
19.3
129
9.6
9.6
6.4

Flr N W ow e oo

3.2
3.2

Tumor stage

T1 5 16.1
T2 10 322
T3 16 51.6
Lymph node stage
N1 1 3.2
N2 12 387
N3 18 58
Tumor infiltrating lymphocytes
mild 3 96
moderate 15 483
13 419

Ki-67 proliferative index

minimum 0 0
intermediate 13 419

high 18 58.0
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The age range of the 31 patients included in
our study was 35-88 years with a mean age of
66.4 years and a median age of 66 years (Std
66.4839 +4.185). Upon comprehensive analy-
sis of all groups, it was observed that 16.1%
of patients exhibited stage T1 breast can-
cer, while 32.2% and 51.6% of patients were
classified with stage T2 and T3 breast cancer,
respectively. No cases of stage T4 breast can-
cer were detected within the study cohort.

In the context of investigating the relationship
between T2 and T3 stage breast cancer groups,
it was noted that patients diagnosed with T2 sta-
ge breast cancer displayed a comparatively lon-
ger overall survival. However, statistical analysis
did not yield a significant difference (p=0.89).

Regarding the examination of the association
between age and T staging, T3 stage tumors
were observed in 57.1% of patients aged 65
years or older and in 61.5% of patients be-
low the age of 65 years. Nevertheless, no
statistically significant correlation was iden-
tified between age and T staging (p=0.81).

The analysis based on the N stage revealed
that 58% of the entire patient cohort exhibi-
ted N3 stage, whereas 38.7% displayed N2
stage and 3.2% displayed N1 stage breast
cancer. None of the patients were categori-
zed NO. Further investigation showed that
among patients aged 65 years or older, 94.1%
were classified as N3 stage, whereas 84.6% of
patients below the age of 65 years were iden-
tified with N2 stage breast cancer. These fin-
dings were highly associated between age
and N staging, and the association was found
to be statistically significant (p=0.000013).

The Ki-67 proliferative index of the exami-
ned cases exhibited a wide range from 15%
to 80%, with a mean value of 51 and a me-
dian value of 55. However, upon statisti-
cal analysis, no significant correlation was
found between the Ki-67 proliferative index
and clinicopathological parameters (p=0.34).

The assessment of TILs involved a scoring sys-
tem comprising three levels: mild, moderate,
and severe (Figure 1). The observed TILs per-
centages in the cases ranged from 9% to 90%,
with a mean TILs value of 49.6% across all ca-
ses. Specifically, 3 cases exhibited low TILs, 15
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cases displayed moderate TILs, and 13 cases
exhibited severe TILs. A statistically significant
correlation was observed between tumor stage
and the number of TILs, indicating that T3 sta-
ge tumors had a higher rate of TILs compared
to other tumor stages (p=0.002). Utilizing the
chi-square test, a statistically significant rela-
tionship was identified between TILs and the
Ki67 proliferative index (p=0.003). Additionally,
it was observed that cases with severe TILs also
demonstrated a high Ki67 proliferative index.

Throughout the 5-years follow-up period,
when assessing the relationship between
TILs and overall survival (OS), it was observed
that an increase in TlLs was significantly asso-
ciated with a longer OS in patients with TNBC
(p=0.001). In the context of investigating the
relationship between T2 and T3 stage breast
cancer groups, it was noted that patients di-
agnosed with T2 stage breast cancer displa-
yed a comparatively longer overall survival.
However, statistical analysis did not yield a
significant difference (p=0.89) (Figure 2).

'VI?.’L
;

Flgure 1: Hematoxylin and eosin stained images of cases W|th
mild (A), moderate (B) and severe (C) intratumoural lymphocyte
counts in microscopic examinations of tumour specimens (A, B,
C: HEx400).

T grade == T2 == T3

o -
b 8

Survival probability
I °c <
5 2

I
8

0 20 40 60 80
Months

Number at risk
T2 10 9 8
13 161613 2 0
40 50 60 70 8 90
Months

T grade

Figure 2: Association between tumor grade and overall survi-
val. In the context of investigating the relationship between T2
and T3 stage breast cancer groups, it was noted that patients
diagnosed with T2 stage breast cancer displayed a comparati-
vely longer overall survival.

DISCUSSION

This study is characterized as a retrospective
cohort investigation conducted utilizing a da-
tabase comprising 31 women who were diag-
nosed with TNBC at Canakkale Onsekiz Mart
University Hospital within the period span-
ning from January 2016 to December 2022.
Prior studies have reported that TNBCs predo-
minantly affect young patients during the pre-
menopausal period. However, contrary to these
findings, our study observed a mean age of 66
years,indicating thatthe patientsincludedinour
cohort were in the postmenopausal period (13).

Previous studies have indicated that T3 stage
breast cancer is more commonly diagnosed in
postmenopausal patients aged 65 years or ol-
der when compared to younger and premeno-
pausal patients (13). However, in our study, we
found that the mean age of patients with both
T3 and T2 stage breast cancer was 65 years, and
no significant difference in terms of age rela-
tion was observed between these two stages.

Upon analysis of lymph node involvement,
our findings revealed that patients diagnosed
with N3 stage breast cancer had the highest
rate (58%) at the time of diagnosis, and this
rate exhibited a gradual increase beyond the
age of 65 years. In line with our study, Botteri
et al. also reported a similar trend, where lym-
ph node stage increased among individuals
aged 65 years and above (14). Moreover, ano-
ther study conducted by Wildiers et al. obser-
ved a high lymph node stage at the time of
diagnosis in patients aged 70 years and older
who were diagnosed with breast cancer (15).

In a comprehensive investigation conducted
by Liu et al., the role of TILs was examined in a
large cohort consisting of breast cancers repre-
senting all four major intrinsic biological subt-
ypes. The study revealed significant correlati-
ons between the presence of TILs and various
factors, including estrogen receptor negativity
and the core basal intrinsic subtype. Moreo-
ver, the presence of TILs was found to be sig-
nificantly associated with high tumor grade, as
demonstrated by the findings of the study (16).

Triple-negative breast cancer is characterized
by the presence of large anaplastic cells and is
associated with a poor prognosis. Several stu-



dies have underscored the prognostic signifi-
cance of TILs in high-grade breast cancers (17,
18). For instance, Kurozumi et al. conducted an
investigation involving 294 cases, wherein they
explored the relationship between TILs and
prognosis. Their findings revealed that severe
stromal TIL expression served as a favorable
prognostic marker specifically in Estrogen re-
ceptor-cancers (19). Similarly, Ibrahim et al., th-
rough a meta-analysis encompassing data from
2,987 patients, demonstrated a significant asso-
ciation betweenTILs and a favorable outcomein
Estrogen receptor -negative breast tumors (20).

In accordance with our study, Jamiyan et al.
also discovered a comparable relationship
between survival outcomes, thus supporting
our findings (9). Collectively, our results indi-
cate that the prognosis of TNBC is, to some
extent, influenced by the presence of immune
cell types closely associated with the tumor.

Our findings demonstrate that higher con-
centrations of TILs predicted a positive respon-
se to neoadjuvant chemotherapy across all
evaluated molecular subtypes. Moreover, in
the context of TNBC, increased TILs concent-
ration was associated with a survival benefit.
These results provide support for the hypot-
hesis that breast cancer exhibits immunoge-
nic characteristics, thereby highlighting the
potential of immune modulating therapies as
viable treatment approaches for this disease.

In conclusion; in breast cancer, various factors
including tumor size, proliferative score, his-
tological type, molecular subtype and lym-
ph node metastasis have been established as
prognostic indicators for patient survival. Addi-
tionally, recent evidence highlights the signifi-
cance of TILs and their scoring in directly influ-
encing survival outcomes specifically in TNBC.
Our study revealed an association between
increasing tumor and lymph node stages with
advancing age. Furthermore, higher TIL rates
within tumors were correlated with prolon-
ged OS. Given these findings, it is recommen-
ded that routine histopathologic examinations
and pathology reports include the evaluation
and documentation of TIL scores, particularly
in postmenopausal patients diagnosed with
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TNBC. This approach would contribute valu-
able insights for future research and aid in the
identification of potential treatment options.
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OZET

AMAG: Stinnet icin uygulanan cerrahi prosedirler hizli ve basit
olmasina ragmen, arastirmalar stinnetin ebeveynlerde ve ¢o-
cuklarda korku, kaygi ve rahatsizliga neden oldugunu goster-
mektedir. Calismamiz ile hastanemizde tibbi olmayan nedenler
ile slinnet operasyonu yapilan cocuklarin ve ebeveynlerinin
operasyon dncesi ddnemde kaygi seviyelerini ve yiiksek kaygi-
ya etki eden faktorleri belirlemeyi amacladik.

GEREC VE YONTEM: Calismamiza Afyonkarahisar Saglik Bilim-
leri Universitesi Hastanesi Cocuk Cerrahi ve Uroloji Anabilim
Dali'na basvuran, 1 Nisan 2023 - 1 Mayis 2023 tarihleri arasinda
elektif siinnet uygulanan 0-18 yas arasi 100 olgu ve ebeveyni
alindi. Calismaya dahil edilen ¢ocuklarin kaygi diizeyleri; cocuk-
larin ameliyat 6ncesi kaygilarini 6lgmek amaciyla gelistirilmis
modifiye Yale Preoperatif Anksiyete Skalasi (mYPAS) ile deger-
lendirildi. Ebeveynlerin kaygi diizeyini degerlendirmek icin Du-
rumluk-Sureklilik Kaygi Olcegi (DSKO) kullanild.

BULGULAR: Olgularin yas ortalamasi 21,4 + 22,8 aydi. Olgula-
rin %85'inin mYPAS skoru 30'dan daha yiiksek iken %15'ininki
distk olarak bulundu. Cocugun yasi, hastaneye yatis ve gegiril-
mis operasyon oyklsiniin bulunup bulunmadigi, ebeveynlerin
yasl, egitim diizeyi ve ekonomik durumu gibi 6zelliklerin ¢ocu-
gun operasyon oncesi kaygi diizeyini degistirmedigi goruldu.
Ebeveynlerin durumluk ve strekli kaygi diizeyi ile cocugun kay-
g1 diizeyi arasinda pozitif yonde anlamli bir korelasyon saptandi
(sirasiyla; r=0,331 p=0,001, r=0,266 p=0,008).

SONUC: Calismamizda kaygi diizeyi ylksek ebeveynlerin ¢o-
cuklarinda, slinnet operasyonu oncesi kaygi diizeyinin daha
yiksek oldugu saptandi. Ebeveynlerin ameliyat oncesi kaygi
diizeylerini azaltacak muidahaleler ve psikolojik destek, ¢ocu-
gun kaygisini da dustirerek operasyon silirecine uyumu artira-
bilir.

ANAHTAR KELIMELER: Stinnet, Erkek, Cocuk, Ebeveynler, Ank-
siyete.
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ABSTRACT

OBJECTIVE: Although surgical procedures for circumcision are
quick and simple, research shows that circumcision causes fear,
anxiety, and discomfort in parents and children. In our study,
we aimed to determine the anxiety levels of children and their
parents who underwent circumcision surgery for non-medical
reasons in our hospital and the factors affecting high anxiety in
the preoperative period.

MATERIAL AND METHODS: Our study included 100 cases
aged 0-18 years, who applied to Afyonkarahisar Health Sciences
University Hospital, Department of Pediatric Surgery and Uro-
logy and underwent elective circumcision between April 1-May
1 2023. Anxiety levels of the children included in the study;
were evaluated with the modified Yale Preoperative Anxiety
Scale (mYPAS), which was developed to measure preoperative
anxiety of children. The State-Trait Anxiety Inventory (STAI) was
used to assess the anxiety level of the parents.

RESULTS: The mean age of the cases was 21.4 + 22.8 months.
While the mYPAS score of 85% of the cases was higher than 30,
it was found to be low in 15%. It was observed that the chara-
cteristics such as the age of the child, hospitalization and pre-
vious operation history, the age of the parents, education level
and economic status did not change the preoperative anxiety
level of the child. A positive and significant correlation was
found between the state and trait anxiety levels of the parents
and the anxiety level of the child (r=0.331 p=0.001, r=0.266
p=0.008, respectively).

CONCLUSIONS: In our study, it was found that the anxiety level
before the circumcision operation was higher in the children
of parents with high anxiety levels. Interventions and psycho-
logical support that will reduce parents' anxiety levels before
surgery can reduce the child's anxiety and increase compliance
with the operation process.
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GiRiS

Slinnet, penisin ucunu orten stinnet derisinin
cerrahi olarak ¢ikarnlimasi islemidir. Stinnet uy-
gulanan en eski ve yaygin cerrahi islemlerden
birisidir. Sinnet, tibbi nedenlerle yapilabildigi
gibi daha sik kiltdrel, dini ve sosyal nedenlerle
yapilmaktadir. Dinya genelinde 15 yas Usti er-
keklerin yaklasik %30'una stinnet yapildigi tah-
min edilmektedir. Amerika Birlesik Devletleri'n-
de stinnet sikligi %75 iken, Avrupa'da %20'nin
altindadir. Stinnetin yeni dogan déneminden
20'li yaslara kadar yapildigi gorilmektedir (1).
Ulkemizde ise erkeklerin hemen hepsine siin-
net islemi uygulanmaktadir (2). Ulkemizde siin-
net genellikle 0-11 yas arasinda yapilmak olup,
ortalama slinnet yasi 6 olarak bildirilmistir (3).

Sunnet i¢cin uygulanan cerrahi prosedurler
hizli ve basit olmasina ragmen, arastirmalar
siinnetin ebeveynlerde ve c¢ocuklarda korku,
kaygl ve rahatsizliga neden oldugunu gos-
termektedir. Cocuklarda operasyon Oncesi
yuksek kayginin operasyon sonrasi daha ya-
vas ve agril iyilesme, daha fazla uyku proble-
mi ve davranissal sorunlar ile iliskili oldugunu
belirten calismalar bulunmaktadir (4, 5). Ca-
hsmalarda yuksek kaygi dizeyinin; anestezi
indiksiyonunda zorluga, ameliyat sirasinda
anormal hemodinamik yanita, ameliyat sonra-
st donemde deliryum, 6fke nobeti, kabus, yiik-
sek agri skoruna ve yara iyilesmesinde gecik-
meye neden olabilecegi belirtiimektedir (6, 7).

Cocugun kaygi dizeyini ve operasyon sonra-
st uyumunu etkileyen 6nemli etkenlerden biri
de ebeveyne ait psikolojik 6zelliklerdir. Kay-
gl duzeyi yuksek, endiseli, basa ¢ikma meka-
nizmasi olarak “kaginma” yontemini kullanan
ebeveynlere sahip cocuklar yiksek kaygi ve
bozulmus uyum agisindan risk altindadir (5).
Ebeveynlerin bu surecteki ylksek kaygisinin,
operasyon sonrasi bakima katilimlarini olumsuz
etkileme potansiyeline sahip oldugu ve bu du-
rumun ¢ocugu olumsuz etkiledigi bilinmektedir.

Galismamiz ile hastanemizde tibbi olmayan
nedenler ile stinnet operasyonu yapilan ¢ocuk-
larin ve ebeveynlerinin operasyon 6ncesi do-
nemde kaygi seviyelerini ve yliksek kaygiya etki
eden faktorleri belirlemeyi amacladik. Ulkemiz-
de cok sik uygulanan slinnet operasyonunda;

¢ocugun ve ebeveynlerinin kaygi duzeylerini
artiran risk faktorlerini tespit etmek ve bu risk
faktorlerini ortadan kaldiracak miidahalelerde
bulunmak, sliinnet operasyonunun c¢ocugun
psikososyal ve fiziksel gelisimine olasi olumsuz
etkilerini engellenebilecegini disiinmekteyiz.

GEREC VE YONTEM

Calismamiza Afyonkarahisar Saglik Bilimleri Uni-
versitesi Hastanesi Cocuk Cerrahi ve Uroloji Ana-
bilim Dal'na basvuran, 1 Nisan 2023 - 1 Mayis
2023 tarihleri arasinda elektif sinnet uygulanan
0-18 yas arasi 100 olgu ve ebeveyni alindi. Calis-
maya dahil edilen tim olgularin ebeveynlerin-
dencalismaicinaydinlatiimisonamformualindi.
Galismaya dahil edilen cocuklarin kaygr di-
zeyleri; cocuklarin ameliyat dncesi kaygilarini
olcmek amaciyla gelistirilmis modifiye Yale Pre-
operatif Anksiyete Skalasi (mYPAS) ile degerlen-
dirildi. mYPAS skoru >30 olanlar kaygisi yiiksek,
mYPAS skoru <30 olanlar kaygisi dusiik olarak
kabul edildi (8). Ebeveynlerin kaygi dizeyini
degerlendirmek icin Durumluk-Sureklilik Kaygi
Olcegi (DSKO) kullanildi. Cocugun ve ebevey-
nin operasyon oncesi kaygi diizeyi, uygulanan
anestezi yontemi, cocugun yasi, ailenin sosyo-
ekonomik duzeyi, kardes sayisi, ebeveynlerin
egitim durumu, daha o6nce siinnet olan kar-
des varligi, cocugun hastane deneyimi, ailenin
operasyon Oykusu gibi bilgiler operasyondan
30 dakika 6nce olgu takip formlarina kayde-
dildi. Tum sinnet operasyonlari alaninda ve
sinnet operasyonunda deneyimli iki hekim
tarafindan, ayni siinnet yontemi (termokoter)
kullanilarak gerceklestirildi. Boylece cerrahi
prosediirler standardize edildi. Olcekler tiim
katilimcilara ayni hekim tarafindan doldurtuldu.

Veri Toplama Araglari

Sosyodemografik Veri Formu: Arastirmada co-
cuklarin ve anne-babalarinin sosyodemogra-
fik ozelliklerini iceren bir form uygulanmistir.

Modifiye YALE Preoperatif Anksiyete Skalasi (m-Y-
PAS): Kain ve ark. tarafindan 1995 yilinda cerrahi
girisim uygulanacak ¢ocuklarin anksiyete du-
zeylerinin degerlendirilebilmesi amaciyla gelis-
tirilen Yale Preoperatif Ansiyete Skalasi (YPAS),
1997 yilinda tekrardan diizenlenmis ve modifi-
ye Yale Preoperatif Anksiyete (m-YPAS) Skalasi
olarak giincellenmistir (9, 10). Olcegin Tiirkce
gecerlilik ve guvenilirlik calismasi yapilmis ve



cronbach’s alfa degeri 0,85 olarak bildirilmis-
tir (11). Olcek kiiciik cocuklarda kaygi belirti-
lerini 5 davranis alaninda (aktivite, duygusal
disavurum, ses, uyarilma durumu, aile ile ilis-
ki) 27 madde ile dlcer. Olcekten alinan yik-
sek puan yiksek kaygi dlizeyine isaret eder.

Durumluk-Siireklilik Kaygi Olcegi (DSKO): Spielber-
ger ve arkadaslar tarafindan gelistirilen bu 6l-
cek, her biri 20 sorudan olusan sureklilik ve du-
rumluk olmak tizere iki alt 6lcekten olusmaktadir
(12). Durumluk kaygi 6l¢egi, bireyin belirli bir
anda ve belirli kosullarda kendini nasil hissettigi-
ni 8lcerken surekli kaygi 6l¢egiise bireyinicinde
bulundugu durum ve kosullardan bagimsiz ola-
rak kendini nasil hissettigini belirler. Dogrudan
ifadelerden elde edilen puandan tersine don-
mus ifadelerden elde edilen puan ¢ikarilip bulu-
nan saylya durumluk kaygi dlcegiicin 50, stirekli
kaygi 6lcegiicin 35 eklenir. Her iki 6lcekten elde
edilen puanlar 20-80 arasinda degisir. Olcekten
alinan puan arttikca kisinin kaygi duzeyinin de
fazla oldugu degerlendirilir. Olcegin Tirkceye
uyarlanmasi, gecerlilik ve givenilirlik calismasi
Oner ve Le Compte tarafindan yapilmistir (13).

Etik Kurul

Bu arastirma icin Afyonkarahisar Saghk Bilimleri
Universitesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulundan
07.04.2023 tarih ve 173 Karar No ile etik onay
alinmisolup, arastirma yurutiltrken Helsinki Bil-
dirgesi kriterleri g6z 6niinde bulundurulmustur.

istatistiksel Analiz

statistiksel analiz SPSS (Statistical Package fort
the Scocial Science Version 20, Chicago, ABD)
paket programiyla yapildi. Tim tablolarda sa-
yisal degiskenler ortalama * standart sapma
(SD) degerleri, kategorik degiskenler ise sayi
(n) ve ylzde (%) olarak sunuldu. Verilerin nor-
mal dagihma uygunlugu Kolmogrov-Smirnov
testi, histogram grafikleri ve Skewness-Kurtosis
katsayilarina gore degerlendirildi. Olgular, uy-
gulanan mYPAS puanina goére kaygisi yiksek
(mYPAS>30) ve dusuk olarak iki gruba ayrild.
Bu iki grubun kategorik degiskenlerle olan fark-
hhk analizi Ki-kare testi ile hesaplandi. Sayisal
degiskenlerle olan farkhlik analizi ise normal
dagilan degiskenler icin Student t-testi, normal
dagilmayan degiskenler icin Mann Whitney U
testi ile yapildi. Cocuklara uygulanan mYPAS
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puani ile ebeveynlere uygulanan DKO puani
arasindaki iliski Spearman korelasyon analiziile,
SKO puanlari ile iliski Pearson korelasyon anali-
zi ile degerlendirildi. Calismamizda istatistiksel
anlamlilik dizeyi, p<0.05 olarak kabul edildi.

BULGULAR

Klinik ve Sosyodemografik Ozellikler: Calismamiza
1 Nisan 2023 - 1 Mayis 2023 tarihleri arasinda
tibbi olmayan nedenler ile stinnet islemi uygu-
lanan 0-18 yas araliginda 100 hasta dahil edildi.
Olgularin yas ortalamasi 21,4 + 22,8 ayd.. En k-
¢k olgu 2 aylikken en biiytgu 102 aylikti. Olgu-
larin tamami erkekti. Olgularin %49'u 1 yasin-
dan kiiclikken, %33'U 13-35 ay araliginda, %11'i
3-6 yas araliginda ve %7’si 6 yasindan buyuktd.
Hastalarin %23’tnde gecirilmis bir cerrahi islem
Oykusu, %35'inde hastane yatis 6ykusi vardi.
Hastalarin tamamina ayni cerrahi prosediir ile
islem uygulanmis olup, %79’una lokal anestezi
uygulanirken %21’ine genel anestezi uygulan-
di. Olgularin %37’sinde stinnet olan kardes var-
g mevcuttu. Operasyon sirasinda ¢ocuklarin
%38'ine babalari eslik ederken, %62'sine anne-
leri eslik etmisti. Calismaya alinan annelerin yas
ortalamasi 28,9 + 6,0 iken babalarin yas ortala-
masi 32,4 + 6,5 idi. Ebeveynlerin %60'1 ilkogre-
tim dizeyinde veya altinda egitim gormusken,
geri kalani ortadgretim veya lise sonrasi egitim
almisti. Ebeveynlerin egitim dizeyleri ile cocuk-
larin stinnet yasi karsilastirlldiginda, ebeveyn-
lerin egitim dizeyi ile tercih edilen stinnet yasi
arasinda istatistiksel olarak anlamli farkhlik sap-
tanmadi (Tablo 1).

Tablo 1: Ebeveynlerin egitim diizeyi ve cocugun siinnet oldugu
zamanki yasi

Cocugun siinnet oldugu yas
(n=100)
Ebeveynlerin efitim diizeyi <yl 13-35ay 3-byil oyl
Anne {lkdgretim 13 12 7 4
Lise 15 11 4 2
Universite il 10 0 1

Baba {lkogretim 10 9 1 4
Lise 20 13 6 3
Universite 19 1 4 0

p=0,249

Olgularin ve Ebeveynlerin Kaygi Diizeyleri ve iliski-
li Faktorler: Olgularin preoperatif kaygi dizeyi
mYPAS ile olculdu. Ebeveynlerin kaygi diizeyi
DSKO ile dlciildii.

Gocuklarin m-YPAS Puanlari: Olgularin mYPAS pu-
anlarinin ortalamasi 48,5+ 16,1 (min:20, max: 95)
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idi. Olgular mYPAS skoruna (<30 vs. >30) gore
kaygisi yuksek ve disuk olarak iki gruba ayrildi.
Olgularin %85’inin mYPAS skoru 30’'dan daha
yuksek iken %15'ininki dusuk olarak bulundu.
Ameliyat oncesi donemde kaygisi yiiksek olan
¢ocuk hastalarin insidansi %85 olarak belirlen-
di. Bu iki grup arasinda yas, hastane yatis oyku-
su, gecirilmis operasyon Oykusu, anne-babanin
yasl, egitim dlizeyi ve ekonomik durum gibi 6zel-
likler karsilastirildi. iki grup arasinda istatistiksel
olarak anlamli farkhlik saptanmadi (Tablo 2).
Olgularin yasi ile mYPAS skorlari arasindaki ko-
relasyon iliskisi incelendiginde istatistiksel ola-
rak anlamliiliski saptanmadi (r=0,032, p=0,755).

Tablo 2: Hastalarin kaygi diizeyine gore sosyodemografik ve
klinik 6zelliklerinin karsilagtirmasi

MYPAS <30 (n=15)
n 9
22,0%282

MYPAS >30 (n=85) P
n %

Yas (ay) 21,3+219 0,5752

Tibbi hastalik oykiisii

Var 0(0 6(7,1)

Yok 15 (100) 79 (92,9) 0,289
Hastane yatis oykiisit

Var 4(26,6) 19 (22,3)

Yok 11 (73,4) 66 (77,7) 0,714b
Ailede operasyon oykiisii

Var 2(13,4) 27 (31,7)

Yok 13 (86,6) 58 (68,3) 0,1470
Ailede siinnet olan kardes

Var 6 (40,0) 31 (36,4)

Yok 9 (60,0)) 54 (63,6) 0,7800
Anestezi tiirii

Lokal 13 (86,6) 66 (77,6)

Genel 2 (13,4) 19 (22,4) 0,429b
Anne yas1 278+6,7 29,0+£59 0,662¢
Baba yas1 30,8+59 32,7+6,6 0,997¢
Anne egitim

ilkokul 5(333) 31(36,5)

Lise 4(26,7) 28 (32,9) 0,762b
Universite 6 (40,0) 26 (30,5)

Baba egitim

ilkokul 4(26,7) 20 (23,5)

Lise 5(33,3) 37 (43,5) 0,758
Universite 6 (40,0) 28(33,0)

Ailenin ekonomik durumu

Diisik 8(53,3) 38 (44,7)

Orta 6 (40,0) 36 (42,3) 0,726b
Yiiksek 1(6,7) 11 (13,0)

aMann-Whitney U testi, "Pearson Chi-Square, ¢ Independent Samples t-test

Durumluk Kaygi Olcegi (DKO) ve Siireklilik Kaygi Ol-
cegi (SKO) Puanlari: Anne-babalarin kaygi diizey-
leri incelendiginde; DKO puaninin ortalamasi
41,7 + 7,0 iken, SKO puaninin ortalamasi 48,0 +
7,3 saptandi. DKO ile SKO arasinda pozitif yonde
anlamli bir korelasyon vardi (r=0,549, p=0,000).
Anne-babanin kaygi duzeyini etkileyen faktorler
incelendiginde, anne-babanin egitim diizeyine
gore durumluk kaygi 6lcegdi arasinda anlamli bir
farkhhk bulunmadi (sirasiyla p=0,646, p=0,98).
Anne-babanin yasi ile durumluk kaygi Olcegdi
puanlar arasinda anlamli bir iliski saptanmadi
(sirasiyla (r=0,146, p=0,147), (r=0,189, p=0,060)).
Anne-babanin yasi ile stireklilik kaygi 6lcegi pu-
anlar arasinda anlamli farkhlik belirlenmedi (si-
rasiyla (r= 0,001, p=0,989), (r=0,030, p=0,770)).
Tibbi bir hastaligi olan, hastane yatis 6ykusui ve
gecirilmis operasyon Oykisu olan ¢ocuklar ile
olmayanlarin ebeveynlerinde durumluk kaygi
puani karsilastirildiginda anlamli farklilik sap-

tanmadi (sirasiyla p=0,458, p=0,831, p=0,615).
Ebeveynlerin durumluk ve surekli kaygr diizeyi
ile cocugun kaygi diizeyi arasinda pozitif yon-
de anlamli bir korelasyon saptandi (Tablo 3).

Tablo 3: Cocuklarin mYPAS puanlari ile ebeveynlerin kaygi di-
zeylerinin iliskisi

p r
Ebeveynin DKO skoru 0001* 0331
Ebeveynin SKO skoru 0008* 0266

*Spearman Korelasyon Testi, *Pearson Korelasyon Testi

TARTISMA

Galismamizda siinnet operasyonu yapilan ¢o-
cuklarin ve ebeveynlerinin kaygi diizeyi ve kaygi
dizeyini etkileyen sosyodemografik ve cerrahi
islem 6zellikleri incelendi. Calismamiz sonuglari,
hem ¢ocuklarhem de ebeveynlerin siinnetame-
liyati oncesi kaygi diizeylerinin yliksek oldugu-
nu gosterdi. Calismamizda ¢ocuklarin %85'inin
kaygi diizeyinin yuksek oldugunu saptadik.
Onceki calismalarda sunulan cerrahi islemlerin
cocuklar ve ebeveynleri tarafindan kaygi verici
bir deneyim olarak algilanacagi gorisini ca-
ismamiz sonuclar da desteklemektedir (4, 14).

Stnnetin idrar yolu enfeksiyonlarini (iYE) 6n-
leyerek tibbi fayda sagladigi belirtiimektedir
(15, 16). Amerikan Pediatri Akademisi (AAP),
yasamin ilk yilinda stinnetsiz erkek bebeklerde
IYE'nin géreceli riskinin stinnetli erkek bebekle-
re gore 4 ila 10 kat yuksek oldugunu belirtmis-
tir (17). Diinya Saghk Orgiti'niin erkek stinneti
Uzerine sundugu raporda da; erkek stinnetinin
idrar yolu enfeksiyonlari, sifiliz, sankroid ve in-
vaziv penis kanseri ve HIV gibi cesitli hastalik-
lara karsi koruyuculuguna dair 6nemli kanitlar
oldugu belirtiimektedir(1). Literatiirde iYE'nin,
yasamin ilk yiinda 6zellikle 6 ayliktan 6nce en
yuksek prevalansa ve siddete sahip oldugu ve
suinnet islemini mimkuin oldugunca erken yap-
manin faydali olacagini belirten bir goris ol-
dugu gorilmektedir (3, 17). Turkiye'de hemen
hemen tim erkek cocuklarin ergenlikten 6nce
suinnet edildigi, ancak prosediiriin zamanlama-
sinda farkliliklar oldugu gérilmektedir. Ulke-
mizde yapilan bir calismada, siinnet edilen 411
¢ocugun %14,8'inin 1 yasindan dnce, %7,7'sinin
13-35 ay arasinda, %35,9'unun 3-35 ay arasinda
ve %41,6'sinin 6 yasindan sonra stinnet edildi-
gi bildirilmistir. Yine bu ¢alismada ebeveynlerin
egitim dlzeyiile sinnet yasi arasinda anlamli bir



iliski olmadigi belirtilmistir (3). Calismamizda ol-
gularin %49'u 1 yasindan once, %33'U 13-35 ay
araliginda, %11'i 3-6 yas araliginda ve %7'si 6 ya-
sindan sonra slinnet edilmisti. Calismamizda 3
yas oncesi stinnetin bu calismaya gore belirgin
olarak daha yuksek oldugu saptandi. Benzer se-
kilde cahismamizda ebeveynlerin egitim dizeyi
ilestinnetyasiarasindaanlamliiliski saptanmadi.

Operasyon oncesi ¢ocuklarda kaygi diizeyi-
ni belirleyen bircok faktor bulunmaktadir. Bu
faktorlerden birisi de cocugun yasi ve gelisim
dizeyidir. Farkh yaslarda ameliyat olan ¢ocuk-
larin kaygi duzeylerinin incelendigi ¢alisma-
larda celiskili sonuclar oldugu goérilmektedir.
Operasyon oncesi en yuksek kayginin 1-5 yas
arasindaki ¢ocuklarda oldugu bildirilmistir. Bu
durum 1 yas oncesi ¢ocuklarda ayrilik kaygi-
sinin henliz bagslamamasi ve 5 yas sonrasi ¢o-
cuklarin 6ngorilemeyen durumlarla bas etme
becerilerinin daha iyi olmasi ile aciklanmistir
(5). Benzer sekilde, Bevan ve ark. kiigiik cocuk-
larin operasyon 6ncesi daha endiseli oldukla-
rini bildirmislerdir (18). Takip eden calismalar,
kicuk cocuklarin ebeveynlerinden ayrilma
konusunda daha endiseli olduklarini (19) ve
anestezi baslangicinda daha az isbirlikci ol-
duklarini gostermistir (20). Bununla birlikte ¢o-
cuklarin operasyon oncesi kaygi dizeylerinde
yasa gore farkhlik olmadigini belirten (21) ve 7
yasindan buyuk cocuklarin 4-7 yas araliginda
cocuklara gore daha kaygili oldugunu belir-
ten calismalarin da oldugu gorilmektedir (14).

Literatlirde operasyon oncesi ylksek kayginin
operasyon sonrasi daha yavas ve agril iyiles-
me, daha davranissal sorunlar ile iliskili oldu-
gunu belirten calismalar bulunmaktadir (4, 5).
Cocugun yasinin postoperatif doneme etkisi
incelendiginde, 4 yasindan kiiclik cocuklarda
ameliyat sonrasi ayrilik kaygisi gibi davranis so-
runlarinin daha fazla oldugu bildirilmistir (14,
20, 22). Sunnetin psikolojik sonuglarini islem
sonrasl 1. ve 6. ayda degerlendiren bir izlem ca-
hismasinda, onceki calismalardan farkli olarak
sinnetin ¢ocuklarda anksiyete ve depresyon
belirtilerini, davranigsal sorunlarn artirmadigi
bildirilmistir. Bu calismanin dikkat ¢ceken yond,
cocuklarin 6-11 yas araliginda olmasi ve 6nce-
den suinnet operasyonu hakkinda bilgilendiril-
mis ve operasyona hazirlanmis olmasidir (23).
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3-12 yas arasi 1250 cocukta cerrahi girisim on-
cesi kaygl dizeyini 6ngoren faktorlerin aras-
tinldigi bir calismada; cocugun yasinin kiguk
olmasi, cocugun daha dnce hastaneye yatis oy-
kistinin bulunmasi ve ¢cocukta hastaneye yatis
déneminde davranis sorunlarinin olmasi, ope-
rasyon siresinin uzamasi ve ebeveynlerin en-
diseli olmasi ¢ocuklardaki ytksek kaygi diizeyi
ile iliskili bulunmustur. Bu prospektif calismada,
onceki calismalardan elde edilen celiskili so-
nuclar calismalarin genis 6érneklemlerde yapil-
mamasi ve secilmis populasyonlarda yapilmasi
ile aciklanmistir (6). Cahismamizda cocuklarin
operasyon oncesi kaygi duizeyi degerlendirilmis
olup, operasyon sonrasi kayginin devam edip
etmedigi ya da davranigsal sorunlarin gelisip
gelismedigi degerlendirilmemistir. Calismamiz-
da cocuklarin yasi ile operasyon oncesi kaygi
diizeyinde anlamli bir iligski saptanmamistir. Ca-
hsmamizda cocugun yasi ile kaygi diizeyi ara-
sinda iliski bulunmamis olmasi olgularin yasla-
rinin normal dagilmamasi, olgularin %49'unun
1 yasindan kii¢clik olmasi ile aciklanabilir.

Gocuklarin perioperatif anksiyetelerini etkile-
yen etkenlerden birisi de ebeveynlerin bazal
kaygi dizeyleri ve durumsal kaygilari oldugu
bilinmektedir. Onceki calismalarda operasyon
strecinde ebeveyn kaygisi ile ¢ocuklarin kay-
gilarinin pozitif yonde iliskili oldugunu bildiren
bulgularin yaygin oldugu gorilmektedir (6, 24,
25). Ebeveynlerin kaygili olmasi ve basa ¢ikma
yontemi olarak kaginma yontemini kullanma-
lar cocuklarin operasyon 6ncesi kaygilarini ar-
tirdig1 belirtilmektedir (5). Cerrahi islem oncesi
cocuklarin kaygi diizeylerini inceleyen bir calis-
mada, ebeveynin durumluk ve sireklilik kaygi
puanlarinin yiiksek olmasi ¢ocukta operasyon
oncesi kaygi dizeyinin yiksekligini 6ngoren
anlamli bir degisken oldugu bildirilmistir. Yine
bu calismada aclik slresi ve bekleme siiresinin
uzun olmasi ve yapilacak cerrahi islem hakkin-
da bilgi sahibi olunmamasi ¢ocukta kaygr di-
zeyini artiran etmenler olarak bildirilmistir (24).
Cerrahi operasyon yapilan ¢ocuklarda ebeveyn
kaygisini etkileyen faktorleri inceleyen bir ca-
ismada, daha Once cocuklarinda operasyon
oykusi olan ebeveynlerin durumluk kaygr du-
zeyinin daha yuksek oldugu bildirilmistir (26).
Yine bu calismada cerrahi islem tirinin de
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kaygi diizeyini etkiledigi, herni nedeniyle opere
edilen cocuklarin ebeveynlerinde siinnet ope-
rasyonu yapilan ¢ocuklarin ebeveynlerine gére
daha yuksek kaygi diizeyi saptandigi bildirilmis-
tir (26). Surekli kaygi genellikle kisilik 6zellikle-
riyle iliskilidir ve kaygiya yatkinligi ifade eder.
Durumluk kaygi, strekli kaygidan farklidir ve
genellikle algilanan bir tehditten kaynaklanan
bir duygudur (27). Calismamizda stirekli kaygisi
yuksek olan ebeveynlerin durumluk kaygisinin
da yuksek oldugu ve bu iliskinin orta derece-
de anlaml oldugu saptandi. Bunun yani sira
literatiir ile uyumlu sekilde ¢calismamizda, ebe-
veynin durumluk ve sireklilik kaygi puanlari ile
¢ocugun operasyon oncesi kaygi puanlartiliskili
bulundu (6, 24, 25). Ebeveynin kaygisi arttikca
¢ocugun da kaygisinin arttigi gorildi. Bazi du-
rumlarda ebeveynin kaygisi, nedensel bir faktor
olmaktan ziyade ¢ocugun artan kaygisina bir
yanit olabilir. Cocugun ve ebeveynin kaygisi
arasindaki iliski muhtemelen cift yonlu etkiler-
le olusmaktadir. Calismamizda ebeveynin su-
reklilik kaygi puanlari ile cocugun preoperatif
kaygi duzeyinin iliskili saptanmasi, ebeveyn
kaygisinin ¢cocugun kaygisindaki nedenselligi
aciklayabilecegi dusinilmastar. Calismamiz-
da ¢ocukta daha dnce operasyon ve hastalik
Oykusu bulunup bulunmamasi ebeveynin kay-
gisinda degisiklik olusturmamistir. Ebeveynle-
rin egitim duzeyine gore durumluk ve surekli-
lik kaygi diizeyleri de farklihk gostermemistir.

Kaygi duzeyini belirleyen bir diger faktor co-
cugun mizag Ozelligidir. Utangag, inhibe ve
sosyal uyum becerileri iyi olmayan cocuklar-
da operasyon Oncesi kaygi dilzeyinin daha
yuksek olmasi riski bulunmaktadir (5). Ca-
hsmamizda ¢ocugun mizag Ozellikleri, ope-
rasyon oncesi aclik ve bekleme siresi, ebe-
veynlerin yapilacak cerrahi islem hakkindaki
bilgi dizeyi degerlendirilmemistir. Bu durum,
calismamizin  kisithhiklar arasinda sayilabilir.

Sonu¢ olarak stinnet islemi basit bir cerrahi
islem gibi degerlendirilse de, alisiimadik has-
tane ortami ve operasyonun potansiyel uzun
donemdeki etkileri nedeniyle ¢ocuklar ve ebe-
veynleri icin zorlayici bir suregtir. Cocuklarin
operasyon ile iligkili psikolojik deneyimleri, ope-
rasyon oncesi ve sonrasi sinirli bir ddnemde go6-
rilen kaygidan, yeme ve uyku bozuklugu, ebe-

veyne yapisma gibi davranigsal sorunlara kadar
degisebilir. Bu donemde cocukta kaygi duize-
yinin ylksek olmasi, ¢cocugun tibbi tedaviyle
basa ¢cikma becerisini engelleyebilir ve tedaviye
uyumu bozabilecek olumsuz davranislari arti-
rabilir. Bu durum ameliyat sonrasi iyilesmeyi de
engelleyebilir (25). Cocuklarin bu surecteki de-
neyimleri ebeveynlerinin kaygilari ve deneyim-
leri ile baglantilidir. Bu nedenle ameliyat dncesi
hazirlikta ebeveynin surece katimi zorunludur.
Ebeveynlerin cerrahi streg ve islem ilgili kap-
saml bilgi ve tavsiyeye ihtiyaci vardir. Ailelerin
ameliyat oncesi kaygi dlizeylerini azaltacak mu-
dahalelerde bulunulmasi ve ailelere psikolojik
destek saglanmasi ¢cocugun kaygisini da azal-
tarak operasyon slrecine uyumu artiracaktir.
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OZET

AMAG: Calismamizda Koroner arter baypas greft (KABG) ope-
rasyonu gegiren hasta populasyonumuzu mortalite ve major
advers olay (MAO) gelisimi acisindan incelemeyi ve MAO gelisi-
mine etki eden faktorleri incelemeyi amacladik.

GEREC VE YONTEM: Ocak 2017 ile Aralik 2019 tarihleri arasinda
KABG operasyonu olmus 169 ardisik hasta retrospektif olarak
incelenmistir. Oliim, miyokardiyal infarkt, reoperasyon, kardiyak
tamponad, stroke, bébrek yetmezligi, sternal enfeksiyon extra-
corporeal membran oksijenator ihtiyaci ve kardiyo pulmoner
resusitasyon MAO olarak tanimlandi.

BULGULAR: Hastalarin yas ortalamasi 63,19 £0,72 yil, ortalama
Kardiyopulmoner bypass (KPB) stiresi 106,95 +27 dakika, orta-
lama Aort Kros Klemp Siiresi 44,87 +1,05 dakika idi. 11 (%6,5)
hastatya Ekstra Korporeal Membran Oksijenator destegdi sag-
landi, 7 (%4,1) hastaya reoperasyon uygulandi, 5 (%3) hastada
postoperatif stroke gozlendi, 5 (%3) hastaya kardiyopulmoner
resusitasyon uygulandi ve 1 (%0,6) hasta postoperatif miyokar-
diyal enfarktls gozlendi. Toplamda 28 (%16,6) hastada MAO
goOzlendi. Mortalite 9 (%5,3) hastada gozlendi. Univaryant ana-
lizde Euroskor, KPB sirasindaki ortalama arteryel basing ve ult-
rafiltrasyon voliimiiniin MAO ile iliskili oldugu goézlendi (sirasi
ile p=0,004, p=0,026 ve p=0,037). Ancak multivaryant analizde
sadece Euroskor (oddsratio: 1,453, %95 Cl 1,166-1,811 p=0,001)
ve ultrafiltrasyon volimi (oddsratio:-0,002, %95 Cl 0,996-1
p=0,04) MAQ ile iliskili bulundu.

SONUC: Calismamizda yiiksek Euroskor diizeylerinin sadece
mortaliteyi degil ayni zamanda MAO insidansini da arttirdig
ve artmis ultrafiltrasyon voliimlerinin MAO insidansini azalttigi-
ni gézlemledik. Uygun ultrafiltrasyon ve KPB stratejisinin MAO
insidansini azaltabilecegdi KABG cerrahisi sirasinda akilda bulun-
durulmasi gerektigi kanaatindeyiz.

ANAHTAR KELIMELER: Majoradvers olay, Mortalite, Morbidite,
Koroner arter bypass greftleme.

Gelis Tarihi / Received: 17.06.2023

Kabul Tarihi / Accepted: 26.09.2023 ;
Yazigsma Adresi / Correspondence: Dr. Taha OZKARA

ABSTRACT

OBJECTIVE: The present study aimed to evaluate the patient
population who underwent coronary artery bypass grafting
(CABG) operation in terms of mortality and major adverse ef-
fects (MAE) incidence and examine the factors affecting MAE
incidence.

MATERIAL AND METHODS: 169 consecutive patients who un-
derwent CABG surgery between January 2017 and December
2019 were retrospectively analyzed. Mortality, myocardial in-
farction, reoperation, cardiac tamponade, stroke, renal failure,
sternal infection, need for extracorporeal membrane oxygena-
tor and cardio pulmonary resuscitation were defined as MAO.

RESULTS: The mean age of the patients was 63.19 +0.72 ye-
ars, the mean duration of cardiopulmonary bypass (CPB) was
106.95 +27 minutes, and the mean duration of aortic cross-c-
lamp was 44.87 +1.05 minutes. Extracorporeal membrane oxy-
genator support was provided to 11 (6.5%) patients, 7 (4.1%)
patients underwent reoperation, 5 (3%) patients experienced
a postoperative stroke, 5 (3%) patients required cardiopulmo-
nary resuscitation, and postoperative myocardial infarction
was observed in 1 (0.6%) patient. In total, MAE was determined
in 28 (16.6%) patients. Mortality occurred in 9 (5.3%) patients.
In the univariate analysis, Euroscore, mean arterial pressure
during CPB, and ultrafiltration volume were associated with
MAE (p=0.004, p=0.026, and p=0.037, respectively). However,
in multivariate analysis, only Euroscore (odds ratio: 1.453, 95%
Cl 1.166-1.811 p=0.001) and ultrafiltration volume (odds ra-
tio:-0.002, 95% Cl 0.996-1 p=0.04) were correlated to MAE.

CONCLUSIONS: In our study, we observed that high Eurosco-
re levels increased not only mortality but also the incidence of
MAO, and increased ultrafiltration volumes reduced the inci-
dence of MAO. We believe that it should be kept in mind during
CABG surgery that appropriate ultrafiltration and CPB strategy
can reduce the incidence of MAO.

KEYWORDS: Major adverse effects, Mortality, Morbidity, Coro-
nary artery bypass grafting.
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INTRODUCTION

Although cardiac morbidity, cardiopulmonary
bypass (CPB)-related morbidity, and major ad-
verse effects (MAE)-related mortality have dec-
reased after coronary artery bypass grafting
(CABG) operations, it remains to be a problem
today. Especially in recent years, the fact that
preoperative risk factors of the patient popula-
tion referred to surgery for CABG are considered
to be more complicated has severe impacts on
postoperative mortality and morbidity. The ear-
ly mortality of CABG is reported to be between
1-7.4% in the literature (1 - 4). Although there is
plenty of datafrom both our country and abroad
in the literature on mortality, there is no definite
consensus on MAE definition (4, 5). Moreover,
we believe there is insufficient data on MAE de-
velopment after CABG, especially in our country.

The present study aimed to evaluate the patient
population who underwent CABG operation in
terms of mortality and MAE development and
examinethefactorsaffectingMAEdevelopment.

MATERIAL AND METHOD

Patient Population

With the approval of the institution's ethics com-
mittee, 169 consecutive patientswhounderwent
CABG operations between January 2017 and
December 2019 in our hospital were retrospe-
ctively analyzed. To create a more homogene-
ous patient group, isolated CABG patients were
included in the study. Patients who had valve
replacement or repair together with CABG
and off-pump CABG patients were excluded.

Definitions

Complications were defined as per the Society
of Thoracic Surgeons (STS) criteria (4). Morta-
lity was defined as death during the time in
hospital or within 30 days of discharge, stroke
as neurological deficit lasting longer than 72
hours, renal failure as creatinine values above
2.0 mg/dL or a doubling of the last measured
creatinine, and prolonged mechanical ventila-
tion (MV) as the duration of mechanical venti-
lation (MV) lasting longer than 24 hours. Euros-
core was used for mortality risk scoring (5).
Mortality, myocardial infarction (MI), reoperati-
on, cardiactamponade, stroke, renalfailure, ster-

nal infection, need for extracorporeal membra-
ne oxygenator (ECMO), and cardiopulmonary
resuscitation (CPR) were determined as MAE.

Cardiopulmonary Bypass Protocol

Medtronic Affinity (Medtronic Operational Hea-
dquarters, Minneapolis, MN) oxygenator and re-
servoir were used for all patients for the CPB sys-
tem. Sets were washed with the prime solution.
The prime solution consisted of Ringer lactate
solution and 20% mannitol solution. CPB flow
was calculated based on patient body surface
areas with a cardiac index of 2.4 L/min/m?. All
operations were performed under mild hypot-
hermia (32-34 CO). A heparin loading dose was
administered with an activated clotting time
(ACT) of >480. Heparin reversal was performed
using protamine sulfate. Del Nidocardioplegia
was applied anterograde to all patients. During
CPB, blood pH was aimed to be 7.35-7.40, PaO2
be > 200 mmHg and PaCo2 be = 35-40 mmHg.

Surgical Technique

All patients were operated under standard
CPB after median sternotomy and aortic ar-
terial, and two stages of right atrial venous
cannulation. Del Nidocardioplegia solution is
used in our clinic as anterograde cardioplegia.
The left internal mammary artery was used
as the left anterior descending artery bypass
graft and the great saphenous vein for other
coronary vessels in all patients. All distal anas-
tomoses were performed under the aortic
cross-clamp (ACC), and all proximal anasto-
moses were performed under side-clamping
in the beating heart after removing the ACC.

Ethical Committee

Ethics committee approval was obtained
on 04/10/2021 with the decision number of
2021/17-246 by applying to the ethics commit-
tee of Erzurum Regional Training and Research
Hospital.

Statistical Analysis

Statistical analyzes were performed using
SPSS version 22 software. The normal distri-
bution of the variables was analyzed visually
(histogram and graphs) and analytically (Kol-
mogorov-Smirnov). Descriptive statistics were
applied using frequency tables for categori-



cal variables, mean and standard deviation
for normally distributed variables, and medi-
an and interquartile range (IQR) of 25-75% for
non-normally distributed variables. Risk fac-
tors were identified using univariate analysis.
Variables with a p-value of <0.05 in the univa-
riate analysis and not correlated with each ot-
her were included in the multivariate logistic
regression analysis. Variables with a p-value of
<0.05 were considered statistically significant.

RESULTS

Demographic: A total of 169 CABG operations
were performed between January 2017 and
December 2019. The mean age of the patients
was 63.19+0.72 years, mean body weight was
77.69+0886 kilograms, and mean body surface
area was 1.85+012. Forty-four (26.1%) of the pa-
tients were female, and 125 (73.9%) were male.
The median Euroscore was 2 (IQR1-5) (Table 1).

Table 1: Demographics

N=169
63.19£0.72

Number
Age (vears)
Weight (kg)
BSA (m?)

Gender

77.69+0.886
1.85 £012
Female 44.(20.1%)
Male 125 (79.9%)
Euroscore 2 (IQR 1-5)
Comorbid disease
COPD 15 (8.9%)

DM 43 (254%)
HT 116 (68.6%)
BPH 11 (6.5%)
CVE 2(12)

Hyperlipidemia 23 (13.6%)
PAD 18 (10.6%)

BSA: Body surface area, COPD: Chronic obstructive pulmonary disease, DM: Diabetes mellitus, HT: Hypertension, BPH:

Bening prostatic hyperplasia, CVE: Cerebrovascular event, PAD: Peripheral artery disease

Operative Data: The mean CPB duration was
106.95+27 minutes, the mean ACC durati-
on was 44.87 +1.05 minutes, and the mean
CPB output was 4.43 #29.05 L. The mean
temperature during CPB was 31.1£09 C°,
the mean arterial pressure during CPB was
61.11£1.3 mmHg, and the amount of ultrafilt-
ration during CPB was 1.6+0.17 L (Table 2).

Table 2: Operative date

N=169
106.95 £27
44.87+1.05
4.4329.05
31109
61.11£1.3
164017

Variables

CPB duration (min)

ACC duration (min)

Total flow (L/min)

Temperature (C%)

Mean arterial pressure during CPB (mmHg)
Ultrafiltration volume (L)
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ficial wound infection in 17 (10.1%) patients,
and infectious complications other than wound
infection were determined in 11 (6.5%) pa-
tients. Mediastinitis was detected in 14 (8.3%)
patients and delayed sternal closure in 11
(6.5%) patients. Intraaortic balloon pump (IABP)
support was required in 5 (3%) of the patients.
ECMO support was provided to 11 (6.5%) pa-
tients, 7 (4.1%) patients underwent reoperation,
5(3%) patients had a postoperative stroke, 5 (3%)
patients underwent CPR, and 1 (0.6%) patient
was determined to have postoperative MI. In
total, MAE was observed in 28 (16.6%) patients.
Mortality occurredin 9 (5.3%) patients (Table 3).

Table 3: Postoperative complications and major adverse events

Variables (%) N=169

MAE 28 (16.6%)
ECMO 11 (6.5%)
MI 1(0.6%)
Stroke 5 (3%)
Renal failure 2 (1.2%)
Reoperation 7 (4.1%)
CPR 5 (3%)

Mortality 9 (5.3%)

14 (8.3%)

32 (18.9%)
3(1.8%)

11 (6.5%)

17 (10.1%)
Delayed sternal closure 11 (6.5%)
IABP 5 (3%)
1(IQR1-1)
4(IQR 4-4)

13 (IQR 11-15)
MAE: Major adverse effects, ECMO: Extracorporeal MI:

Mediastinitis
Respiratory complication
Arrhythmia

Infectious

Wound complication

Intubation duration
ICU duration

Duration of hospitalization

infarction, CPR:

Cardiopulmonary resuscitation, ABP: Intraaortic balloon pump, ICU: Intensive care unit

Factors Affecting Major Adverse Effects: Preopera-
tive and postoperative parameters such as age,
weight,bodysurfacearea(BSA),gender,Eurosco-
re, the temperature during CPB, duration of CPB,
duration of ACC, CPB flow, mean arterial pressu-
re during CPB, and ultrafiltration volume were
examined in the univariant analysis (Table 4).

Table 4: Univariate analysis results

Variables P-value
Age 0.478
Weight 0.736
BSA 0.794
Gender 0.423
Euroscore 0.004
Temperature 0.777
CPB duration 0.233
ACC duration 0.417
Total flow 0.620
Mean arterial pressure during CPB 0.026
Ultrafiltration volume 0.037

CPB: Cardiopulmonary bypass, ACC: Aortic cross clamp

Postoperative Complications and Major Adverse
Effects: The most common complication was
respiratory complications (atelectasis, pneu-
mothorax, pleural effusion, pneumonia), which
occurred in 32 (18.9%) patients. Arrhythmia was
observed in 3 (1.8%) patients. There was super-

BSA: Body surface area, CPB: Cardiopulmonary bypass, ACC: Aortic cross-clamp

Euroscore, mean arterial pressure during CPB,
and ultrafiltration volume were associated
with MAE (p=0.004, p=0.026, and p=0.037,
respectively). However, in multivariate analy-
sis, only Euroscore (odds ratio: 1.453, 95% ClI
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1.166-1.811 p=0.001) and ultrafiltration volu-
me (odds ratio:-0.002, 95% Cl 0.996-1 p=0.04)
were found to be correlated to MAE (Table 5).

Table 5: Factors affecting major adverse event in multivariate
analysis

0dds ratio 95%Cl lower 95%¢Cl P-value
Euroscore 1453 1.166 1811 0.001

-0.002 099 1000 0.04

Variables

Ultrafiltration volume

DISCUSSION

Our study aimed to examine the incidence of
mortality and MAE development after CABG
operation and the factors affecting their oc-
currence. MAE developed in 28 (16.6%) of our
patients, and it was determined that MAE
development increased as the high Euros-
core increased and MAE incidence decrea-
sed as the ultrafiltration volume increased.

CABG operations are performed with relatively
low mortality rates today. However, in recent
years, the older patient group with impaired
ventricular functions needs to be operated on,
and the patient population with more extensive
coronary artery disease and more complicated
preoperative risk factors is referred to surgery,
with invasive cardiology being more aggressive
in the percutaneous intervention (6). This situ-
ation plays a vital role in surgical mortality and
the incidence of MAE development. Knowing
and managing the factors affecting mortality
and MAE incidence is critical in obtaining better
surgical results (7). Since coronary artery disea-
se progresses with age, it is known that morta-
lity and morbidity increase after CABG (8 - 13).

The female gender also is crucial in mortality
and morbidity (9, 11 - 15). It was reported that
obesity, especially morbid obesity with a body
mass index above 40, is a risk factor for mortality
after CABG (16). Studies in the literature report
that hypertension alone increases morbidity by
approximately 40% (17). Furthermore, chronic
obstructive pulmonary disease (COPD) plays an
essential role in morbidity and mortality, such as
prolonged intubation time, sternal dehiscence,
and prolonged hospital stay after CABG (18, 19).
Diabetes mellitus (DM) also is critical in mor-
tality and morbidity after CABG (9, 11, 12, 19
- 21). Besides, it was reported in the literatu-

re that male diabetic patients have a higher
incidence of MAE than female patients (22).
Factors such as extracardiac arteriopathy (23 -
25), neurological dysfunction (26, 27), preope-
rative MI (28, 29), low left ventricular ejection
fraction (9, 30 - 33) also have a part in CABG
surgery mortality and morbidity. Moreover,
apart from preoperative factors, long nonco-
ding RNA NEAT1 and microRNA-125a tests
have been reported to be useful as predictors
of MAE (22). Total revascularization has been
revealed to reduce MAE development (34).
In our study, each of these factors was not exa-
mined separately. However, as is known, in
the Euroscore scoring system, the estimated
mortality score of the patient is calculated by
using parameters such as age, female gender,
kidney failure, neurological deficit, COPD, DM,
obesity, peripheral arterial disease (PAH), and
left ventricular ejection fraction (5). The pre-
sent study demonstrated that the incidence
of MAE increased as the Euroscore increased
(p=0.001). Also, we found that the inciden-
ce of MAE development decreased as the int-
raoperative ultrafiltration volume increased
(p=0.04). We believe that UF reduces MAE inci-
dence in the postoperative period due to rea-
sons such as using fewer blood products after
the operation, removing more inflammatory
mediators, and having positive effects on co-
agulation by reducing hemodilution (35 - 37).

Mortality after CABG operations is repor-
ted to be between 1-7.4% (4, 35, 36). A study
by Kamel et al. revealed that the inciden-
ce of mortality as a MAE was 18.7% (4). In
our study, mortality was 5.3%, and MAE
was 16.6%, consistent with the literature.

The main limitation of our study was thatitwas a
single-center observational retrospective study
and was performed with a relatively small study
group. Besides, the fact that we could not inclu-
de all the factors affecting MAE incidence in the
study makes it difficult to evaluate the results.
Knowing and managing the factors affecting
mortalityand MAEincidence playakeyroleinob-
taining better surgical results. Our study conclu-
dedthathigh Euroscorelevelsincrease mortality
and the incidence of MAE, and increased ultra-
filtration volumes reduce the incidence of MAE.



We believe that appropriate ultrafiltration and
CPB strategy can reduce MAE incidence and
should be kept in mind during CABG surgery.
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OZET

AMAC: Manolya agaci (Magnolia) ekstraktinin ek besin olarak
kullanilmasinin memelilerde ¢esitli organlar ve dokular tzerin-
de anti-oksidan etkiler gosterdigi cesitli calismalarla gosterilmis
olmasina karsin, fizyolojik yaslanma ile iliskili olarak gdzlenen
kalp yetersizliklerinde koruyucu etkisi ile iliskili bir calisma mev-
cut degildir. Bu nedenle bu ¢alismada, magnolol ve honokiol bi-
lesenleri iceren manolya agaci ekstrati kompleksinin (MAHO-C)
yasli farelerin (24 aylik) yetersiz kalp fonksiyonu tizerinde pozitif
etkileri olup olmadiginin incelenmesi hedeflenmistir.

GEREC VE YONTEM: Bir grup yasli farelere (erkek BALB/c) stan-
dart fare yeminin yani sira MAHO-C (400 mg/kg/giin, 12 hafta
boyunca oral olarak) takviyesi yapilirken, ikinci grup yasli fareler
sadece standart yem ile beslenmistir. Beslenme siiresi bitimin-
de, farelerden in situ elektrokardiyogram (EKG) 6l¢timleri ve izo-
le edilen kalp dokularinda oksidatif stres ve antioksidan sistem
parametrelerini kapsayan biyokimyasal analizler yapilmistir.

BULGULAR: MMAHO-C takviyesi alan yasl farelere iliskin
EKG'lerde yapilan analizlerde, takviye almamis yash farelerle
karsilastinldiginda, P-dalgasi siresi, QRS-kompleksi siiresi ve
QT-arahg gibi 6nemli EKG parametrelerinde dususler ile kalp
atim hizinda artma gozlenmis olup bu degisimlerin istatistik-
sel olarak anlami diizeyde oldugu g6zlenmistir. Kalp dokusun-
da yapilan biyokimyasal analizler, MAHO-C takviyeli yasli fare
kalp dokularinda arilesteraz aktivitesinde ve toplam antioksi-
dan seviyesinde istatistiksel olarak anlamli seviyelerde artma
gozlenmistir. Ek olarak, ek takviye alan gruplarda almayanlarla
karsilastirildiginda, reaktif oksijen tiirlerinin (ROS) kaynagi olan
mitokondriyal enzim siiksinat dehidrogenazin aktivitesinde ve
toplam oksidan seviyesinde oraninda istatistiksel olarak azal-
malar ile ATP/ADP oraninda istatistiksel olarak artis gozlenmis-
tir.

SONUC: Verilerimiz, MAHO-C takviyesinin fizyolojik yaslanma
ile iliski kalp yetersizliklerinde 6zellikle antioksidan savunma
sistemini ve mitokondriyi etkileyerek kalbin hem elektriksel ve
hem de biyokimyasal 6zellikleri tizerinde pozitif etkiler olustu-
rabildigini gostermektedir.

ANAHTAR KELIMELER: Antioksidan, MAHO-C, Bifenolik bilesik-
leri, Yaslanma, Oksidatif Stres.
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ABSTRACT

OBJECTIVE: It has been shown that to use Magnolia tree bark
extract as supplement nutrient provided an anti-oxidative effe-
ct in various mammalian tissues and organs by several studies,
however, there is no data associated with its cardioprotective
role in physiological aging-related heart disorders. Therefo-
re, here, we aimed to investigate whether Magnolia tree bark
extract, containing magnolol and honokiol components
(MAHO-C), has positive effects on heart dysfunction from aged
mice (24-month-old).

MATERIAL AND METHODS: One group of aged mice (male
BALB/c) was fed with a standard mouse chow plus MAHO-C
(400 mg/kg/day, for 12 weeks with intragastrical), while the se-
cond group of aged mice was fed only with the standard chow.
Following the end of the supplementation period, in situ ele-
ctrocardiogram (ECG) measurements and biochemical analyzes
associated oxidative stress and antioxidant system parameters
of the isolated heart tissues from all mice were performed.

RESULTS: When compared to the nonsupplemented aged
mice, the analysis performed in the ECGs of the aged mice
supplemented with MAHO-C showed statistically significant
decreases in the durations of P-waves, QRS-complexes, and
QT-intervals as well as increases in the heart rates. The bioche-
mical analysis of the heart tissues showed that the activity of
arylesterase and total antioxidant levels in the heart tissues of
the aged mice supplemented with MAHO-C were significantly
high compared to those of untreated aged mice. In addition,
when compared to the nonsupplemented group, there were
significant decreases in the activity of the mitochondrial enzy-
me succinate dehydrogenase, one of source of reactive oxygen
species (ROS) and the total oxidant level with a significant inc-
rease in the ratio of ATP to ADP in the heart samples of the aged
mice supplemented with MAHO-C.

CONCLUSIONS: Overall, our data suggest that MAHO-C supple-
mentation provides significant positive effects on both electri-
cal and biochemical properties of the insufficiently functioning
hearts from the physiological aged mice, particularly through
affecting the antioxidant defense system and mitochondria.

KEYWORDS: Antioxidant, MAHO-C, Phenolic compounds,
Aging, Oxidative stress
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GiRiS

Yasli birey popitilasyonu tiim diinya Ulkelerinde
son yillarda katlanarak artmakta ve giinimiiz-
de yaslanmanin kronik hastaliklarin olusumun-
da ana risk faktori oldugu kabul edilmektedir
(1). Yasa bagl kronik hastaliklardan biri olan
kardiyovaskuiler hastaliklarin (KVH) gorilme
sikhigi giderek artmakta olup altinda yatan
mekanizmalar ve risk faktorleri tam olarak bi-
linmemektedir (2). Vicudumuzdaki fizyolojik
ve patofizyolojik siireclerin kombinasyonunun
yaslanma ile iliskili olmasinin yani sira, oksidan
dretiminin artmasinin ve antioksidan savunma
sisteminin zayiflamasinin da bu kombinasyon-
da 6nemli rol oynadigi ileri strilmektedir (3).

Genetik faktorlerin yani sira, cesitli molekiler ve
hiicresel degisiklikler de fizyolojik kalp yaslan-
masina katkida bulunmaktadir (4). Hem klinik
hem de deneysel calismalar, kalp yaslanmasinin
esas olarak kalp hizinda ve kalbin kasilma akti-
vitesinde dnemli bir azalmanin yani sira elekt-
rokardiyogramlarda (EKG) uzamis QT araliklari
ile karakterize oldugunu isaret etmektedir (5).
Ayrica, mitokondride fonksiyon bozuklugu
gibi metabolik bozulmalarin da yash kalplerde
onemli degisikliklere neden olabildigi isaret
edilmektedir (6). Klinik gozlemler ve deneysel
cahsmalar, bireylerin achk kan sekeri seviyeleri
ve vucut agirhklarinin normal degerlerde ol-
masina ragmen, kalpteki belirgin fonksiyonel
dusus ile insulin direncinin gelismesi arasinda
bir paralellik oldugunu gostermistir (7, 8). Kalp-
te meydana gelen yetersizliklerin yaslanma ile
artisinin  kardiyomiyositlerin elektrofizyolojik
aktivitelerindeki bozulmanin, mitokondride
fonksiyon bozuklugu ile iliskili oksidan mik-
tarindaki artisla iliskili oldugunu goésteren ce-
sitli cahsmalar literatiirde mevcuttur (9, 10).

Oksidatif stres ile yaslanmaya bagli hastalik-
larin gelisiminde 6nemli rol oynayan antiok-
sidanlar arasinda bir iliski vardir (11). Antioksi-
dan ve antioksidan benzeri ajanlar arasindaki
dengesizlik, hiicresel redoks dengesizligine ve
hicresel hasara neden olabilmektedir (12). Yas-
lanmada kardiyomiyositlerin redoks durumun-
daki degisiklik ve oksidanlardaki artis, yapisal
degisiklikler gibi hiicresel bozukluguna ve an-
tioksidatif seviyelerinin azalmasi ile tetiklenen
uyarma-kasilma eslesmesindeki degisikliklere
yol agmaktadir (13). Paraoksonaz ve arilesteraz

enzim aktivitelerindeki degisimin yaslanmaya
bagli artan oksidatif stres UGzerinde rol oyna-
digi ileri strilmektedir. Bu enzimlerin, endo-
tel hasar ve vaskiler fonksiyon bozuklugu ile
baglantili olan ateroskleroz ve kardiyovaskuler
hastaliklarin fizyopatolojisi ile iliskili olabile-
cegine iliskin bazi calismalar mevcuttur (14).

Yaslanmaya bagh hastaliklarin dnlenmesinde
antioksidanlarin kullanilmasina yoénelik calis-
malar son yillarda 6ne ¢ikmaktadir. Antioksidan
takviyelerinin kalpteki oksidatif stresi azalttig
gosterilmistir (15). Antioksidan takviyelerin ya-
rari Uzerine 6nemli sayida deneysel calismalar
vardir. Ancak deney gruplari arasindaki hetero-
jen dagilim olmasi sebebiyle klinikte takviyele-
rin yararlari ile ilgili hentz bir fikir birligi yoktur
(16). Bu konuda geleneksel Cin ilaglarinin gesitli
hastaliklarin tedavisi icin Manolya Officinalis ka-
bugu da dahil olmak tizere dogal antioksidanlar
icin potansiyel kaynaklar oldugu gosterilmistir
(16, 17). Ayrica, Manolya Officinalis kabugunun
baslica biyoaktif bilesenleri olan magnolol ve
honokiol hidroksile bifenolik bilesiklerin izo-
merleridir (18, 19). Zhao ve Liu calismalarinda
ROS uretimini kontrol altinda tutmak ve DNA'y
korumak icin manolol ve honokiol ‘in karsilas-
tinlabilir bir antioksidan yetenegi oldugunu
goOstermislerdir (20). Ayrica, Manolya Officinalis
kabugu 6zl takviyesinin bliyiime ve hastalik
direnci Uzerindeki faydalarini gdstermek igin
bazi hayvan calismalari yapilmistir (21). Benzer
sekilde, Zhang ve ark. yaptiklari calismada ho-
nokiol 'Uin antihipertansif etkilerini in vivo spon-
tan hipertansif sicanlarda incelemislerdir (19).

ileri yastaki bireylerde, dzellikle KVH'li kisilerde
oksidatif stresteki belirgin artisi g6z 6niinde bu-
lundurarak, bu calismada aktif bilesenleri mag-
nolol ve honokiol kompleksi iceren manolya ka-
bugu ekstraktinin (MAHO-C) yaslifarelerde uzun
sureli uygulamasinin kalp Gzerindeki olasi pozi-
tif ve koruyucu etkilerininincelenmesi hedeflen-
mistir. Yasl farelerin elektriksel kalp fonksiyonu
ile kalp dokularindaki oksidan ve antioksidanlar
ve mitokondri enzim aktiviteleri incelenmistir.

GEREC VE YONTEM
Deney Grubunun Olusturulmasi

Hayvanlar kafes basina 2-3 hayvan olacak sekil-
de barindinldi ve standart yemle gunliik olarak
beslenmis olup, tim deneyler, Ankara Univer-



sitesi Hayvan Deneyleri Etik Kurulu tarafindan
belirlenen yonergelere gore gerceklestirilmistir.
Bu calismada erkek BALB/c tipi fareler (24 ay-
hk; yash fareler) kullaniimis olup, bu farelerin
bir grubu standart hayvan yemlerinin yani sira
aktif bileseni magnolol ve honokiol kompleksi
iceren bir manolya agaci ekstrakti kompleksi
(+MAHO-C grubu; 400 mg/kg/giin, oral yol-
la; n=7) 12 hafta boyunca beslenmistir. ikinci
grup yasli fareler ise, ayni slire boyunca sadece
standart hayvan yemi ile ve serum fizyolojik ile
beslenmistir (n=7). Bu kompleks, >=%2 honoki-
ol icerecek sekilde standardize edilmis saf bir
toz olup, seker, soya, sut Urlnleri, maya, glu-
ten ve diger katki maddelerini icermemektedir.

Elektrokardiyogram Ol¢iimii

Hafif anestezi altinda (intraperitonel olarak; ke-
tamin-ksilazin) farelerden ylizeyel elektrokardi-
yogramlari (EKG) in situ olarak kaydedilmistir.
Olciim yontemi kisaca, farelerin 6n kol ve arka
uzuvlarin 20 gauge igneler yerlestirilmis ve bi-
polar uzuv derivasyonu (derivasyon II) kullani-
larak kayitlar elde edilmistir. Her hayvandan 10
dakika suireyle EKG kayitlari alinmis ve kaydedi-
len EKG verileri analogdan dijitale donGstirici
olan BIOPAC MP35 (Goleta California) kullani-
larak ve 50-500 Hz bir filtre high-cut (low-pass)
ile elde edilmistir. Her EKG kaydindan P-dal-
gasl, PR-araligi, QRS-suresi, QT-araligi ve kalp
atim hizi gibi parametreler hesaplanmistir.

Biyokimyasal Analizler

Vicut agirliklarina bagl intraperitonel olarak
ketamin-ksilazin uygulanan farelerin kalpleri
hizli bir sekilde viicuttan izole edildikten sonra
daha sonraki incelemeler icin sivi azotta hizla
dondurularak -80 °C'de saklanmistir. Dokula-
rn homojenize etmek icin dondurulmus olan
kalpler sivi nitrojenle ezilmis ve 50 mM K2P04
tamponu ile pH 7,4 olacak sekilde Ultra-Tur-
rax homojenlestirici ile homojenize edilmistir.
Homojenize slispansiyonlar 6nce 22.000
rom/dk'da ve sonra 14.000 rpm/dk'da 20
dakika sureyle 4°C'de bir Sorvall RC-5B
santrifiju ile santrifij yapilmistir. Santri-
fuj sonrasinda elde edilen sipernatant-
lar biyokimyasal analizler i¢in kullaniimistir.

Toplam oksidan ve antioksidan seviyelerinin ol¢iil-
mesi (TOS ve TAS): Kalp dokusundan elde edilen
stipernatantlarindaki TAS (22) ve TOS (23) se-
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viyeleri, daha 6nce aciklandigi gibi ticari ola-
rak temin edilebilen kitler (RL0024, Rel Assay
Diagnostics, Tirkiye) kullanilarak ol¢tlmastar.
Analiz, spektrofotometrik olarak belirlenen 6r-
neklerde bulunan toplam oksitleyici molekul-
lerin tespiti ile gerceklesmektedir. Orneklerin
TOS seviyelerindeki degisiklikler uM H202/L
ve TAS seviyelerindeki degisiklikler cinsin-
den pmol Trolox esdegeri/L ifade edilmistir.

Paraoksonaz ve arilesteraz aktivitelerinin 6l¢iilme-
si: Paraoksonaz ve arilesteraz aktiviteleri ticari
olarak temin edilen kitler (RLO0O31 ve RLO055,
Rel Assay Diagnostics, Turkiye) kullanilarak ol-
cllmustlr. Paraokson hidroliz orani, 37°C'de
412 nm'de absorpsiyon artisi izlenerek belir-
lenmistir. Uretilen p-nitrofenol miktari, 18.290
M—-1 cm—1'deki molar absorpsiyon katsayisin-
dan hesaplanmistir. Paraoksonaz aktivitesi, 1U/
mg protein olarak ifade edilmistir. Arilesteraz
aktivitesini belirlemek icin fenilasetat kulla-
nilmis ve enzimatik aktivite Uretilen fenollin
1310 M-1 cm-1'deki molar absorpsiyon katsa-
yisindan hesaplanmistir. Bir birim arilesteraz
aktivitesi, yukaridaki kosullar altinda dakikada
uretilen 1 umol fenol olarak tanimlanmis ve so-
nuclar IU/mg protein olarak ifade edilmistir (24).

Siiksinat dehidrojenaz aktivitesinin él¢iilmesi: SUKsi-
nat dehidrojenaz (SDH; mitokondriyal komp-
leks 11) aktivitesi, literatlir calismalarina gore
OlcUlmustir (21). Homojenize edilmis kalp
dokusu ornekleri, Kompleks Il Enzim aktivite
analiz kiti (Abcam, ab109908) kullanilarak SDH
aktivite ol¢timleri icin hazirlanmis ve bir ko-
lorimetrik Olcim gerceklestirilmistir. Negatif
kontrol olarak bir SDH inhibitort kullanilmistir.
Sonuglar IU/mg protein olarak ifade edilmistir.

ATP'nin ADP'ye orani seviyesinin élgiilmesi: Sol
ventrikiler doku homojenatlarindaki ATP'nin
ADP'ye orani, bir ADP/ATP Oran Analiz Kiti
(@ab65313, abcam) kullanilarak belirlenmistir.
Kisaca, lusiferaz, ATP ve lucifer'in 1s1ga dona-
similnU katalize edilerek liminometre kulla-
nilarak olcUlmustir. ADP seviyesi, daha sonra
ayni reaksiyon kullanilarak tespit edilen ATP'ye
donustiridlmesiyle olctlmustir. Absorbanslar
mikroplaka okuyucu (SpectraMax Plus384, USA)
ile 570 nm'de okundu ve sonuclar gruplar ara-
sinda kat degisimi olarak ifade edilmistir (25).
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Bu calisma, Ankara Universitesi Hayvan Deney-
leri Yerel Etik Kurulu'nun 2019-100-10 karari ile
onaylanmistir.

istatistiksel Analiz

Verileri analiz etmek icin Graph Pad Prism (Win-
dows icin Prism 5, GraphPad Software, ABD)
kullanilmis ve parametrik olmayan istatistiksel
veriler icin Mann-Whitney U testi kullaniimis-
tir. Anlamhlik duizeyi p<0,05 istatistiksel olarak
anlamli kabul edilmistir. Veriler ortalama + orta-
lamanin standart hatasi (XxSEM) olarak sunul-
mustur.

BULGULAR

Hayvanlarin Genel Parametreleri

Yash farelerin baslangi¢ vicut adirliklari
30,9+2.1 g araliginda olup, standart beslen-
melerinin yani sira 12 haftalik MAHO-C tak-
viyesini takiben, takviye edilen yasl farelerin
ortalama vicut agirhgr 32,9+2,0 g iken, takvi-
ye almayan yash sicanlarda 33,1+2,1 g dlcul-
mustur Tablo 1. Gruplar arasi istatistiksel olarak
anlamli seviyede fark bulunmamistir (p>0.05).
Yash farelere MAHO-C takviyesi deney sonun-
da olculen achk kan sekeri seviyesini takviye
uygulanmayanlarla karsilastinldiginda anlamli
seviyede etkilemedigi gozlenmistir (Tablo 1).

Tablo 1: Yash Fare Kontrol ve MAHO-C Gruplari Verileri

Yash Fare Grup
(n=7; 24 ayhk)

+MAHOC Grup
(n=7; 24 ayhk
12 hafta uygulama)
32.942.0

Gruplar/ Parametreler
Viicut Agirhigi 33.12.1
(8)
Kan Glukozu
(mg/dL)

90.3+1.2 80.0x1.4

MAHO-C Uygulamasinin Yash Farelerin EKG Paramet-
releri Uzerindeki Etkileri

Tum deney hayvanlarinin in situ olarak kaydedi-
len EKG'leri analiz edilmis ve sonuclarimiz Sekil
1'de ortalama (£SEM) degerleri iceren bar-gra-
fikler olarak sunulmustur. Sekil 1Ada her bir
gruptan kaydedilen orijinal EKG egrileri verilmis-
tir. MAHO-C uygulanmis yasli farelerin uygulan-
mamis olan gruba gore kalp atim hizinda artma
oldugu ve bu artisin istatistiksel olarak anlamh
seviyede oldugu goézlenmistir (Sekil 1B). Bun-
lara ek olarak bu gruptan elde edilen ayni EKG
egrilerinden olculen P-dalga siiresinde takviye
almayan gupla karsilastirildiginda istatistiksel

olarak anlamli seviyelerde kisalma gozlenmistir
(Sekil 1C). Ayrica bu grubun EKG verilerinden
yapilan olciimlerde yine takviye yapilmayan
grup ile karsilastirildiginda, PR-araligi stiresinde
istatistiksel olarak anlamli seviyede fark gozlen-
mezken (Sekil 1D), QRS-suresinde (Sekil 1E) ve
QT-araligi stiresinde (Sekil 1F) kisalmalar g6z-
lenmis olup gruplar arasi farklarin istatistiksel
olarak anlamli seviyelerde oldugu gézlenmistir.

A B C
g - Kalp Atis Hiza P-Dalga Siiresi
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Sekil 1: MAHO-C takviyesinin EKG parametreleri tzerindeki
etkileri. (A) Yasli farelerde (alt kisim), aktif bilesen MAHO-C (Uist
kisim) takviyesi alan deney gruplarinin elektrokardiyogramlari
(EKG). Yasli ve/veya MAHO-C takviyesi almis farelerin kalp atis
hizi (B), P-dalgasi (C), PR-araligi (D), QRS-stiresi (E) ve QT-arahgi
(F). Grafiklerdeki tim degerler, grup basina 7 fareden elde edil-
mis olup, barlar ortalama (£SEM) olarak sunulmustur. Gruplar
arasi karsilastirmalarda Mann-Whitney U testi kullanilmistir ve
anlamlilik seviyesi *p<0,05 olarak kabul edilmistir.

MAHO-C Uygulamasinin Yash Fare Kalplerinde Oksi-
datif Stres ve AntiOksidan Durumu Uzerindeki Etkile-
ri

MAHO-C takviyesi alan ve almayan yash fare-
lerde izole edilmis kalp dokularinda elde edilen
biyokimyasal parametreler Sekil 2'de sunul-
mustur. Ortalama olarak degerlendirildiginde,
MAHO-C takviyesi alan yasli fare grubu kalp ho-
mojenatlarinda takviye almayan grupla karsi-
lastinldiginda arilesteraz aktivitesinde artis goz-
lenirken (p<0,05) (A), paraoksonaz aktivitesinin
degismedigi (B) gozlenmistir. Ayrica, MAHO-C
takviyesi alan yash grupta, takviye edilmemis
yash grupla karsilastirildiginda, kalp dokusu
homojenatlarinda bir mitokondri enzimi olan
ve ROS'un Uretim seviyesi ile yakindan iliskili
olan suksinat dehidrojenaz (SDH; mitokond-
riyal kompleks II) aktivitesi (C) ile toplam oksi-
dan seviyesinin (D) istatistiksel olarak anlamli
seviyelerde daha dusik oldugu olcilmustir.
Ayrica, MAHO-C takviyesi alan yasl grupta 6l-
clilen ATP/ADP oraninin, takviye almamis yash



farelerin verileri ile karsilastirildiginda yaklasik 2
kat daha yuksek oldugu bulunmustur (Sekil 2F).
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Sekil 2: MAHO-C takviyesinin yash fare kalplerindeki antioksi-
dan parametreleri lzerindeki etkileri. MAHO-C uygulamasinin
yash farelere (+MAHO-C grubu) arilesteraz (A) ve paraoksonaz
(B) aktiviteleri tizerindeki etkileri. Kalp dokusu homojenatlarin-
da SDH aktivitesi (C), TOS (D), TAS (E) ve ATP/ADP seviyeleri (F).
Grafiklerdeki tim degerler, grup basina 7 fareden elde edilmis
olup, barlar ortalama (+SEM) olarak sunulmustur. Gruplar arasi
karsilastirmalarda Mann-Whitney U testi kullaniimistir ve an-
lamlilik seviyesi *p<0,05 olarak kabul edilmistir.
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TARTISMA

Bu calisma bulgular, ilk kez yash farelerde bir
magnolol kabugu ekstrakt (MAHO-C) takviyesi-
nin fizyolojik yaslanmaya bagli kalp yetersizligi
uzerinde istatistiksel olarak anlamli seviyelerde
iyilestirici ve koruyucu etkileri oldugunu goster-
mektedir.

Bu calisma ile yasli farelerde iki ana bulgu g6z-
lemlenmistir:

1) Yasli fare kalplerinin elektriksel islevi ve biyo-
kimyasal parametreleri Gizerinde MAHO-C takvi-
yesi etkili olup, yavas kalp hizlarinda artis gibi
etkiler oldugu gosterilmistir.

2) MAHO-C takviyesinin etkisinin mitokondri
ile iliskili olabilecegini ve bu kapsamda enzim
stiksinat dehidrogenaz (SDH) ve ATP/ADP sevi-
yelerinde kayda deger iyilesmeler gerceklestigi
gOsterilmistir.

Bulgularimiz, dncelikle MAHO-C takviyesi alma-
mis yasli farelerin EKG parametreleri literatir ve-
rileri kullanilarak ayni cins ve cinsiyette yetiskin
farelerin verileri ile karsilastirilmistir. Yash farele-
rin kalp atim hizinin yetiskin fare literatir veri-
leri ile karsilastirildiginda (486+37/dak) anlamli
seviyede daha dusuk oldugu, P-dalga siiresinin,
PR-araliginin, QRS-suresinin ve QT-araliginin ye-
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tiskinlerden (sirasiile 19.6+£1.4 ms, 25.9+ 1.8 ms,
10.8+0.9 ms ve 42.3+3.0 ms) daha uzun oldu-
gu gozlenmistir (26 - 29). MAHO-C uygulanmis
yash farelerin deg@erleri incelendiginde yetiskin
grubun degerlerine yaklasmis olduklari gordl-
mektedir. Bu bulgular, MAHO-C uygulamasinin
yash kalplerde hem sinus ritminde artisa hem
de sol ventrikiilde degisimlere neden oldugu
gozlenmistir. Ozellikle QR-siiresi ve QT-araligi
sol ventrikulde degisimi isaret ettigi icin ve uza-
mis QT-araliginin aritmi olma riskini arttirdigi bi-
lindigi icin MAHO-C bulgularimiz sadece sins
ritminin degil ayni zamanda sol ventrikil fonk-
siyonunun da etkilendigini gostermistir. Bulgu-
larimiz MAHO-C takviyesinin yash farelerde go6-
rilen kalp fonksiyon yetersizligini iyilestirdigi ve
kalpte koruyucu etkilere sahip oldugunu vur-
gulamaktadir. Kalp dokusunda gerceklestirilen
biyokimyasal analizlerimiz, MAHO-C uygula-
masinin antioksidan benzeri etkiler olusturdu-
gu ve Ozellikle s6z konusu etkilerin mitokondri
hedefli olabilecegini de isaret etmektedir. Bu
nedenlerle sonuglarimiz, fizyolojik yaslanma si-
rasinda oksidatif stresin yiiksek diizeyde induk-
lenmesi kavramini, fizyolojik yaslanma ile iliskili
kalp fonksiyon yetersizligi/komplikasyonu igin
potansiyel bir mekanizma olduguna dair hipo-
tezleri gliclendirmektedir (30). Bunlara ek ola-
rak, bulgularimiz, MAHO-C uygulamasinin yasli
fare kalplerinde mitokondriyi hedefleyerek ve
boylece ROS Uretimini kontrol ederek oksidatif
stresi azalttigini kuvvetlice isaret etmektedir.
Ayrica, elde ettigimiz bulgular fizyolojik yaslan-
mada MAHO-C'nun mitokondriyi etkileyerek
gerekli olan ATP Uretiminin artmasini (ve ADP
seviyesinin azalmasini) sagladigini kuvvetlice
dusindirmektedir. Literatirde hipotezimizi
ve bulgularimizi destekleyen cesitli ¢calismalar
mevcuttur. Bu hususta yapilan calismalarda,
oksidatif stresin yaslanmanin fizyopatolojisin-
de rol oynadigina, kalp de dahil olmak uzere
yasliliga bagh c¢esitli organlarin fonksiyonla-
rinda degisime neden oldugunu ve uygun bir
antioksidan takviyesinin kardiyovaskuler fonk-
siyon bozuklugu icin 6nemli bir koruyucu ajan
olabilecegini gostermektedir (31). Her ne kadar
deneysel calismalar yaslanmaya bagli kalpte
yetersizlik/fonksiyon bozuklugunun oksidatif
stresteki artigla iliskili oldugunu bildiriyorlarsa
da bu tir ¢alismalarda antioksidanlarin yararli
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etkileri daima tartismali bir konu olmaktadir (31
- 34). Ayrnica, klinik calismalar kardiyovaskiiler
hastaliklarin birincil ve ikincil onlenmesinde/te-
davisinde antioksidanlarin yararlari konusunda
tartismali gorisler mevcut degildir (32 - 34).

Bu calismada bir baska goze carpan ve klinik
uygulamalar icin de 6nemli olabilecek bulgu,
yash farelerin standart beslenmelerinin yani
sira MAHO-C uygulamasinin, bradikardik ritim
ve ventrikiler aritmi olma olasiligini dnleyebi-
leceginin gosterilmesidir. Bu bulgu, yaslanma
ile iliskili hastaliklarin dnlenmesi veya etkisinin
azaltilmasiicin dnemli olabilir, clinkii daha dnce,
yapilan calismalarda yaslanma ile P-dalgasi da-
gihmi arasindaki iliski gosterilmistir (35). Benzer
sekilde, Luo ve ark. ozellikle yash memelilerde
QRS-kompleksi ve/veya QT-araligi siiresinde
uzamalar gibi benzer sonuclar gostermistir (36).

MAHO-C maddesinin kalpteki mekanizmalarini
tam olarak gostermemis olsa da anti-aging me-
kanizmalar Gzerinde 6nemli bir etki oldugu go6-
rilmektedir (30). Manolol ve honokiol'nun kalp
fonksiyonlari tizerine olan sinirh sayidaki litera-
tir calhismalari, tek basina uygulanan honokiol
takviyesinin antihipertansif etkisinin yani sira
magnolol ve honokiol kompleksinin sicanlar-
da iskemi ve reperflizyon kaynakh ventrikiler
aritmileri duzenledigi (37), doksorubisin uy-
gulanan farelerde apoptoz oranini ve oksidatif
stresi azalttigi (32), kalpte inflamatuar yanitlari-
ni da dizenledigi gosterilmistir (19). Baska bir
calismada, yenidogan sican kalplerinden elde
edilen kalp kasi hiicrelerinde primer kultirleri-
nin honokiol tedavisi ile hipertrofinin engellen-
digi gosterilmistir (38). Ayrica in vitro ¢alismalar
MAHO-C'nun 6zellikle kalpte mitokondri lipid
peroksidasyon seviyesinde iyilesmeler oldugu-
nu gostermektedir (30 - 33). Yaslanmada, artan
anormal kalp ritimleri ve kalp yetmezIigi, oksi-
danlardaki artiglar ve mitokondride fonksiyon
bozuklugunun indiklenmesi ile iliskilidir (39).
Magnolol 'Gn diger etkilerinin yani sira antiok-
sidan etkileri de dahil olmak Uzere cesitli far-
makolojik aktiviteleri de bildirilmistir (40). Calis-
malar, sadece magnolol’iin degil, ayni zamanda
honokiol 'Gin sican kalbi mitokondrisinde lipit
peroksidasyonunu inhibe etmede a-tokoferol-
den 1000 kat daha gucli oldugunu gostermis-
tir (41). Farelerden elde edilen endotel benzeri
hicrelerde magnolol’iin ROS aracili apoptozu

ve PI3K/AKT/mTOR sinyal yolunu duzenledigi
gosterilmistir (42). Ayni zamanda magnolol’'un
antioksidan o6zelligi ile miyokard iskemisi/re-
perflizyonunda kalpte koruyucu etkileri bulun-
maktadir (34). Bu calismada, yasl sicanlara uy-
gulanan MAHO-C, TOS'u azaltarak, TAS'I ve bir
antioksidan enzim olan arilesteraz aktivitesini
artirarak gucli bir antioksidan etki saglamistir.
Buna paralel olarak, Zhao ve Liu, magnolol ve
honokiol ‘in antioksidan yeteneklerini, radikal-
leri temizlemedeki eylemlerini karsilastirarak
belgelemislerdir (20). Epidemiyolojik ve klinik
calismalar, polifenol bakimindan zengin bir
diyetin kardiyovaskuler hastaliklara karsi koru-
yabilecegini disundirmektedir. Magnolol ve
honokiol’'un antioksidan etkileri peroksil radi-
kalleri ile reaksiyon sonucu olusmaktadir (43).
Bu nedenle, bu iki polifenolik bilesigin, kardi-
yovaskiler modiile edici etkilerini karmasik bir
sinyal transdiiksiyon kaskad reaksiyonu yoluyla
sergilediklerine dair artan sayida kanit vardir.
Yuan ve ark. magnolol ve honokiol’'un antiok-
sidan 6zelliginin molekdl ici ve molekiiller arasi
etkilesimler sonucu stiperoksit radikallerin en-
gellemesi ile meydana geldigini saptadilar (43).
Ayrica bu calisma ile, literatlrde ilk kez MAHO-
C’nun yash kalpte mitokondri iliskili SDH aktivi-
tesi ve ATP/ADP oraninda iyilesmelere neden
oldugu gosterilmistir. Mitokondriyal bir enzim
olan SDH'nin, Krebs dongusu ile elektron tasi-
ma zinciri arasindaki bir baglanti yoluyla ATP
Uretiminde 6nemli bir role sahip oldugu ka-
bul edilmektedir. Bu nedenle, yliksek seviyede
ROS uretiminden 6nemli derecede sorumludur.
ROS Uretimini kontrol eden bir ajan ile (6rnegin
MAHO-C gibi bir ajan ile), kalbin korunmasina
katkisi oldugu gorilmektedir (44). Fizyolojik
yaslanma, sol ventrikiliin yapisinda bozulmaya
ve mitokondriyal fonksiyon bozukluguna ne-
den oldugundan, bir magnolol kabugu komp-
leksinin yaslanmaya bagl bu bozulmalarin
iyilestirilmesine yardimci olmaktadir. Yukarida
bahsedilen bilgilere ilaveten, magnolol kabu-
gunun antioksidan 6zelliginin mitokondriyal
fonksiyon bozuklugu uzerinde modulator et-
kisi oldugunu gosteren calismalar vardir (38).

Galisma bulgularimiz antioksidan takviyesinin
etkinliginin sadece plazma biyokimyasini iyi-
lestirebilecegini ve/veya degistirebilecegini
degil, ayni zamanda bazal endojen antioksidan



savunmalarina bagli olarak oksidatif metaboliz-
madaki artislara karsi organ hedefleme yararlari
saglayabilecegi gosterilmistir. Bu ¢alismada ilk
kez manolya kabugu ekstrakti olan MAHO-C
takviyesinin yasli sican kalp fonksiyonel degi-
siklikleriyle iliskili fizyolojik yaslanmada kalp-
te gelisen degisim/bozulma karsi koruyucu/
iyilestirici etkisi gosterilmistir. Bu calisma ile
elde edilen mevcut verilerimiz, MAHO-C takvi-
yesinin yasli bireylerde yaslanmaya bagl kalp
fonksiyon bozuklugunu mitokondrileri etkile-
yerek yeni bir dizenleyici/koruyucu ajan olma
potansiyeline sahip oldugunu gostermistir.

Bu calisma Lokman Hekim Universitesi Bilim-
sel Arastirma Projeleri kapsaminda 202AP404-
2022 nolu proje ile desteklenmistir.
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OZET

AMACG: Bu calismada Transrektal Ultrasonografi esliginde pros-
tat biopsisi yapilan hastalarin biyopsi parametrelerinin, takiben
yapilan radikal prostatektomi sonuclarini 6ngérmedeki etkinli-
ginin arastiriimasi planlandi.

GEREC VE YONTEM: Haziran 2021 — Haziran 2023 tarihleri ara-
sinda, transrektal ultrasonografi esliginde prostat biyopsisinde
(TRUS-Bx) prostat kanseri teshis edildikten sonra agik retropu-
bik radikal prostatektomi operasyonu gerceklestirilen hastalar
(n=106) calismaya dahil edildi. Prostat igne biyopsisinde sap-
tanan patoloji bulgulari ile radikal prostatektomi materyalinde
saptanan bulgular karsilastirildi.

BULGULAR: Biyopsi ve radikal prostatektomi spesmenlerinde
timor lokalizasyon tutarlilik orani %62,2 (66/106) olarak sap-
tandi. Gleason skorlarinin her iki spesmende tutarlilik orani %69
(70/106) olarak tespit edildi. Biyopside saptanan yilsek pozitif
kor oraninin, radikal prostatektomi spesmenlerinde daha faz-
la ekstrakapstler yayihm ve perindral invazyon (PNI) ile iliskili
oldugu izlendi (sirasiyla; p<0,001, p=0,010). Biyopside tespit
edilen yiiksek ortalama timor yiizdesi, radikal prostatektomi
spesmenlerinde yiiksek ekstrakapsdiler yayilhim, PNI ve yiksek
oranda cerrahi sinir pozitifligi ile iliskiliydi (sirasiyla p<0,001,
p=0,004, p=0,021). Biyopside saptanan yiiksek Gleason sko-
runun, radikal prostatektomi spesmenlerinde yiksek timor
ylzdesi, yiksek extrakapsuler yayilim ve daha fazla PNI ile ilis-
kili oldugu izlendi (sirastyla; r=0,302, p=0,002, r=0,316, p=0,001,
r=0,238, p=0,014).

SONUC: TRUS-Bx'nin patolojik verileri uygulanacak tedaviyi
belirleyecedinden dolayi prostat kanserindeki yeri tartismasiz
olmakla birlikte radikal prostatektomi patolojisi ile tamamen
korele olmayabilecedi unutulmamalidir. Bu korelasyonu daha
Ust duizeylere getirmek icin ek araglara ihtiya¢ vardir. Bununla
birlikte, TRUS-Bx'de kanser tespit edilen yiiksek kor sayisinin ve
yuksek ortalama timor ylzdesinin radikal prostatektomi spes-
menlerinde daha ileri evre timor riskine sebebiyet verebilecegi
g6z 6nuinde bulundurulmaldir.

ANAHTAR KELIMELER: Prostat kanseri, Biyopsi, Prostatektomi,
Patoloji.
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ABSTRACT

OBJECTIVE: In this study, it was planned to investigate the ef-
fectiveness of biopsy parameters of patients who underwent
transrectal ultrasonography-guided prostate biopsy in predic-
ting the results of subsequent radical prostatectomy.

MATERIAL AND METHODS: Between June 2021 and June
2023, patients (n=106) who underwent open retropubic radical
prostatectomy after prostate cancer was diagnosed in transre-
ctal ultrasonography-guided prostate biopsy (TRUS-Bx) were
included in the study. The pathology findings detected in pros-
tate needle biopsy and those found in radical prostatectomy
material were compared.

RESULTS: The consistency for tumor localization in biopsy
and radical prostatectomy specimens was %62,2 (66/106). The
consistency rate of Gleason scores in both specimens was 69%
(70/106). High positive core rate detected in biopsy was associ-
ated with more extracapsular invasion and perineural invasion
(PNI) in radical prostatectomy specimens (p<0.001, p=0.010,
respectively). The high mean tumor percentage detected in
biopsy was associated with high extracapsular extension, PNI,
and high surgical margin positivity in radical prostatectomy
specimens (p<0.001, p=0.004, p=0.021, respectively). High Gle-
ason score detected in biopsy was associated with higher tu-
mor percentage, higher extracapsular extension, and more PNI
in radical prostatectomy specimens (r=0.302, p=0.002, r=0.316,
p=0.001, r=0.238, p=0.014, respectively).

CONCLUSIONS: The pathological data of TRUS-Bx will determi-
ne the treatment to be applied, but it should be kept in mind
that although its place in prostate cancer is undisputed, it may
not be completely correlated with radical prostatectomy pat-
hology. Additional tools are needed to bring this correlation
to higher levels. However, it should be taken into account that
the high number of cancer detected cores and the high mean
tumor percentage in TRUS-Bx, may lead to a more advanced tu-
mor risk in radical prostatectomy specimens.

KEYWORDS: Prostate cancer, Biopsy, Prostatectomy, Patho-
logy.
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GiRiS

Prostat kanseri ileri yastaki erkeklerde izlenen
onemli bir saglhk sorunudur. Yuksek prevelans
oranlariyla, akciger kanserinden sonra en ¢ok
teshis konulan solid organ kanseridir (1). Prostat
kanseri 6zellikle gelismis Ulkelerde daha yaygin
olarak tespit edilmektedir. Dusuk-orta sosyo-
demografik indekse sahip Ulkeler arasinda 79
yasina kadar erkeklerde prostat kanseri teshisi
olasihgi 47'de bir iken, yiksek sosyodemog-
rafik Ulkeler arasinda bu oran altida bire kadar
dusmektedir (2). Ulkemizde ise yine diinyada
oldugu gibi akciger kanserinden sonra erkek-
lerde 2. sirada izlenen solid organ kanseridir (3).

ilk kez Hodge ve ark. tarafindan tanimlanan
sistematik sextant prostat biopsisi, prostat kan-
serini saptamak i¢in yaygin olarak kullanilan
ve rutin olarak uygulanan bir yontem haline
gelmistir (4). Klinisyeni biopsiye yonlendiren
3 etken; PSA yiksekligi, parmakla rektal ince-
lemede ele gelen sertlik veya nodul varhgi ve
yapilan prostat goruntilemesinde anormallik
saptanmasidir (5). Prostat biopsisi, transrektal
ultrasonografi (TRUS) esliginde veya transperi-
neal ultrasonografi kilavuzlugunda yapilabilir.
Oncesinde multiparametrik manyetik rezo-
nans goruntileme (mp-MRI) yapilmadiysa her
iki yaklasimin alinan ayni kor sayilarinda tani
koyma basarilari esittir (6). Onceleri alti kadran
alinan sistematik sextant biopsi yontemi kul-
lanilsa da ilerleyen yillarda alinan kor sayisinin
tani koymada yetersiz oldugu gosterilmis ve
prostat lateral bélgelerinden alinan biopsilerle
10-12 kor prostat biopsi ideal hale gelmistir (7).
Guncel kilavuzlar, metastaz yapmamis, lokali-
ze prostat kanserinde yasam beklentisi 10 yilin
Uzerinde olan hastalarda radikal prostatektomi
yapilmasini 6nermektedir (5). Prostat kanserin-
de tedavi yaklasimini hastanin yasi, psa diizeyi,
timor evresi ve gleason derecesi belirler. Glea-
son derecelendirmesi timoriin glandiler dife-
ransiasyon derecesine gore yapilir. Yapilan baz
calismalarda prostat biopsisinde alinan patoloji
ve radikal prostatektomi spesimenleri arasin-
da Gleason dereceleri acisindan fark oldugu
gosterilmistir. Bu durum bazi hastalarda teda-
vi gecikmesine ve baz hastalarda ise gereksiz
fazla tedaviye sebep olabilmektedir (8 - 10).

Bu calismada TRUS esliginde prostat biopsisi ya-
pilan hastalarin biyopsi parametrelerinin, taki-
benyapilanradikalprostatektomisonuclarinion-
gormedeki etkinliginin arastirilmasi planlandi.

GEREC VE YONTEM

Calismamiza Haziran 2021 - Haziran 2023 tarih-
leri arasinda hastanemiz Uroloji Klinigi'nde; PSA
yiksekligi, parmakla rektal incelemede (PRI)
stpheli bulgu veya goruntileme yontemleri ile
prostat kanseri siiphesi olan ve yapilan transrek-
tal ultrasonografi esliginde prostat biyopsisinde
(TRUS-Bx) prostat kanseri teshis edildikten son-
ra acik retropubik radikal prostatektomi operas-
yonu gerceklestirilen hastalar dahil edildi. Ope-
rasyon Oncesi radyoterapi, hormonoterapi veya
kemoterapi uygulanan hastalar, asiner hiicreli
prostat kanseri disinda histolojik tipe sahip has-
talar ve biyopsi ile operasyon arasinda 60 giin-
den fazla olan hastalar calisma disi birakildi. So-
nug olarak 106 hasta ile calismaya devam edildi.

Yas, PSA, PSA dansitesi, prostat hacmi, biyopsi
Gleason derecesi, timor lokalizasyonu, biyop-
side malign kor orani, pozitif korlarda ortalama
malignite ylzdesi gibi veriler kaydedildi. Ayri-
ca radikal prostatektomi spesmeninden elde
edilen Gleason derecesi, timor ylzdesi, timor
lokalizasyonu, extrakapstler yayilim, seminal
vezikll invazyonu (SVI), cerrahi sinir pozitifligi,
lenfovaskiiler ve perindral invazyon (LVI, PNI)
gibi veriler kaydedildi ve degerlendirildi. Prostat
igne biyopsisinde saptanan patoloji bulgulariile
radikal prostatektomi materyalinde saptanan
bulgular karsilastirildi. Gleason derecesinin ve
timor lokalizasyonunun iki patoloji arasindaki
korelasyonu ve tutarlilik orani degerlendirildi.

Biyopsi ortalama timor yuzdesi ve pozitif kor
orani ile extrakapsuler yayilim, lenfovaskiler
invazyon, perindral invazyon, seminal vezi-
kal invazyonu ve cerrahi sinir pozitifligi varl-
ginin iliskisi degerlendirildi. Biyopsi ortalama
timor yuzdesi; pozitif korlardan elde edilen
timor yuzdesi toplamlarinin, pozitif kor sayi-
sina bolinmesi ile bulundu. Sonug olarak ca-
hismamizda; biyopsi ve radikal prostatektomi
patoloji spesmenlerinden elde edilen verilerin
birbirleriyleiliskisive birbirlerine etkisiincelendi.
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istatistiksel Analiz

Veri analizi icin bir istatistik programi (Windows
icin SPPS, v21.0) kullanilmistir. Degiskenlerin
normal dagilima uygunlugu Kolmogorov-Smir-
nov (K-S) testi kullanilarak incelendi. ikili grup-
larin karsilastinlmasinda; normal dagilim goste-
ren parametreler icin Student’s T testi, anormal
dagihm gosteren parametreler icin Mann-W-
hitney U testi uygulandi. Cok gozli capraz
tablolarin degerlendirilmesi Ki-kare testi ya da
FisherExact testi ile yapildi Bu veriler say1 ve
yuzdelikler ile verildi. Biyopsi ve radikal prosta-
tektomi patoloji spesmeninden elde edilen ve-
rilerin birbirleriyle iliskisi, Spearman korelasyon
testi kullanilarak incelendi. p<0,05 oldugunda
sonuclar istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

BULGULAR

Calismaya dahil edilen 106 hastanin ortalama
tani yasi 65,36%5,49 idi. PSA ortanca degeri 9,
PSA dansitesi ortanca degeri 20,85 olarak sap-
tandi. Biyopside pozitif kor orani 38,18+25,16,
pozitif korlardaki ortalama timor yuzde-
si ise 34,01£22,29 olarak bulundu (Tablo 1).

Tablo 1: Hastalarin Demografik ve Biyopsi Verileri

N=106

OrtalamazS$ / Ortanca min-max
Yas 65,36:5,49 50-77
PSA (mg/dl) 9 1,56-61,00
PSA dansitesi 0.20% 0.04-2
TRUS prostat hacmi (cc) 45,78+26,17 15-210
Biyopsi Pozitif Kor Oran: 38,18425,16 6,66-100
Biyopsi Ortalama Tiimor Yiizdesi 34,01£22,29 1-90

(%)
*:ortanca, SS: standart sapma, PSA: prostat spesifik antijen, TRUS:transrektal ultrasonografi

Radikal prostatektomi materyallerinde timor
yuzdesinin ortanca degeri 12 olarak izlendi.
Ekstrakapsuler yayilim, LVI, PNI, SVI ve cerrahi
sinir pozitifligi saptanma oranlari tabloda be-
lirtilmistir (Tablo 2). Biyopsi ve radikal pros-
tatektomi spesmenlerinde timor lokalizas-
yonlar karsilastinldiginda timor lokalizasyon
tutarlihk orani %62,2 (66/106) olarak saptan-
di. Biyopsi grubunda 64 (%60,3) hastada, ra-
dikal prostatektomi grubunda ise 49 (%46,2)
hastada en sik izlenen Gleason skoru 3+3'tQ.
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Gleason skorlarinin her iki spesmende tutarlilik
orani %69 (70/106) olup korelasyon analizin-
de yliksek diizeyde pozitif ve istatistiksel ola-
rak anlaml iliski saptandi (r=0,710, p<0,001).

Biyopside saptanan ylsek pozitif kor oraninin,
radikal prostatektomi spesmenlerinde daha
fazla ekstrakapsuler yayihm ve PNI ile iliski-
li oldugu izlendi (sirasiyla; p<0,001, p=0,010).
Biyopside tespit edilen yuksek ortalama tu-
mor ylzdesi, radikal prostatektomi spesmen-
lerinde yuksek ekstrakapsuler yayilim, PNI ve
yuksek oranda cerrahi sinir pozitifligi ile ilis-
kiliydi (sirastyla p<0,001, p=0,004, p=0,021)
(Tablo 3). Birbiriyle iliskili oldugu dustnulen
parametreler ile yapilan korelasyon analizin-
de; biyopside saptanan yuksek Gleason sko-
runun, radikal prostatektomi spesmenlerinde
yuksek tumor yuzdesi, ylksek extrakapsuler
yayillim ve daha fazla PNI ile iliskili oldugu iz-
lendi (sirasiyla; r=0,302, p=0,002, r=0,316,
p=0,001, r=0,238, p=0,014). Diger belirtecle
r tabloda ayrintili olarak belirtildi (Tablo 4).

Tablo 2: Hastalarin Radikal Prostatektomi Patoloji Verileri

N=106

n (%)
RP Tiimoér Yiizdesi (Ortanca) 12*
Ekstrakapsiiler Yaylhm
Var 44 (41,5)
Yok 62(58,5)
Seminal Vezikiil invazyonu
Var 25(23,6)
Yok 81(76,4)
Lenfovaskiiler invazyon
Var 23(21,7)
Yok 83(783)
Perinéral invazyon
Var 50 (47,2)
Yok 56 (52,8)
Cerrahi Siir Pozitifligi
Var 32(30,1)
Yok 74 (69,9)

*:ortanca, SS: standart sapma, RP: radikal prostatektomi

Tablo 3: Biyopside Saptanan Pozitif Kor Orani ve Ortalama Tu-
mor Yuizdesinin Radikal Prostatektomi Patoloji Sonuclariyla Kar-
silastiriimasi

Bx Pozitif Kor Orant Bx Ortalama Tiimor
P Yiizdesi p
Ekstrakapsiiler
Yayilm
Var 50,00£26,18 <0,001 46,76+23,09 <0,001
Yok 29,80£20,84 24.97+16,71
Lenfovaskiiler
invazyon
Var 44,88:27,70 0177 32,72+21,84 0,832
Yok 36,3324,27 34,37422,53
Perinoral invazyon
Var
Yok 43,76+24,52 0,010 40,1421,76 0,004
33,21443,76 28,54421,50
Seminal Vezikiil
invazyonu
Var 45,24+2731 0,114 37,90£20,39 0,195
Yok 36,01424,23 32,81422,83
Cerrahi Simir Pozitifligi
Var
Yok 43,70£28,26 0124 39,82422,31 0,021
34,56+22,40 30,20£21,61
Bx: biyopsi
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Tablo 4: Tiimore ait verilerin korelasyon analizi

Extrak

x RP RP | apsille Cerrahi
Bx RP | Pozitif | Bx | Timé |Timér| r Simir
Gleaso | Gleaso | Kor |Ortalam | r | Yiizde | yayh | RP | RP | RP | Poxitifli
n n Oram_|aTiimér | Hacmi | si m | SVI | LVI | PNI Kk
Bx T
Gleason
P
RP r | 0710
Gleason [ g 50
1
BxPozitif |r | 0,368 | 0,401
Kor
Oram p | <0,00 | <0,00
1 1
Bx r | 0304 | 0410 | 0632

Ortalama

2 1
Tiimér % p | 0,00 <0i00 <0,00

RP Tidmor |r | -0,104 | 0,024 | -0167 | -045
Hacmi p | 0289 | 0,805 | 0,087 0,646
RP Tiamoér |r | 0,302 | 0455 | 0513 | 0572 | -0,107
Yiizdesi 776 002 | <0,00 | <0,001 | <0,001 | 0,273
1
Extrakaps |r | 0,316 | 0407 | 0404 | 0472 | 0242 | 0512

dler b | 0,001 | <0,00 | <0,001 | <0,001 | 0,012 | <0,00
Yayilim ! !

RPSVI |r | 0,182 | 0273 | 0,154 | 0127 |-0,168 | 0,428 | 0,524
p | 0062 [ 0,005 | 0115 | 0196 | 0,085 <0,00
<0,00 1
1
RPLVI  |r | 0,176 | 0,294 | 0,132 | -0021 | -0,27 | 0,322 | 0,346 | 0,40
8

p | 0,071 | 0,002 0,178 0,834 0,784 | 0,001 | <0,001 | <0,0
01
RP PNI r | 0238 [0316 0,251 0,281 -0,097 | 0,397 | 0,393 | 0,32 | 0,23

6

p | 0,014 | 0,001 | 0,009 0,004 0,324 | <0,00 | <0,00 | 0,00 | 0,01
1 1 1 5

Cerrahi |r | 0,121 | 0246 | 0150 | 0,255 |-0,068 | 0,416 | 0,492 | 041 | 0,18 | 0,27
S 3 2 8
Pozitiflik [p | 0215 | 0,011 | 0,124 | 0,020 | 0,492 | <0,00 | <0,00 | <0,0 | 0,06 | 0,00

1 o1 | 2 4
- koralasyon Katsayist, Bx: biyopsi, RP: radikal prostatektomi, SVI: seminal vezikil inv:
invazyon, PNI: peringral invazyon

azyonu, LVElenfovaskiler

TARTISMA

Glnimuzde PSA'nin tarama amach yaygin kul-
lanimi, erken evrede prostat kanseri teshisinde
yardimci olmaktadir. Bu taramayla birlikte has-
talarin daha bilingli olarak Groloji bélimlerin-
de takiplerini ve muayenelerini yaptirmalari iyi
diferansiye prostat kanseri tanilarini arttirmis
olup, mortalite oranlari azalmistir (11). Gleason
skoru, prostat kanserinin prognozunu deger-
lendirmede kullanilan en yaygin belirleyicidir.
Yuksek dereceli prostat kanseri tespit edilen
hastalarda progresyon gorilme olasiligi daha
yuksektir. Bu hastalarda erken dénemlerde PSA
nuksleri ve daha dusuk sagkalim oranlari izlen-
mektedir (12). Bu nedenle bu hastalarda daha
agresif tedavi yaklasimlari distintlmelidir. Fa-
kat bu agresif tedavi yaklasimini kisitlayan teda-
vi yan etkileri, komplikasyonlari, disuk yasam
kalitesi duzeyleri gibi g6z 6nlinde tutulmasi
gereken bir takim sorunlar vardir. Tedavi plan-
lanirken bitln bu faktorler gézden gegirilmeli-
dir. Uygun hastalarda aktif izlem veya bekle gor
gibi konservatif tedavilerle asir tedaviden kaci-
nilabilir. Glincel kilavuzlara gére PSA diizeyi <10
ng/mL, biyopsi GS<6 ve klinik evre<T2a olan
hastalarda konservatif tedavi distnulebilirken
biyopsi GS>7 olan hastalarda radikal prosta-
tektomi veya radyoterapi gibi tedaviler oneril-
mektedir (5). Bu ylizden kiiratif tedavi icin has-
talarin dogru evrelendirilmesi gerekmektedir.

Yapilan bazi ¢alismalarda prostat igne biopsisi
ve radikal prostatektomi materyalleri arasinda
gleason skorlar ve timor lateraliteleri agisin-
dan arasinda uyumsuzluk gosterilmistir. Gle-
ason skorlari agisindan tutarliik %30-70 arasi
degismektedir (8, 13, 14). Bizim calismamizda
TRUS-Bx gleason skorlari ile radikal prostatek-
tomi materyallerindeki gleason skoru arsinda
tutarlilik orani %69 tespit edilmis olup, kore-
lasyon analizinde ylksek dlizeyde pozitif ve
istatistiksel olarak anlamli iliski saptanmistir
(r=0,710, p<0,001). Yapilan TRUS-Bx ve radikal
prostatektomi materyallerinde gleason sko-
ru agisindan yuiksek tutarlilik oranlar hastalari
ideal tedaviye yonlendirir. GS'da artis olmasi
yetersiz tedaviye neden olabilir veya yapilacak
olan cerrahinin basarinin daha diistik olabilece-
gini ongerebilir. GS'da duslis olmasi ise belki de
fazla tedaviye sebebiyet verebilir. Ornegin aktif
izlem yapilabilecek grubu radikal prostatektomi
veya radyoterapiye yonlendirebilir. Glincel ¢a-
ismalara incelendiginde GS derecelerinde artis
olma insidansi %14-50 arasinda tespit edilmistir
(15). Bizim ¢alismamizda GS'da artis 26 hastada
(%24.5) tespit edilmistir. Yapilan calismalarda
GS'larindaki tutarsizligin en dnemli sebeplerin-
den birinin alinan kor sayisina bagli oldugu gos-
terilmistir. Kor sayisi ondan fazla olan biopsiler-
de tutarliligin daha yuksek oldugu gorulmustir
(16). Bizim calismamizda tim hastalardan 12
kor biopsi 6rnegi alinmistir ve buda literatiirde-
ki ylksek orani yakalamamizi saglamis olabilir.

Tumor lokalizasyonlar agisindan literatur ince-
lendiginde tutarlilikoranlari %51-68 oranlarinda
izlenmektedir (17, 18). Bizim calismamizda ise,
TRUS-Bx ve radikal prostatektomi timor lokali-
zasyon tutarlilik oran1 %62,2 olarak saptandi. Tu-
mor lokalizasyonlarindaki yuksek tutarhhk oran-
larisinirkoruyucucerrahiyapabilmekgibicerrahi
faktorleri etkileyebilir. Dolayisiyla kuratif tedavi
oncesidahaiyiplanlamayapilmasinisaglayabilir.

Galismamizda, TRUS-Bx'de saptanan yusek pozi-
tif kor oraninin, radikal prostatektomi spesmen-
lerinde daha fazla ekstrakapstler yayilim ve PNI
ile iliskili oldugu tespit ettik (sirasiyla; p<0,001,
p=0,010). TRUS-Bx'de tespit edilen yuksek orta-
lama tumor ylzdesinin, radikal prostatektomi
spesmenlerinde ylksek ekstrakapsuler yayilim,
PNI ve yuksek oranda cerrahi sinir pozitifligi
ile iliskili oldugunu goérduk (sirasiyla p<0,001,



p=0,004, p=0,021). Literatlire baktigimizda ise
Sebo ve ark, biopsi yapilip prostat kanseri tespit
edilen ve radikal prostatektomiyapilan 207 has-
tada kanserli kor ylizdesi ve alaninin timor hac-
mi ve patolojik evrenin en onemli belirtecleri
oldugunu gostermislerdir (19). Kryvenko ve ark.
ise biopsi spesimenlerinde pozitif kor sayisinin,
yuksek gleason skorunun, kordaki timor yiliz-
desinin ve perindral invazyonun, radikal prosta-
tektomide daha fazla seminal vezikilinvazyonu,
ekstrakapsuler yayilim, cerrahi sinir pozitifligi ve
bolgesel lenf nodlarinda tutulum icin 6nem-
li belirtecler oldugunu gostermislerdir (20).

Gahismamizda birtakim kisithhklar mevcuttur.

Galismamizin retrospektif olmasi, MR-flizyon bi-
opsi ile karsilastirllmamis olmasi, prostat biopsi
orneklerinin ayni klinisyen tarafindan alinma-
masi ve tek bir Gropatolog tarafindan deger-
lendirilmemis olmasi bunlar arasinda sayilabilir.

Sonug olarak, TRUS-Bx'nin patolojik verileri uy-
gulanacak tedaviyi belirleyeceginden dolayi
prostat kanserindeki yeri tartismasiz olmakla
birlikte radikal prostatektomi patolojisi ile ta-
mamen korele olmayabilecedi unutulmama-
hdir. Bu korelasyonu daha Ust diizeylere ge-
tirmek icin ek araglara ihtiya¢ vardir. Bununla
birlikte, TRUS-Bx'de kanser tespit edilen yuk-
sek kor sayisinin ve yilksek ortalama timor
yuzdesinin radikal prostatektomi spesimenle-
rinde daha ileri evre timor riskine sebebiyet
verebilecedi g6z onilinde bulundurulmaldir.
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OZET

AMAC: Bu calismanin amaci COVID-19 enfeksiyonu olan hasta-
larda retinal degisikliklerin Optik Koherens Tomografi analizini
yapmak ve bunlari saghkh kontrollerle karsilastirmaktir.

GEREC VE YONTEM: Bu amacgla, 1 Ekim 2020 ile 1 Mayis 2021
tarihleri arasinda klinigimize basvuran, 18 ile 68 yas arasinda,
COVID-19 pozitif 42 hasta (grup 1) ve 44 saghkh yetiskin (grup
2) calismaya alindi. Santral foveal kalinlk, koroidal kalinlik (su-
bfoveal) ve peripapiller retina sinir lifi kalinhigi dlctilmistir. Ol-
¢limler merkezi foveada ve merkezi foveadan 1500 um nazal ve
1500 um temporal noktalarda gerceklestirilmistir.

BULGULAR: Gruplarda yas ve cinsiyet dagihmi benzerdir (si-
rastyla p=0,610 ve p=0,992). Ancak, santral foveal kalinlik
(p<0,001), subfoveal koroid kalinligi (p=0,001) ve peripapiller
retina sinir lifi tabakasi kalinligi (p<0,001) iki grup arasinda an-
lamli olarak farkliydi.

SONUC: Sonug olarak, polymerase chain reaction pozitif CO-
VID-19 hastalarinda santral fovea, foveal alti koroid ve peripa-
piller retina sinir lifi tabakasi kalinhgi saglikli kontrollere kiyasla
daha yiksektir. COVID-19'un neden oldugu sistemik ve lokal
degisikliklerin patogenezini anlamak icin, cok sayida hasta alt
grubu ile cok merkezli ve uzun siireli calismalar gereklidir.

ANAHTAR KELIMELER: COVID-19, Makaila, Optik Koherens To-
mografi, Retina.
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ABSTRACT

OBJECTIVE: The aim of this study was to perform Optical Cohe-
rence Tomography analysis of retinal changes in patients with
COVID-19 infection and compare them with healthy controls.

MATERIAL AND METHODS: For this purpose, 42 COVID-19
positive patients (group 1) and 44 healthy adults (group 2),
aged between 18 and 68 years, who were admitted to our clinic
between October 1,2020 and May 1, 2021, were included in the
study. Central foveal thickness, choroidal thickness (subfoveal)
and peripapillary retinal nerve fiber thickness were measured.
Measurements were performed at the central fovea and at 1500
pm nasal and 1500 um temporal points from the central fovea.

RESULTS: Age and gender distribution were similar in the
groups (p=0.610 and p=0.992, respectively). However, cent-
ral foveal thickness (p<0.001), subfoveal choroidal thickness
(p=0.001) and peripapillary retinal nerve fiber layer thickness
(p<0.001) were significantly different between the two groups.

CONCLUSIONS: In conclusion, central fovea, subfoveal choro-
idal and peripapillary retinal nerve fiber layer thickness were
higher in polymerase chain reaction positive COVID-19 patients
compared to healthy controls. To understand the pathogenesis
of systemic and local changes caused by COVID-19, multicen-
ter and long-term studies with a large number of patient su-
bgroups are necessary.

KEYWORDS: COVID-19, Macula, Optical Coherence Tomograp-
hy, Retina.
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INTRODUCTION

Coronavirus disease 2019 (COVID-19) is a cur-
rent disease with high mortality rates caused
by SARS-CoV-2 (severe acute respiratory synd-
rome coronavirus 2), most commonly affec-
ting the respiratory tract and lungs. The main
system affected by the disease is the respira-
tory system, it may also affect the circulatory
system and gastrointestinal system. It may
also involve ocular and cutaneous tissues (1).

Scientific publications on ocular involvement
haveincreased asthe number of people affected
and physician experience has increased. This in-
volvement has a wide range in clinical practice.
The early publications focused on the anterior
segment involvement (2 - 4) and transmission
mechanism of the disease (5), but as time pas-
sed, the focus shifted to prevention methods (6).

The most recent publications have focused
on the posterior segment involvement of the
disease and have tried to observe retinal and
choroidal tissue involvement. Previous studies
on human eyes have observed that angioten-
sin-converting enzyme (ACE) 2 receptors are
widely distributed in ocular tissues (cornea, re-
tina and retinal pigment epithelium). When the
pathogenesis of the disease was investigated,
found that the virus exerts its effects through
this receptor (7 - 8). Although it has been sug-
gested that retinal involvement may be caused
by the direct cytopathic effect of the pathogen,
virus-mediated immunity and systemic respon-
se may also be the main mechanism (9 - 11).

The purpose of this manuscript was to perform
Optical Coherence Tomography (OCT) analysis
of retinal changes in patients with COVID-19
infection and to compare them with controls.

MATERIAL AND METHODS

In this cross-sectional study, 42 patients (group
1) between the ages of 18-68 years who were
admitted to the Department of Ophthalmo-
logy, Mersin State Hospital between October
1, 2020 and May 1, 2021, patients with CO-
VID-19 diagnosed by polymerase chain reac-
tion (PCR) test within the last 3 months , and
recovered with follow-up and/or medical tre-
atment were included. Forty-four healthy cont-
rols (group 2) who had no known disease and

whose demographic data were similar to the
patient group were comparatively analyzed.
Central foveal thickness (CFT), choroidal thick-
ness (subfoveal, SCT) and peripapillary retinal
nerve fiber thickness were measured by Spe-
ctral-Domain Optical Coherence Tomography
(SD-OCT, Heidelberg Spectralis (Heidelberg
Engineering, Heidelberg, Germany). Choroidal
thickness was measured using images acqu-
ired in enhanced depth imaging (EDI) mode.

The vertical distance between the outermost
border of the retinal pigment epithelium and
the inner border of the sclera, which appe-
ars as a high reflection line, was measured at
the central fovea and at points 1500 um nasal
and 1500 pm temporal from the central fovea
using a tool provided by the OCT software.
Patients receiving treatment in intensive care
unit for COVID-19 infection, receiving antiplate-
let therapy, smoking, or having systemic disease
were excluded. Patients with known retinal and
choroidal pathology (myopia, hole, epiretinal
membrane and intravitreal anti-VEGF (vascular
endothelial growth factor) treatment) and his-
tory of previous ocular surgery were excluded.

Ethical Committee

This observational, retrospective, comparative
and case-control study was approved by Mer-
sin University Ethical Committee (Date-num-
ber: 2020/15-21) and Mersin State Hospital
Education Planning Committee. The study
protocol was conducted in accordance with
the principles of the Declaration of Helsinki.

Statistical Analysis

Statistical analysis of the study data was per-
formed with the statistical package for social
sciences (SPSS, version 24, IBM Corporation,
USA). Normal distribution was checked by
Shapiro-Wilk test. Non-numerical variables
are presented as number and percentage, nu-
merical variables are presented as mean +
standard deviation. Student's t test was used
to compare the means of two independent
groups for the variables that conformed to
normal distribution. Relationships betwe-
en categorical variables were investigated by
chi-square analysis. Statistical significance le-
vel was accepted as p<0.05 for all comparisons.



RESULTS

The participants included in the study were
42 COVID-19 positive (group 1) and 44 healthy
(group 2) adults. The mean age of the partici-
pants in group 1 was 35,1 = 8 years. In terms
of gender distribution, 20 (47,6%) were male
and 22 (52,4%) were female. The mean age
of the participants in Group 2 was 34,4 + 7,03
years, 21 (47,7%) were male and 23 (52,3%)
were female. Both groups were similar in ter-
ms of demographic data (age and gender)
(p=0,610 and p=0,992, respectively) (Table 1).

Table 1: Demographic data of the participants

Group 1 Group 2

N 42 44 p

Age 351+8 34,4+7,03 0,610

Male (n, %) 20 (47,6%) 21 (47,7%)

0,992
Female (n, %)

22 (52,4%) 23 (52,3%)

Optical Coherence Tomography (OCT) findings
were as follows: central foveal thickness (CFT)
263,5 = 15,6 um, subfoveal choroidal thickness
(SCT) 420,2 £ 15,6 um, nasal retinal thickness
371,2 £ 27,6 ym, temporal retinal thickness
366,3 + 26,3 um, peripapillary retinal nerve fiber
layer (RNFL) thickness 107,4 + 6,5 um in group
1.In Group 2, CFT was 226,9 + 15,3 um, SCT was
411,6 = 10,4 um, nasal retinal thickness was
368,8 + 16,0 um, temporal retinal thickness was
366,4 + 12,2 um, and peripapillary RNFL thick-
ness was 96,1 + 4,2 um. Central foveal thickness
(p<0,001), subfoveal (SCT) choroidal thickness
(p=0,001) and peripapillary retinal nerve fiber
layer thickness (p<0,001) were significantly hig-
herin group 1.However, nasal and temporal reti-
nal thickness were similar between both groups
(p=0,308 and p=0,495, respectively)(Table 2).

Table 2: Optical coherence tomography data of the participants

Group 1 Group 2

N 42 44 »

CFT (um) 2635156 2269153 <0,001

SCT (um) 420,2+15,6 4116 £104 0,001

NRT (um) 3712276 3688+16,0 0308

TRT (um) 366,3 £ 26,3 366,4+12,2 0,495

Peripapillary

RNFLT (jum) 107,465

96,1+4,2 <0,001

CFT: Central foveal thickness, SCT:Subfoveal choroidal thickness, NRT: Nasal retinal thickness, TRT: Temporal retinal

thickness, RNFLT: Retinal nerve fiber layer thickness
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DISCUSSION

This study showed that patients with a recent
history of COVID-19 had increased central fo-
veal thickness, peripapillary retinal nerve fiber
thickness and subfoveal choroidal thickness
compared to controls. There are very few stu-
dies in the literature on retinal and choroidal
changes in patients infected with COVID-19. In
one study, Invernizzi et al. (2020) showed that
"cotton wool spots"’, retinal hemorrhages, di-
lated veins and increased vascular tortuosity
were present in the retinas of patients with CO-
VID-19. At the conclusion of the study, they sta-
ted that the findings of microangiopathy-rela-
ted retinopathy may be coincidental. However,
they also hypothesized that these alterations
may have been secondary to COVID-19 or that
systemic treatments may have induced micro-
angiopathy (12). In our findings, central foveal
thickness was higher in patients with COVID-19
than controls. According to this finding, there
are many factors in addition to microangiopat-
hy that determine the retinal thickness level.

One of these possible mechanisms is isc-
hemia. Varga et al. reported paracentral le-
sions of acute macular neuroretinopathy
and acute central maculopathy in the reti-
na of two patients with COVID-19. Both fin-
dings may reflect ischemia due to microan-
giopathy in the retinal capillary beds (13).

Previous studies have demonstrated that poste-
rior segment structures such as the vitreous, in-
nerretinal layersand choroid can bedamagedin
patients with COVID-19 (14). In a study by Abris-
hami et al, 17 eyes (28.3%) in the patient group
had at least one abnormal finding including hy-
perreflective lesions in different retinal layers. In
addition, dilated choroidal vessels were detec-
ted in 41 eyes in the patient group. The mean
subfoveal choroidal thickness was significantly
higher than in the control group (p<0.001) (15).
In a study involving one hundred and sixty par-
ticipants, increased global RNFL, nasal superior
and nasal inferior peripapillary RNFL thickness
was reported in COVID-19 patients. In addition,
increased ganglion cell layer (GCL) thickness
in the outer superior, outer nasal and outer
inferior quadrants was reported in COVID-19
patients (16). The foveal thickness change ob-
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served in the posterior segment OCT and the
retinal nerve fiber thickness change observed
in the peripapillary region in our study suggest
that COVID-19 has a pathogenesis affecting
all retinal regions (vasculitis and/or ischemia).

In a study by Bajka et al. the capillary vessel
density of the optic disc was higher in the SARS-
CoV-2 group compared to healthy controls (17).
In a study reported from our country, macular
retinal nerve fiber layer thickness in the outer
ring was thinner in the first and second visits
compared to healthy controls (p=0.049 and
p=0.005). The central and inferonasal quad-
rants of the peripapillary RNFL thickness were
also thinner compared to healthy controls
(p=0.001 and p=0.024 for the first visit; p=0.001
and p=0.006 for the second visit). The thickness
of the outer nuclear layer in the inner ring was
observed to be thinner in the first and second
visits compared to healthy subjects (p=0.006
and p=0.001) (18). In an optical coherence to-
mography angiography (OCTA) study, vessel
density measurements in the central fovea, in
all quadrants of the superficial and deep reti-
nal layers and in the choriocapillaris showed
a significant decrease in the COVID-19 group
compared to the healthy control group. Signi-
ficant reductions in these measurements were
more pronounced in the choriocapillaris than
in the retinal layers (19). In another study, a
baseline saturation of 90% or less in COVID-19
patients was found to result in decreased ves-
sel density in some areas of the superficial and
deep capillary plexus and enlargement of the
foveal avascular zone (FAZ). In addition, statis-
tically significant retinal thinning was observed
in the inner superior (p=0.029), outer superior
(p=0.012) and outer temporal (p=0.004) (20). In
the OCTA study, an increase in choroidal blo-
od flow was found in patients with COVID-19.
This finding was thought to be due to the cho-
roidal vasodilation response to hypoxia in the
outer retinal layers. Another reason may be that
systemic inflammatory factors induced by the
virus increase choroidal blood flow (21). In our
study, subfoveal choroidal thickness was hig-
her in the COVID-19 positive group compared
to healthy controls. Our findings and literature
data suggest that systemic inflammation ca-
uses ischemia in the choroid, which leads to

vasodilation and increases choroidal thickness.
This research has various limitations, inc-
luding the small number of patients inclu-
ded, its retrospective nature, and its exclu-
sion of active and convalescent patients.

In conclusion, central fovea, subfoveal choroid
and peripapillary retinal nerve fiber layer thi-
ckness are higher in COVID-19 patients. Mul-
ticenter and long-term studies with a large
number of patient subgroups are needed to
understand the pathogenesis of systemic and
local changes caused by COVID-19. Multicenter
and long-term studies with a large number of
patient subgroups are needed to elucidate the
pathogenesis of COVID-19-induced changes.
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ERCP iLE iLiSKiLi KOMPLIKASYONLAR VE YONETiMi; TEK MERKEZ
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OZET

AMAC: ERCP (Endoskopik retrograd kolanjiopankreatikogra-
fi) glvenilir ve etkin bir tedavi yontemi olup bazen birtakim
komplikasyonlara sebep olabilir. Bu komplikasyonlarin yakla-
stk %1-2'si ciddi komplikasyonlar olarak tanimlanmis ve ancak
%1'in altinda 6lim oranlari bildirilmistir. Amacimiz ERCP dene-
yimizi ve komplikasyon y&netimini paylagmaktir.

GEREC VE YONTEM: Saglik Bilimleri Universitesi Erzurum Bélge
Egitim Arastirma Hastanesi Endoskopi Uinitesinde 3 yil boyunca
ERCP yapilan 722 hasta retrospektif degerlendirildi. ERCP yapi-
lan vakalarin yasi, cinsiyeti, laboratuvar ve endoskopik bulgulari
hastane otomasyon sisteminden saglandi. ERCP endikasyon
durumu ve islem esnasinda ve sonrasinda gelisen komplikas-
yonlar degerlendirildi.

BULGULAR: ERCP yapilan 722 vakanin 450'si (%62,2) kadin,
272'si (%38,7) erkek idi. Ortalama yas 62,36 (18-110) yil olarak
bulundu. ERCP uygulanan hastalarin 621'i (%86,0) koledokoliti-
azis, 44U (%6,1) malignite, 41'i (%5,6) safra yollari benign darlik-
lari, 6's1 (%0,8) diger safra yollari timorleri, 5'i (%0,7) safra yollari
yaralanmalari ve operasyon sonrasi safra kacagi, 3'U (%0,4) fas-
ciola hepatika ve askaris enfestasyonu, 2'si (%0,1) ise pankrea-
tik kanal tasi ve pankreas divisum idi. ERCP sonrasi 69 hastada
komplikasyon gelisti. En sik olarak pankreatit 51 hastada (%7,0)
gorildu. Perforasyon, kanama gibi diger komplikasyonlar %1'in
altinda idi.

SONUG: ERCP iliskili morbidite ve mortaliteyi en aza indirmek
icin islem Oncesi endikasyonu iyi bir sekilde tespit edilmeli, is-
lem sonrasi gelisebilen komplikasyonlarin erkenden taninmasi
ve uygun bir sekilde yonetilmesi dnemlidir. Bu sonuglarin pay-
lagiimasinin tecriibe paylasimi acisindan faydali oldugu kanaa-
tindeyiz.

ANAHTAR KELIMELER: ERCP, Komplikasyonlar, Pankreatit.
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ABSTRACT

OBJECTIVE: ERCP (Endoscopic retrograde cholangiopancreati-
cography) is a safe and effective treatment method, but it may
sometimes cause some complications. Approximately 1-2% of
these complications are defined as serious complications, and
mortality rates of less than 1% have been reported. Our aim is
to share our ERCP experience and complication management.

MATERIAL AND METHODS: 722 patients who underwent ERCP
for 3 years in the Health Sciences University Erzurum Regional
Training and Research Hospital Endoscopy unit were evaluated
retrospectively. Age, gender, laboratory and endoscopic findin-
gs of the ERCP cases were obtained from the hospital automa-
tion system. ERCP indication status and complications develo-
ping during and after the procedure were evaluated.

RESULTS: Of the 722 patients who underwent ERCP, 450
(62.2%) were female and 272 (38.7%) were male. The mean age
was 62.36 (18-110) years. Of the patients who underwent ERCP,
621 (86.0%) had choledocholithiasis, 44 (6.1%) had malignancy,
41 (5.6%) had benign stenosis of the biliary tract, 6 (0.8%) had
other biliary tract tumors, 5 (0.7%) with bile duct injuries and
postoperative bile leakage, 3 (0.4%) with fasciola hepatica and
ascaris infestation, 2 (0.1%) with pancreatic duct stones anD
pancreatic divisum. Complications developed in 69 patients
after ERCP. Pancreatitis was most commonly seen in 51 (7.0%)
patients. Other complications such as perforation and bleeding
were below 1%.

CONCLUSIONS: In order to minimize ERCP-related morbidity
and mortality, the indication should be well determined before
the procedure, early recognition and appropriate management
of complications that may develop after the procedure is im-
portant. We believe that sharing these results is beneficial in
terms of experience sharing.

KEYWORDS: ERCP, Complications, Pancreatitisa.

Yazisma Adresi / Correspondence: Dr. Ogr. Uyesi Biilent ALBAYRAK
Atatiirk Universitesi Tip Fakiiltesi, ic Hastaliklari Ana Bilim Dali Gastroenteroloji Béltimii

E-mail: drbulentalb@hotmail.com
Orcid No: 0000-0003-1231-152X

Etik Kurul / Ethical Committee: Erzurum Saglik Bilimleri Universitesi Etik Kurulu (No:37732058-514.10 /20.05.2019).



247

GiRiS

Endoskopik retrograd kolanjiopankreatikogra-
fi (ERCP), 1960l yillarin sonlarinda kullanima
girmesiyle pankreatikobiliyer hastaliklarin tani
ve oOzellikle tedavisinde o6nemli gelismelere
neden olmustur. ERCP kullaniminin yaygin-
lasmasi ile islem esnasinda veya sonrasinda
gelisen, bazen 6limcil olabilen, istenmeyen
olaylarla minimal olarak karsilasmak icin has-
tanin islem oOncesi iyi degerlendirilmesi, endi-
kasyonun dogru konulmasi, islemin deneyimli
ellerde gerceklestirilmesi ve invaziv girisim son-
rasi hasta takibinin iyi yapilmasi gereklidir (1).

ERCP guivenilir ve etkin bir tedavi yontemi olup
bazen birtakim komplikasyonlara sebep olabi-
lir. Bu komplikasyonlarin yaklasik %1-2'si ciddi
komplikasyonlar olarak tanimlanmis ve ancak
%71'in altinda 6lim oranlan bildirilmistir. ERCP
sirasinda veya sonrasinda sfinkterotomi alanin-
dan kanama olmasi, perforasyon, ERCP sonrasi
pankreatit (PEP), kolanjit ve sedasyona sekonder
kardiyopulmoner komplikasyonlar (hipoksemi,
hipotansiyon, vs.) ve hatta 6lim bile olusabilir
(2 - 4). Bu ¢alismanin amaci ERCP deneyimi-
zi ve komplikasyon yonetimini paylasmaktir.

GEREC VE YONTEM

Saglik Bilimleri Universitesi Erzurum Bélge Egi-
tim Arastirma Hastanesi Endoskopi UGnitesinde
son 3 yil icerisinde ilk defa ERCP yapilan 722
hasta retrospektif olarak degerlendirildi. Has-
talarin yas, cinsiyet, laboratuvar ve endoskopik
verileri hastane otomasyon veri tabanindan
saglandi. Tim hastalara rutin olarak islem once-
si rektal yollaindometazin ve islem sonrasi 2000
cc laktath ringer sivi destegi ve seftriakson 1000
mg intravendz seklinde antibiyotik proflaksisi
uygulanmisti. Hastane otomasyon sistem ra-
porlarindan ERCP endikasyonu nedeni, islem
esnasinda ve sonrasinda komplikasyon gelisip
gelismedigi, islem sonrasi laboratuvar verileri
kaydedildi. ERCP sonrasi kanama, perforasyon,
PEP, enfeksiyon gibi komplikasyonlarin seyri ve
yonetimi bu vakalarin dosyalarindan kayit altina
alindi. Komplikasyonlarin teshisi ve siniflandiril-
masi Amerikan Gastrointestinal Endoskopi Der-
negi klavuzuna gore yapildi. Kanamanin tanimi,
hemoglobinde 3 g/dl azalis veya eritrosit sus-
pansiyonu verilmesi, sarilik ve ates durumunda

kolanjit, direkt ayakta batin grafisi veya bilgi-
sayarl tomografide diyaframa altinda ve retro-
peritoneal serbest hava gorilmesi perforasyon
olarak tanimlandi (5). PEP tani ve derecesi ulus-
lararasi klavuzlara goére degerlendirildi. Hafif
pankreatit; ERCP isleminden 1 giin sonra serum
amilaz seviyesinde (¢ kat veya daha ¢ok artma-
s, hospitalizasyon gerekmesi veya siirecinin 2-3
glinden fazla uzamasi, orta derecede pankre-
atit; planlanan hospitalizasyon strecinin 4-10
glin arasinda olmasi, ciddi pankreatit ise; hasta-
nede kalma stirecinin 10 glin veya daha fazla ol-
masi, psodokist olusmasi, intraabdominal apse,
cerrahi mudahale ya da perkutan girisimsel
mudahale olmasi olarak belirlendi (6). MUker-
rer islem yapilmis hastalar calismaya alinmadi.

Etik Kurul

Erzurum Saglik bilimleri Universitesi Etik Kuru-
lu (No:37732058-514.10/20.05.2019) tarafindan
onaylanmistir.

Tum hastalardan retrospektif arastirma amacl
calismamiz i¢in aydinlatilmis onam formu alin-
mistir. Calisma, hasta bilgileri sakh tutulmakla
birlikte Helsinki deklarasyonuna gore yurutul-
mustar.

istatistiksel Analiz

Verilerin istatistiksel analizinde Statistical Pa-
ckage for Social Sciences 22.0 (SPSS Chicago,
USA) paket programi kullanildi. Hasta 6zellikle-
ri, ortalama (maksimum-minimum) veya uygun
oldugunda yuzde seklinde ifade edildi.

BULGULAR

ERCP yapilan 722 vakanin 450’si (%62,2) kadin,
272'si (%38,7) erkek idi. Ortalama yas 62,36
(18-110) yil olarak bulundu. Sfinkterotomi 643
(%89,05) hastaya, precut (6n kesi) 75 (%10,3)
hastaya ve geri kalan hastalara ise diger kanu-
lizasyon prosedurleri uygulandi. Basansizhk
oranimiz ise %4,1 idi. ERCP uygulanan hasta-
larin 621'i (%86,0) koledokolitiazis, 44'U (%6,1),
malignite (distal koledok-pankreas basi-duode-
num 2. kisim-ampulla wateri), 41'i (%5.6) safra
yollar benign darliklar (divertikil basisi, distan
basi ve Mirizzi Sendromu vs), 6'si (%0,8) diger
safra yollari timorleri (klatskin tm vs), 5'i (%0,7)
safra yollari yaralanmalari ve operasyon sonrasi



safra kacagl, 3'U (%0,4) fasciola hepatika ve as-
karis enfestasyonu, 2'si (%0,1) ise pankreatik ka-
nal tasi ve pankreas divisum idi (Tablo 1).

Tablo 1: ERCP endikasyonlari ve sayilari

Klinik Tam Say1 Yiizdesi ( %)
Koledokolitiazis 621 86.3
Periampullary Tumér 44 6.1
Safra yollar1 benign darliklar 41 5.6.
Diger safra yollar timorleri 6 0.8
Safra yollari yaralanmalari ve safra 5 0.7
kagag1

Fasciola Hepatika ve Askaris 3 0.4
enfestasyonu

Diger 2 0.1

ERCP sonrasi 69 hastada komplikasyon gelis-
ti. En sik olarak pankreatit 51 hastada (%7,0)
gorildi. Pankreatit gelisen hastalarin biyuk
¢ogunlugunu (%69,8) 40 yas alti geng hastalar
olusturmaktaydi ve en sik endikasyon (%74,1)
koledok taslariydi. Perforasyon, kanama gibi di-
ger komplikasyonlar %1'in altinda idi (Tablo 2).

Tablo 2: ERCP komplikasyonlari ve sayisi

Komplikasyonlar sayi Yiizdesi (%)

Genel 69 9.5
Pancreatit 51 7.0

Hafif 39 5.4

Orta 10 13
0.2

0.9

E 0.6

0.1

2
7
5
1

siddetli 1 0.1
7 0.9
2 0.2
1 0.1
1

0.1

Komplikasyon olarak perforasyon saptanan bir
hasta uygun cerrahi yontem ile tedavi edildi.
Kanama saptanan hastalarin sadece ikisinde
transflizyon gereksinimi, 5 vakada ise minor ka-
nama gozlenmis olup heater-prob ile digerleri
ise konservatif (proton pompasi inhibitori in-
fuzyonu, intravenoz sivi replasmani, vs.) tedavi
ile tamamen iyilesmisti. Pankreatitli hastalarin
49'unda klinigi hafif olarak seyretmis ve has-
talarin 2’sinde siddetli bir pankreatit gelismis-
ti. Precut yapilan hastalarin 6’sinda (%8,0) ve
sfinkterotomi yapilan hastalarin 45’ inde (%7,4)
PEP gelismis olup oranlar birbirine ¢cok yakindi.
Olim gelisen hasta exitus nedeni anesteziye
bagli kardiyak arresti.

TARTISMA

ERCP, pankreatikobiliyer bozukluklarin teda-
visinde onemli bir prosediirdiir. Ancak ERCP
pankreatit, kanama, perforasyon, enfeksiyon
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gibi komplikasyon riskiyle iliskilidir. Bu nedenle
ERCPileiliskilikomplikasyonriskinin bilinmesive
bu tir komplikasyonlari 6nleme ve tedavi etme
yontemlerinin anlasilmasi gerekmektedir (7).

Bu calisma komplikasyon temelli olarak deger-
lendirildiginde bolgemizde yapilmis ilk calis-
madir. ERCP'den kaynaklanan en sik komplikas-
yon bizim ¢alismamizda da oldugu gibi PEP'dir,
bunu kolanjit ve kanama izlemektedir (8).
Borges ve ark!larin yaptigi calismada bizim ¢a-
hsmaya benzer sekilde PEP sikhgi %6,5 bulun-
mustur ve ERCP sonrasi komplikasyonlar icin
risk faktorleri ise, zor kanulasyon, precut fistl-
lotomi, hastanin islem siresinin 15 dakikadan
uzun olmasi, koledokolitiyazis, kantlasyon su-
resinin 7 dakikadan uzun olmasi ve ERCP su-
resinin 34 dakikadan uzun olmasi olarak belir-
tilmistir (9). ERCP ‘nin guvenilirligini saglamak
mutlaka risk faktorlerini cok iyi belirlemek ge-
reklidir. Calismamizda komplikasyon oranimiz
%9,5 ile literatlr ile uyumluydu. Ayrica pank-
reatik kanala gerektiginde proflaktik olarak
plastik stent yerlestirilmesi PEP gelisme riskini
%13,1 seviyesinden %5,8%e kadar indirmektir
(10 - 12). PEP, ERCP'nin en sik komplikasyonu-
dur. ERCP de ciddi birtakim komplikasyonlar
gorilmesine ragmen uygun endikasyon sag-
landiktan sonra ERCP isleminin uygulanma-
si ve sonrasinda meydana gelen komplikas-
yonlarin erken olarak taninmasi morbidite ve
mortalitenin 6nlenmesinde c¢ok 6nemlidir.

Biliyer kanulasyon, ERCP hastalarinin yaklasik
%85'inde kolayca saglanir. Standart kandlas-
yon teknikleri basarisiz oldugunda, kullanilan
kanulizasyon teknikleri arasinda precut sfink-
terotomi, cift tel teknigi ve Goff septotomi
bulunur. Bizim c¢alismamizda da hastalarda
basarisiz kanulizasyon durumlarinda bu tek-
niklerin hepsi kullanilmistir. Tim tekniklere
ragmen basarisiz kanulizasyon bizim calis-
mamizda da olmustur. Kendi basina bir kalite
gOstergesi olmasa da bu parametre endosko-
pistin performansinin degerlendirilmesine do-
layh olarak yardimci olmakicin kullanilabilir (13).

Rektal indometazin ve topikal epinefrin kom-
binasyonu, PEP 'in dnlenmesinde, mortalitenin
ve genel advers olaylarin azaltilmasinda tek
basina indometazine karsi herhangi bir fayda
gostermemesine ragmen rektal indometazine
ilaveten post-sfinkterotomi kanamalarinda to-
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pikal epinefrin hem kanama kontroliinde hem
de PEP 6nlenmesinde kullanilmistir (14). Bizim
tim hastalarimizda ERCP islem oncesi rektal
indometazin uygulanmis olup post-sfinktero-
tomi sonrasi Ozellikle kanamasi olan hastalara
topikal epinefrin uygulanmistir. Gozlemleri-
mize gore topikal epinefrin hem kanamanin
kontrolunda hem de PEP 6nlenmesinde etkili
olabilir. Laktatli Ringer ¢ozeltisi ile agresif hid-
rasyon, genel PEP insidansini, hiperamilazemi
ve karin agrisi riskini azaltmada koruyucu bir
faktordur (15). Biz tim hastalarimiza islem son-
rasi kontrolll bir sekilde Ringer laktat ile hidras-
yon verdik. Karin agrisi ve hiperamilazemi olan
hastalaradahaagresif hidrasyon sagladik ve has-
talarin semptomlarin azaldigini gozlemledik.

Diger komplikasyonlar arasinda ERCP kaynakli
kanama, perforasyon ve kolanjit yer alir. Kana-
ma morfolojik, prosediirle ilgili ve hastaya bagli
faktorlerle iliskilidir. Risk faktorlerinin erken tes-
piti ve dizeltilmesi kanamanin énlenmesinde
blylk 6nem tasimaktadir. ERCP sirasinda enfek-
siyon riski 6zellikle yuksektir. ERCP sonrasi ko-
lanjit riskini azaltmak icin tikali safra sisteminin
tamamen drenajinin saglanmasi énemlidir (16).

Calismamizin retrospektif olmasindan dolayi
sinirlamalari da bulunmaktadir. Calismamizda
ge¢ donem ERCP komplikasyonlari hakkinda
daha fazla veri saglamak icin gecerli bir yon-
temimizin olmamasidir. Bundan dolayr ERCP
komplikasyonu nedeniyle baska hastanelere
basvuran vakalarin bulunabilecegi unutulma-
malidir. Olasi komplikasyonlarin hasta dosyala-
rina islenmemesi de bir diger sinirlama olabilir.

Uzun yillardir bircok merkezde basarili bir sekil-
de uygulanan, gelecekte de uygulanmaya de-
vam edilecegi kesin olan ve yoklugunda bunun
yerine gecmiste hepatikojejunostomi gibi agir
bir cerrahi islem uygulanan hastalarda yapilan
ERCP islemi birtakim komplikasyonlar bulun-
masina ragmen pankreas ve biliyer hastalik-
larin uygun tedavisinde etkili ve guvenilir bir
invaziv tedavi yontemi olarak kalmaya devam
edecektir. ERCP iliskili morbidite ve mortaliteyi
en aza indirmek igin islem Oncesi endikasyonu
iyi bir sekilde tespit edilmeli, islem sonrasi ge-
lisebilen komplikasyonlarin erkenden taninma-
si ve uygun bir sekilde yonetilmesi dnemlidir.

Bu sonuglarin paylasiimasinin tecriibe payla-
simi acisindan faydali oldugu kanaatindeyiz.
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OZET

AMAC: Bu calismanin amaci palyatif bakim merkezinde takip
edilen hastalarin nutrisyonel durumlarinin ve sonuclarinin in-
celenmesidir.

GEREC VE YONTEM: Bu calismaya palyatif bakim merkezinde
yatarak takip edilen 250 hasta ardisik olarak calismaya alindi.
Hastalar yatis ve taburculuk durumlarindaki beslenme durum-
larina gore gruplandirildi.

BULGULAR: Calismayakatilan hastalarin ortalamayasi 73+19,22
olarak saptandi. Hastalardan 125'i kadin cinsiyete sahipti. Hasta-
larin guinliik ortalama ihtiyaci olan kalori 1463,71+21,55 kcal/
glin olarak hesaplanirken yattigi dénemde hastalarimizin mak-
simum tolere edebildigi kalori 1030,54 +£320,54 kcal/glin olarak
saptandi (P =0,039). Diyabetik bireylerde hesaplanan kalori
ile alabildikleri kalori arasinda anlamh degisiklik saptanmadi
(P=0,083). Beslenme sekilleri incelendiginde palyatif bakim
merkezine kabulleri sirasinda hastalarin %51,60' sinin oral yolla
beslendigi, perkiitan gastrostomi (PEG)/perkitan jejunostomi
(PEJ)/nasogastrik tiip ile beslenen hasta oraninin ise %32,05
oldugu belirlendi ve hastalarin %13,21' si total paranteral nut-
risyon (TPN) almistir. Hastalarin %67,06'si oral yolla beslenme,
%30,53't PEG/PEJ/nasogastrik tiip ve 4'U (%2,39) uzun sureli
TPN beslenme ydntemleri ile taburcu edilmistir. Hastalar kalori
tiketimlerine gore ylizdelere ayrildiginda, 0-25 persantil kalori
alan grupta hastanede yatis gtiniiniin anlamli olarak daha kisa
oldugunu tespit ettik (P=0,021) fakat mortalite orani(%71,42)
anlamli olarak daha yuksekti (P=0,018). 50-75 persentil kalo-
ri alimi olan grupta 14(%13,59) hasta ile anlamli olarak en az
oranda yatis slresince mortalite go6zlenmistir(P=0,003). Enfek-
siyonlar (%28,57) ise 0-25 grubunda anlamli derecede ytiksekti
(P=0,051).

SONUC: Palyatif bakim merkezlerinde yasam sonu yonetimi-
min yani sira hastanin tiim ihtiyaclarinin belirlenmesi gerek-
mektedir. Kati kalori hesaplari yapmak yerine yeni tim hastalar
ile uyumlu beslenme hedeflerinin gelistirilmesi gereklidir.

ANAHTAR KELIMELER: Palyatif bakim, Ntrisyonel Risk Tara-
ma-2002, Beslenme.
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ABSTRACT

OBJECTIVE: The aim of this study is to examine the nutritional
status and results of the patients followed in the palliative care
center.

MATERIAL AND METHODS: 250 consecutive patients who
were hospitalized in the palliative care center were included in
this study. The patients were grouped according to their nutriti-
onal status during hospitalization and discharge.

RESULTS: The mean age of the patients subjected to this study
is 73+19.22 years. Out of these patients, 125 are female. The
average daily calorie requirement of the patients was calcula-
ted as 1463.71+£21.55 kcal/day, while the maximum tolerated
calorie intake was determined to be 1030.54 +320.54 kcal/day
in our patient (P =0.039). No significant change was detected
between the calculated calories and the calories consumed by
diabetic individuals (P = 0.083). When the nutritional patter-
ns were examined, it was determined that 51.60 % of the pa-
tients were orally fed at the time of admission to the palliative
care center, the rate of patients fed with a Percutan gastros-
tomy (PEG)/Percutan jejunostomy (PEJ)/nasogastric tube was
32.05%, and 13.21% of the patients fed total parenteral nutriti-
on (TPN). 67.06% of the patients were discharged with oral fee-
ding, 30.53% with PEG/PEJ/nasogastric tube and 4 (2.39%) with
long-term TPN feeding methods. When the patients were divi-
ded into percentages according to their calorie consumption,
we found that the hospitalization day was significantly shorter
in the group consuming 0-25 percentile calories (P =0.021) but
had a significantly higher rate of mortality (%71.42) (P=0.018).
In the group with 50-75 percentile calorie intake, mortality was
observed significantly at the lowest rate during hospitalization,
with 14 (13.59%) patients. (P=0.003). Infections (28.57%) were
significantly higher in the 0-25 group (P = 0.051).

CONCLUSIONS: At palliative care centers, besides end-of-life
management, all needs of patients should be identified. Instead
of making strict calorie calculations, it is necessary to develop
new nutritional goals compatible with all patients.

KEYWORDS: Palliative care, Nutrition Risk Screening 2002, Nut-
rition.
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INTRODUCTION

According to former criteria of the World Health
Organization, palliative care was supposed to
be provided only to terminal cancer patients.
However, it is now included in the same scope
with trauma, frail elderly individuals, those with
a history of stroke, chronic heart failure, and Al-
zheimer's disease. Patients begin to be followed
in palliative services from the moment they are
diagnosed with cancer (1). Nutrition support
is among the most important components of
palliative care in terms of ethics and sociology.

Although the main purpose of palliative care
is to relieve symptoms by the end of life, due
to socio-cultural conditions of Turkey, it's a way
for patient relatives and health professionals to
feel competent in caring for patients through
nutrition. Treatment methods to be used in pal-
liative care also remain unclear (2). Malnutriti-
on has implications for catabolic processes and
inadequate nutrient consumption, as well as
morbidity and mortality in chronic patients (3).
Replacement treatments for palliative care pa-
tients with malnutrition are carried out taking
into account the individual needs. Many ques-
tions remain to be answered, such as when pal-
liative care patients should start feeding, when
their feeding should be stopped, how their nut-
ritional complications should be challenged,
and how caregivers will adapt to their nutritio-
nal methods (4). Nutritional methods, like treat-
ment options in palliative care, are still contro-
versial. In this study, we aimed to determine the
nutritional status, complications and optimal
calorie needs of our palliative care inpatients.

MATERIAL AND METHOD

Between January 2019 and August 2020, 250
patients hospitalized at Ankara City Hospi-
tal Palliative Care Center were consecutively
included in the study. Patients' demographic
data, nutritional screening levels, feeding met-
hods, and nutritional status at discharge were
evaluated retrospectively. Demographic featu-
res of the patients taken into account are age,
gender, Alzheimer's Disease, dementia, Par-
kinson's Disease, diabetes mellitus (DM), heart
failure, hypertension (HT), chronic kidney di-
sease (CKD), hyperlipidemia (HL), documented

coronary artery diseases (CAD), stroke history,
chronic liver disease, rheumatoid arthritis. The
daily caloric needs of the patients are calcula-
ted according to the Harris-Benedict formula
with a nutritionist (5 - 7). All patients are eva-
luated for appropriate nutrition from admissi-
on to palliative care. Tube feeding methods are
applied for those with swallowing dysfunction.
Patients with gastrointestinal tract problems or
those who could not tolerate enteral feeding
methods were supported with total parenteral
nutrition (TPN). For each patient, the caregiver
was tried to adapt to the feeding method, daily
food consumption, nutritional complications
and prevention of complications through con-
secutive pieces of training. If the patient was in
a condition such as septic shock, intravenous
fluid replacement was put in use instead of nut-
rition. The nutritional status of patients both
at the time of admission to the hospital and
before discharge were recorded with the Nut-
rition Risk Screening 2002 (NRS2002) form. Pa-
tients with a score of >3 according to NRS2002
score were interpreted as the malnutrition risk
group (8). Body mass indexes (BMI) of the pa-
tients were calculated on admission. The range
of 18-24.9 was defined as normal BMI. Ente-
ral (oral nutrition, percutaneous gastrostomy
(PEG), percutaneous jejunostomy (PEJ) or naso-
gastric feeding (NG)) or total parenteral nutriti-
on (TPN)) routes of the patients were recorded.
The amount of calories calculated to be given
to the patients was compared with the amount
of calories the patients received. In-hospi-
tal all-cause mortality rates were recorded.
The principles of the Helsinki Declarati-
on were followed throughout this research.

Ethical Committee

This Study was approved by Ankara Bilkent City
Hospital Ethical 1T committee (Number: E1-20-
1150, Date: 30/09/2020) institutional review bo-
ard and waived the requirement for informed
consent.

Statistical Analysis

The data obtained from the Hospital Informa-
tion Management Systems (HIMS) notes, and
nurse, dietitian, and doctor daily evaluations
were entered into IBM SPSS Statistics for Win-



dows 26.0 (IBM Corp., Armonk, NY, USA). Nor-
mality distributions of the data were made.
Descriptive analyses were performed. Normally
distributed data were compared using the Spe-
arman correlation method. P < 0.05 was consi-
dered statistically significant. In the presence of
two variables, an analysis of T-tests was used. In
the presence of more than two variables, analy-
sis of variance (ANOVA) was used.

RESULTS

250 consecutive patients were included in the
study. It was determined that 125 patients were
female and 125 patients were male. The mean
age of the patients was 73+£19.22 years. The
most common co-morbidity in the patients
was HT at a rate of 53.6 % in 134 patients, ce-
rebrovascular disease was the second most
common, and cancer was the third (Table 1).

Table 1: The Basic Clinical Characteristics of the Patients.

N %
Gender (Female) 125 50.0
Hypertension 134 53.6
Cerebrovascular disease 99 39.6
Alzheimer/Dementia/Parkinson disease 47 18.8
Heart failure 43 17.2
Chronic renal failure 43 17.2
Diabetes mellitus 74 29.6
Coronary artery disease 66 26.4
Chronic obstructive lung disease 40 16
Liver failure 9 3.7
Rheumatoid arthritis 3 1.2
Nonsurvival 83 33.2
Body mass index <18.5 33 13.2
mean (23.34) 18.5-24.99 148 59.2
min-max (15.2-70.3) 25-29.99 49 19.6
30-34.99 10 4
35-39.99 8 3.2
>40 2 0.8
Age 73.31£14.48
Hospitality Days 19.22+22.46
Calculated Calories (Ckal/Day) 1463.71£215.51
Maximum Tolerated Calories (Ckal/Day) 1030.56+322
0-25 7 2,8
25-50 42 16.8
Percentile of Maximum Tolerated Calories (%)
50-75 103 41.2
75-100 98 39.2
CRP (mg/dl) (mean, +STD) 69.14+19.97
Albumin (gr/dl) 3.045 +5.38
Protein intake (gr/kg/day) 0.98+0,3

BMI of 59.2% (140) of patients was found to be
in the normal range. While the average calorie
intake of the patients was calculated as 1463.71
+ 21.55 kcal/day, the number of calories that
could be tolerated by the patients while lying
down was determined as 1030.54 + 320.54 kcal/
day. There was a significant difference between
the calculated calories and the calories consu-
med by the patients (P =0.039). There was no
significant difference between the calories cal-
culated and the calories they could consume
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in the diabetic individuals (P=0.083). When the
nutritional patterns were examined, it was de-
termined that 51.6 % of the patients were oral-
ly fed at the time of admission to the palliative
care center, the rate of patients fed with a PEG/
PEJ/nasogastric tube was 32.0 %, and 13.2% of
the patients received total TPN. Nutritional sta-
tus and NRS2002 scores of the patients at the
admission and discharge are given in Table 2.

Table 2: Nutritional status and NRS2002 scores of the patients
at the admission and discharge.

Admission(N) % | Discharged(N) % | P Value
Oral nutrition 129 51.6 112 67.06 | P=0.0063
PEG/PEJ/NG* 78 32.05 51 30.53 | P=0.0841
TPN? 33 13.2 4 2.39| P=0.0038
No Feeding 6 0.02 0 0
NRS2002 score? 5 Min-1 3 [ Min1-Max6 | P=0.0136

Max7

1 PEG: Percutaneous gastrostomy. PE]J: Percutaneous jejunostomy. NG: Nasogastric feeding. TPN:
nutrition. * NRS2002 score: Nutritional risk score.

It was determined that 41.2% (103) of the pa-
tients consumed between 50%-75% of the
calculated calories. When the patients were
divided into percentages according to their
calorie consumption, we found that the hos-
pitalization day was significantly shorter in
the 0-25 percentile calorie intake group (P=
0.021), the mortality rate (%71.42) was also sig-
nificantly higher in the 0-25 group (P=0.018),
and infections (%28.57) were significantly hi-
gher in the 0-25 group (P=0.035). In terms of
CRP, albumin and protein intake no significant
difference was detected between the groups.
Considering that the 0-25 calorie percentage
group is an unstable patient population; When
patients with calorie intake percentages of 25-
50, 50-75,75-100 were compared among them-
selves, significant difference was found betwe-
en them in terms of hospitality day (P=0.021),
mortality (P=0,003), metabolic and infectious
complications (Table3). Mortality during the
hospitalization period was observed in 14
(%13.59) patients at least in the 50-75 group.

Table 3: Comparison of the patients' maximum tolerated calo-
ries percentage and demographic data.

P Value
P=0.021
P=0.096
P=0.070

Percentile of Maximum Tolerated Calories (%) 0-25 25-50 50-75 75-100
10.14:305 | 16.52+2.05| 18.55¢133 | 21.73+3.20
0.6+0.2 096:1.4| 1.02:1.01| 1.04£1.00
318+13| 2.99:0.85| 3.14:061| 3.01:0.2
64.80£35 | 94.46:15.90
2(%2857) | 7(%16.66) | 14(%13.59) [ 10(%10.20)
3(%42.85) | 15(%35.71) | 33(%32.03) | 28(%26.53)
5(%7142) | 7(%16.66) | 14(%13.59) [ 25(%26.53)

Hospitality day (mean + SD)

Protein nutrition (gr/kg/day) (mean + SD)
Albumin(gr/dI)
CRP (mg/dl)

63.07+£7.83 59.9619.9 P=0.063
P=0.051
P=0.057

P=0.003

Infectious complications (N (%))

Metabolic complications N (%)

Nonsurvival

CRP: C-reactive protein

Mortality was observed in 83 (33.2%) patients
during hospitalization. It was found that the
mortality rates of patients fed with TPN at ad-
mission to the palliative care center were sta-
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tistically higher than those of patients fed with
other types of nutrition (P=0.0007). No signi-
ficant difference was observed between the
calories calculated in the mortality group and
the calories that the patients could consume
(P=0.079). Nutrition percentages at the time
of discharge were transferred to home health
units or nursing homes with oral nutrition in
67.06% of patients, feeding with PEG/PEJ/na-
sogastric tube in 30.53% of patients, and long-
term TPN in 4 (%2.39) patients. Mortality was
observed during hospitalization in the pallia-
tive care center in 83 patients (33.33%). It was
determined that 13.03% the patients who re-
ceived TPN. Mortality was observed to be sig-
nificantly higher in patients who were fed with
TPN at admission to the palliative care center
(P=0,002). No significant difference was ob-
served between the calories calculated in the
mortality group and the calories that the pa-
tients could consume (P=0,059). Nutrition per-
centages at the time of discharge were trans-
ferred to home health units or nursing homes
with oral nutrition in 67.06% of patients, fee-
ding with PEG/PEJ/nasogastric tube in 30,53%
of patients, and long-term TPN in %2 patients.

DISCUSSION

All over the world, life expectancy is increasing
day by day. Thus, the elderly population with
high co-morbidity is increasing day by day in
Turkey as well as all over the world. Palliative
care centers, which can provide the best ser-
vice to these patients and their relatives who
provide care, are now recognized as necessary
in Turkey. Although the primary purpose of
palliative care centers is pain palliation, con-
sidering the socio-cultural habits of Turkey,
ignoring the nutritional needs of the patients
creates a psychological burden on the patients,
their relatives, and health professionals. Accor-
ding to our research, there are a very limited
number of studies in Turkey where nutritional
assessments were discussed in palliative care.

In this study, the mean age was found to be 73
years. The mean palliative performance score
of the patients was 40. According to a study
conducted by palliative care centers, the ave-
rage was 74 in a study comparing non-cancer
and cancer patients. As shown in our study,

the need for palliative care for elderly pa-
tients is increasing (9). In the current study,
the mean hospitalization time was 19.2 days,
and in a retrospective study conducted in Tur-
key, the mean hospitalization day was found
to be approximately similar to 15.4 days (10).

Essential hypertension was observed as the
most common co-morbidity in hospitalizati-
ons. It was also observed in patients followed
up in our palliative care center. The major
reason requiring hospitalization was deter-
mined as a cerebrovascular disease. Cancer
was recorded as the second most common
reason for hospitalization. A mortality rate
of 33% was found in patients who were hos-
pitalized in our palliative care center. In Tur-
key, Miniksar et al. found that cerebrovas-
cular disease is the second most common
comorbidity with Alzheimer's and cancer (10).

Malnutrition is one of the important factors
prolonging the length of hospital stay. Many
tests are applied to recognize malnutrition and
create a treatment plan in hospitalized patients.
One study has shown that 95.8% of patients
hospitalized in a palliative care center are at risk
of malnutrition (11). Malnutrition screening and
monitoring aredone with many scores around
the world, but none of them is the gold stan-
dard method. Since all hospitalized patients are
at risk of nutritional deficiencies, screening is
recommended for all patients. One of the im-
portant factors prolonging the length of stay
of hospitalized elderly patients is the high pro-
bability of nutritional deficiency in nutritional
screening (8, 12, 13). The NRS2002 score is acc-
redited in Turkey (14). In this study the median
NRS2002 score was determined as 5 at the first
admission of the patients who came to our pal-
liative care center. The median NRS2002 score
at discharge was 3. There was a significant diffe-
rence between them. Investigating the clinical
features of palliative care patients, Yuruyen et
al. found that the average NRS2002 score was
3 (15). In the current study, the caloric needs
of the patients were not interfered with in our
palliative care center due to their critical clinical
conditions in the last days. We did not receive
their evaluations, maybe we have mortality ra-
tes due to significant changes in the NRS2002



scores. According to the European Society for
Parenteral and Enteral Nutrition (ESPEN) gui-
delines, the provision of nutrition in the patient
group with many comorbidities should be con-
sidered as multiple factors. In the guidelines, it
is recommended to ensure optimal food con-
sumption by observing the patients instead of
health professionals making strict rules. Based
on the daily caloric needs of the patients fol-
lowed up in our palliative care center, it is aimed
to provide carbohydrate, protein, fat, essential
amino acid, vitamin, and mineral balances by
considering their accompanying co-morbidi-
ties and laboratory findings (16). It has been
shown that meeting adequate nutritional ne-
eds is effective in increasing the quality of life
in elderly individuals and in preventing depres-
sion (17). Even when our patients' daily needs
were calculated (18), it was observed that most
of the patients could tolerate only 50%-75% of
that. At the same time, no significant difference
was observed in the percentages of nutrition in
the group with cancer and mortality compared
to the other patient groups. Although there are
no targets set for palliative care, intensive care
nutrition recommendations are similar to star-
ting with 70% of the already calculated calories.
Instead of making strict calorie calculations for
nutrition in palliative care centers, it may be a
more accurate target to provide calories that will
meet the optimal expectation of the patients
and their relatives (19). Tube feeding is recom-
mended in cases where the swallowing reflex
is lost, especially in cerebrovascular patients. In
the study of Klek et al., the most common morbi-
dity observed in patients receiving enteral nut-
rition at home was cerebrovascular disease (20).

In palliative care patients, feeding with TPN at
home is still a controversial issue in developed
countries due to the necessity of close follow-up,
as well as the complications that may disrupt
the comfort of the patient, such as catheter in-
fection, sepsis, and catheter thrombosis, as well
as pain and agitation, which can reach 42% (21).
It was seen that the most common indication
for TPN in inpatients who received TPN was that
they could not consume calories orally because
of gastrointestinal lumen pathologies. Electrol-
yte disturbances are the most common comp-
lication, followed by catheter-related sepsis.
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While four of the cancer patients in our pallia-
tive care center received inpatient TPN due to
intestinal failure, they were discharged with
home TPN at their own request because the-
re was no withdrawal withholding, they had
a life expectancy of more than 2-3 months,
and their relatives or caregivers were physi-
cians. One of the patients was admitted back
to our palliative care center because they
felt agitated during TPN follow-up at home.

The limitations of this study were that, sin-
ce it was evaluated retrospectively, it was not
possible to investigate the sense of compe-
tence of nutrition on the patients' relatives
and caregivers. Prospective studies are ne-
eded to evaluate nutritional goals in pallia-
tive care as well as their impact on patients,
healthcare professionals, and caregivers.

Instead of making strict calorie calculations for
nutrition in palliative care centers, it may be a
more accurate target to provide calories that
will meet the optimal tolerance of patients.
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OLGU YAZISI / CASE REPORTS
COViD 19 PANDEMIiSiNDE PLASENTA iINVAZYON ANOMALISi OLAN GEBEYE
UTERUS KORUYUCU YAKLASIM

UTERUS PROTECTING APPROACH TO THE PREGNANCY WITH PLACENTAL
INVASION ANOMALY IN COVID 19 PANDEMICS
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OZET

Plasenta akreata spektrum bozuklugu (PAS) icinde yer alan pla-
senta akreata, inkreata ve perkreata insidansi, diinya capinda
artan sezaryenle dogum oranlarina bagli olarak artmaktadir.
Primigravid gebelerde PAS insidansi %0.01 iken, uterus cerra-
hisi ve cok sayida kiretaj gegiren olgularda bu insidans belirgin
olarak daha yuksektir. Bu invazyon anaomalileri yasami tehdit
eden kanama ve buna bagl masif kan tansfiizyonu nedeniyle
annede morbidite ve mortaliteye neden olmakta ve acil histe-
rektomi nedeniyle dogurganlik kaybina sebep olmaktadir. Co-
vid 19 pandemisi ile miicadele edilen bu glinlerde, PAS tanisi
konulan olgulara konservatif yaklasim oldukca blyiik 6nem arz
etmektedir. Bu olgu sunumunda, Covid 19 pandemisi dénemin-
de konservatif cerrahi ydntemin tercih edildigi bir plasenta ink-
reata hastasi tanimlanmustir.

ANAHTAR KELIMELER: Covid 19, Plasenta invazyon anomalile-
ri, Konservatif yaklasim.
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ABSTRACT

The incidence of placenta accreta, increta, and percreta, col-
lectively called placenta accreta spectrum (PAS) disorders has
been rising in the world due to the rise in the incidence of ce-
sarean delivery. While the incidence of PAS disorders is 0.01%
in primigravid pregnant women, its incidence increases signifi-
cantly in women who have undergone numerous uterine sur-
geries and curettages. These invasion anomalies lead to mater-
nal morbidity and mortality due to life threatening hemorrhage
and related massive blood transfusion and cause fertility loss
due to emergency hysterectomies. Conservative approach to
these cases is extremely important in these days of struggle
with the COVID 19 pandemic. This case report aims to describe
the conservative surgical management of a placenta increata
case during the Covid 19 pandemic.

KEYWORDS: Covid-19, Operative surgical procedures, Placenta
Accreta.
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GiRiS

Plasenta akreata spektrum bozuklugu (PAS)
icinde yer alan plasenta akreata, inkreata ve
perkreata insidansi, diinya capinda artan sezar-
yenle dogum oranlarina kosut olarak artmak-
tadir (1,2). Dolayisiyla, her gegen giin, plasenta
invazyon anomalilerinin getirdigi komplikas-
yonlarla karsilasma olasiigi bulunmaktadir. Bu
olgulara olabildigince konservatif yaklagsmak,
postoperatif komplikasyon riskini azaltacagi ve
hastanede yatis siresini kisaltacagi icin COVID
19 pandemisi ile micadele verilen bu gunler-
de son derece 6nem arz etmektedir. Bu olgu
sunumunda, Covid 19 pandemisi doneminde
konservatif cerrahi yontemin tercih edildigi
bir plasenta inkreata hastasi tanimlanmistir.

OLGU SUNUMU

Kirk iki yasinda, gravida 2, parite 1, 39 haftalik
gebeligi olan kadin hasta, su gelisi sikayeti ile
Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi Kadin Hasta-
hiklari ve Dogum poliklinigine basvurdu. Hasta-
nin 6ykusinden daha once bir kez fetal distres
nedeniyle sezaryenle canli dogum yaptigi, ha-
len yasamakta oldugu ve su anki gebeliginin
takipsiz oldugu 6grenildi. Hastaya yapilan spe-
kulum muayenesinde amnion sivisi gelisi sap-
tanmadi. Bunun Uzerine yapilan vajinal muaye-
nede servikal dilatasyon belirlenmedi. Hastanin
ultrasonografi muayenesinde ise biyometriye
goOre 39 hafta ile uyumlu olan (biparietal cap,
39 hafta; abdominal cevre, 31 hafta 5 giin ve fe-
mur uzunlugu, 39 hafta 2 gln ile uyumlu) tek
canli fetus gozlemlendi. Ayrica, fetusta, yaklasik
76*64 mm boyutlarinda ve icerisinde karaciger
dokusu bulunan omfalosel kesesi saptanmisti.
Bundan baska, plasentanin uterus arka duvari-
na yerlesmis oldugu gorildi. Kardiyotokografi-
de fetal kalp atimlari normal aralkta izlenmisti,
ancak diizenli araliklarla uterus kontraksiyonlar
mevcuttu. Calisma merkezlerindeki perinatoloji
uzmanlari tarafindan da degerlendirilen olguya,
uterus kontraksiyonlar dolayisiyla sezaryenle
dogum karariverildive bunun tizerine cocuk cer-
rahisi uzmanlari fetusun durumundan haberdar
edildi. Hasta ve esi, olasi cerrahi komplikasyon-
lar ve morbiditeler ile ilgili olarak bilgilendirildi
ve bu bilgilendirme ile iliskili yazil onam alind.
Sezaryen sirasinda Kerr insizyonla, 3200 gram
tek canh fetlis omfalosel kesesi ile dogurtul-

duktan sonra plasenta cikarilirken uterin sag alt
segmente invaze oldugu tespit edildi ve jineko-
lojik onkoloji ekibi de sezaryene davet edildi.
Hastanin kanamasi olmasi Uzerine uterotonik
ajanlar uygulandi. Uterus duvarina yapisik pla-
senta dokulari dikkatlice c¢ikartildiktan sonra
plasenta yatagi no:1 Vicryl®(Polyglactin 910) ile
sutire edildi. Ardindan, uterus kavitesine Bak-
ri® balon yerlestirildi ve 500 cc 1lik serum fizyo-
lojik ile sisirildi; iki Gnite eritrosit stispansiyonu
transflizyonu yapildi. Aktif uterin kanama izlen-
memesi Uzerine Once uterin insizyon onarildi,
ardindan batina bir adet dren konularak batin
katlari kapatildi. Postoperatif takiplerinde vi-
tal bulgulari normal seyreden ve hemoglobin
disusl saptanmayan olgunun Bakri® balonu
postpartum 24. saatte, batina konulan dreni ise
postpartum 36. Saatte cikarildi. Postoperatif 4.
glinde ise hasta sifa ile taburcu edildi. Hastadan
preoperatif covid PCR testi alinmistir; ancak acil
sezaryen karari nedeniyle test sonucunun ne-
gatif oldugu operasyon sonrasi 6grenilmistir.

TARTISMA

Plasenta invazyon anomalilerinin insidansi
artan sezaryen oranlarinin artmasi ile dogru
orantili olarak artmakta olup Amerika Birlesik
Devletleri'nde 1/200-400 dogum oraninda ve
Birlesik Krallik'ta 1/800 dogum oraninda goru-
lGr (3). Gegirilmis sezaryen 6ykusi olmayan pri-
migravid gebelerde PAS insidansi %0.01 olarak
bildirilmistir. PAS icin risk faktorleri; gecirilmis
uterus cerrahisi, gecirilmis kiretaj, multiparite
ve plasentanin elle ¢ikarilmasi olarak siralanabi-
lir. Bununla birlikte; hayati tehdit eden kanama
ve masif kan transfliizyonu nedeniyle maternal
morbidite ve hatta mortaliteye, ayrica yapilan
acil histerektomiler nedeniyle fertilite kaybina
da sebep olmaktadir (4). invazyon anomalileri-
nin antenatal tanisinin takiplerde énceden ko-
nulmasi, preoperatif hazirliklarin tamamlanmasi
ve multidisipliner cerrahi yaklasim uygulanabi-
lirligi acisindan son derece dnemlidir. Onceden
tani almig bir olgu, acil karsilagilan bir olguya
gore daha az kan kaybina, daha az kan transfuiz-
yonuna ve dolayisiyla daha az morbiditeye ma-
ruz kalmaktadir (5). Plasenta akreata spektrumu
icin dort tip konservatif tedavi tanimlanmistir:
ektirpatif tedavi, ekspektan yaklasim veya pla-
sentayl yerinde birakma, plasenta ile birlikte



kismi uterin rezeksiyon, Ui¢li-P prosediiri olup;
bu prosediirlerin her biri icin, retrospektif vaka
serilerinden elde edilen verilerin kanit diizeyleri
dusuktlr (6). Sunulan olgudaki plasenta invaz-
yon anomalisi, sezaryen 6ncesi tani almamisti.
Hastanin ilk basvurusu sonrasi gecirilmis se-
zaryen Oyklsunun olmasi ve kontraksiyonlarin
varligi nedeniyle sezaryen karari verilmis olup
plasenta invazyon anomalisi intraoperatif tani
almisti. Buna ragmen, calisma merkezindeki
perinatoloji ve jinekolojik onkoloji uzmanlari-
nin multidisipliner yaklasimi sayesinde hastaya
histerektomi uygulanmadji; uterus duvarina ya-
pisik plasenta dokulari elle cikarildi ve ¢ikarilan
dokularin bulundugu uterus duvarisitire edile-
rek desteklendi. Balon uygulamasi da plasenta-
nin c¢ikarildigi uterus duvarina baski olusturarak
postoperatif donemdeki olasi kanama riskini en
aza indirdi. Uygulanabilir oldugunda, konserva-
tif cerrahi yaklasim, hem morbiditeyi hem peri-
partum histerektomi ile iligkili komplikasyonlari
(kan kaybi, kan transflizyonu, mesane ve Ureter
yaralanmasi) azaltmaktadir (7). Uterusun korun-
masi; kisa donemde kan kaybi, kan transflizyo-
nu, enfeksiyon riski, pelvik organ yaralanmasi ve
dissemine intravaskiler koagulopati gibi komp-
likasyonlarin yani sira maternal mortaliteyi de
azaltmaktadir. Bununla birlikte; uzun donemde
fertilite kaybina bagl yasanabilen psikolojik so-
runlarin da olusmasini engellemektedir (8, 9).
Bu olguda, radikal cerrahi yaklasimin yogun ba-
kim gereksinimi olusmasina ve hastanin Corona
virls ile enfekte olma riskinin artmasina sebep
olabilecegi distinildigi icin koruyucu cerrahi
yaklasim tercih edilmistir. Ayrica, Covid 19 pan-
demisi ile miicadele edilen bu donemde, saglik
calisanlarinin yari zamanli calismasi sebebiyle
gereken yogun bakim konusunda yasanabi-
lecek aksakliklar da g6z oniinde bulundurula-
rak koruyucu tedavi yaklasimi benimsenmistir.
Sonug olarak; Covid 19, gebelik sirasinda kar-
silasilabilecek diger enfeksiyon ajanlarindan
farkh bir klinik tabloya sebep olmasa da, ba-
gisikhk ve kardiyopulmoner sistemlerindeki
fizyolojik degisiklikler nedeniyle hamile kadin-
larin viral solunum yolu enfeksiyonu kapma
ve siddetli pndmoni gelistirme riskinin arttigi
bilinmektedir (10) ve olusabilecek bulas ris-
kini azaltmak ve en az girisimsel islemle te-
daviyi tamamlamak acgisindan koruyucu yak-
lasim en dogru secenek gibi goriinmektedir.
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DERLEME/ REVIEW
COViD-19 VE KARDIYOVASKULER SiSTEME ETKILERI

COVID-19 AND EFFECTS ON THE CARDIOVASCULAR SYSTEM
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OZET

2019 yilinin sonunda ¢ikan ve global bir pandemi haline ge-
len Coronavirlis Hastaligi 2019 (COVID-19) sadece solunum
sistemini tutan bir hastalik olmayip diger sistemleri de etkile-
mektedir. Bunun en 6nemli nedeni virisiin, anjiotensin dénus-
trlict enzim-2 (ACE2) reseptoriine baglanabilme o6zelligidir.
Kardiyovaskiiler sistem COVID-19'dan dogrudan veya dolayli
yollarla etkilenen sistemlerin baslicalarindan biridir. Hastalar
respiratuar semptomlardan bagimsiz olarak gégus agrisi, car-
pinti gibi sikayetlerle hastaneye basvurarak COVID-19 tanisi
alabilmektedir. Ayrica COVID-19 seyrinde aritmi, akut koroner
sendrom, myokardit, kalp yetmezligi gibi kardiyolojik; venoz
tromboemboli gibi vaskuler etki paternleri de gorulebilmek-
tedir. COVID-19 seyrine kardiyovaskdler sistem tutulumu eslik
ettiginde genellikle daha kot sonlanimlarla karsilasilmaktadir.
SARS-CoV-2 enfeksiyonu ile kardiyovaskuler sistem iligkisinin
bir diger acgisi da altta yatan kardiyovaskdler sistem hastalikla-
rinin COVID-19 prognozunu olumsuz yonde etkilemesidir. Alt-
ta yatan hipertansiyon, koroner arter hastaligi, kalp yetmezligi
gibi durumlar varliginda hastalarin COVID-19'dan etkilenimi
cok daha koétl sonuclanmaktadir. Ne yazik ki bu kardiyovas-
kiler sistem etkileniminin COVID-19'un ardindan devam eden
“Uzamis COVID-19” doneminde de izlendigi bildirilmektedir.
Uzamis COVID-19 vakalarinda semptom ve bulgularin sikligi ve
stresi degiskenlik gostermektedir. Yaygin olarak izlenmesi ve
uzun siirmesi nedeniyle uzamis COVID-19 endise verici olarak
nitelendirilmektedir. Bunlarin yani sira mRNA asilarinin kullani-
ma girmesinin ardindan, 6zellikle genc erkeklerde asi ile iliskili
myokardit ve perikardit vakalarinda artis saptanmistir. Ancak
bu artisin hastaliga bagl olarak ortaya ¢ikan myokardit ve peri-
kardit vakalarina gore oldukca dustk bir oranda olup mortalite
acisindan ise cok daha givenli oldugu tespit edilmistir. Bu der-
lemede, COVID-19'un ve COVID-19 asilarinin kardiyovaskiiler
sistem Uzerine olan etkisinin degerlendirilmesi ve bu hastalarin
takibini yapan klinisyenlere bittincil bir bakis agisinin sunul-
masi hedeflenmistir.

ANAHTAR KELIMELER: SARS-CoV-2, Uzamis COVID-19, Kardi-
yovaskdiler sistem, mRNA asilari, Myokardit.
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ABSTRACT

Coronavirus Disease 2019 (COVID-19), which emerged at the
end of 2019 and became a global pandemic, is not only a res-
piratory disease, but also affects other systems. The most im-
portant reason for this is the ability of the virus to bind to the
angiotensin converting enzyme-2 (ACE2) receptor.The cardi-
ovascular system is one of the main systems that are directly
or indirectly affected by COVID-19. Regardless of respiratory
symptoms, patients can be diagnosed with COVID-19 by app-
lying to the hospital with complaints such as chest pain and
palpitation. Also in the course of COVID-19 cardiological such
as arrhythmia, acute coronary syndrome, myocarditis, heart fai-
lure; vascular effect patterns such as venous thromboembolism
may also be seen. Worse outcomes are generally encountered
when cardiovascular system involvement accompanies the
course of COVID-19. Another aspect of the relationship betwe-
en SARS-CoV-2 infection and the cardiovascular system is that
the underlying cardiovascular system diseases adversely affect
the prognosis of COVID-19. In the presence of conditions such
as underlying hypertension, coronary artery disease, and heart
failure, patients' exposure to COVID-19 results much worse. Un-
fortunately, it is reported that this cardiovascular system invol-
vement is also observed in the "Prolonged COVID-19" period,
which continues after the COVID-19. The frequency and durati-
on of symptoms and signs vary in prolonged cases of COVID-19.
Prolonged COVID-19 is characterized as alarming because of its
widespread monitoring and long duration. In addition, after the
introduction of MRNA vaccines, there has been an increase in
vaccine-related myocarditis and pericarditis cases, especially in
young men. However, this increase is at a very low rate compa-
red to myocarditis and pericarditis cases due to the disease, and
it has been determined that it is much safer in terms of morta-
lity. In this review, it is aimed to evaluate the effect of COVID-19
and COVID-19 vaccines on the cardiovascular system and to
present a holistic perspective to the clinicians who follow these
patients.

KEYWORDS: SARS-CoV-2, Prolonged COVID-19, Cardiovascular
system, mRNA vaccines, Myocarditis.
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GiRiS

2019 yihnin sonlarina dogru Cin'de ortaya ¢I-
kan yeni bir viris olan SARS-CoV-2, Coronavi-
ris Hastaligi 2019'a (COVID-19) neden olmus
ve kisa stirede hizli bir yayilim gdstermistir (1).
11 Mart 2020'de Diinya Saglik Orgiti (DSO)
tarafindan bu durum “pandemi” olarak ilan
edilmistir (2). COVID-19 pandemisinin bas-
langicindan itibaren Ulkemizde 14.5 milyo-

nun Uzerinde kisi bu virls ile enfekte olmus
ve 97 binden fazlasi hayatini kaybetmistir (3).

GENEL BILGILER

SARS-CoV-2 asil olarak respiratuvar sistemde
hastalik olusturmakla birlikte vicutta kardi-
yovaskuler sistem basta olmak Uzere pek ¢ok
bolgeyi de etkilemektedir (4). Bunun en 6nemli
nedeni ise virlisun, anjiotensin donusturici en-
zim-2 (angiotensin converting enzyme 2- ACE2)
reseptorine baglanabilme 6zelligidir (5). ACE2,
esas olarak respiratuar mukoza ve alveol hiic-
relerinde bulunmakla birlikte kardiyovaskuler
sistem (KVS), gastrointestinal sistem, sinir siste-
mi, Urogenital sistem dahil olmak Gizere pek cok
bolgede mevcuttur (5 - 8). KVS 6zelinde bakildi-
ginda ise kardiyak endotel hiicreleri, myokardi-
yal damarlarin diiz kas hucreleri, kardiyak myo-
sitlerde ACE2 ekspresyonu mevcuttur (9, 10).

SARS-CoV-2, KVS tutulumunu birden fazla yolak
ile direkt veya indirekt olarak gerceklestirebil-
mektedir.Virlistin kardiyovaskilerdokulardabu-
lunan ACE2 reseptorlerine tutunmasi ile direkt
hasar olusturmasi bu mekanizmalarin ilki olarak
tanimlanabilir. Bunun haricinde artmis sitokin
aktivitesi ve sistemik enflamasyona bagl olarak
vaskiler plak stabilizasyonunda bozulma, kata-
bolik strece bagl olarak kardiyak yiikte artis ve
hipoksik hasar olusumu, hiicre icine kalsiyum
girisiyle kardiyak myosit apoptozu olusumu
seklinde zincirleme yolaklarla da KVS tutulumu
olugmaktadir (11 - 15). Stres kardiyomyopatisi,
iskemik hasara sekonder olarak kardiyak mik-
rovaskuler disfonksiyon gelisimi, kiicik damar
vaskulitleri, endotelit, koroner arter hastaliklari
veya sistemik inflamatuar yanita sekonder ola-
rak da SARS-CoV-2 enfeksiyonu sirasinda kar-
diyovaskuler hasar gelismektedir (12, 16 - 20).

COVID-19 seyrinde anjiotensin Il seviyesinin ar-
tis1, KVS hasari olusturan diger bir yolaktir (21).
Anjiotensin Il; vazokonstriktor, proinflamatuar

bir mediatordiir ve kapiller sistemde hasara ne-
denolabilir. ACE2, anjiotensin II'yi vazodilator bir
etkisi de olan anjiotensine donustiirmektedir.
ACE2 bu donusim sayesinde KVS'i koruyan bir
etki gostermektedir. Ancak SARS-CoV-2 virusU-
nun girisiyle beraber ACE2 azalmakta, buna bag-
I olarak anjiotensin Il seviyesi artmaktadir (21).

COVID-19'un KVS tutulumu cok cesitli klinik
tablolarla seyredebilmektedir. Gogus agrisi,
carpinti ve disritmi gibi daha hafif sikayet ve
bulgularin yani sira myokardit, kalp yetmezligi
veya myokard infarktlisi gibi daha agir tablo-
lar da olusabilmekte hatta hastalik nihayetinde
olim ile sonlanabilmektedir. COVID-19 sirasin-
da ortaya cikan kardiyak durumlardan bolim-
ler icinde ayrintili bir sekilde bahsedilecektir.

Goglis Agrisi, Carpinti ve Aritmi

GOgus agrisi COVID-19'da baslangic sikayet-
leri icerisinde yer alabilmekte olup yapilan ¢a-
hsmalarda SARS-CoV-2 enfeksiyonu saptanan
hastalarin %2’sinin gogus agrisi ile hastaneye
basvurdugu bildirilmistir (22). Bu nedenle sa-
dece respiratuar semptomlari olan hastalarin
degil, kardiyak sikayetlere sahip kisilerin de CO-
VID-19 acisindan degerlendirilmesi 6nemlidir.

COVID-19 seyrinde aritmi yaklasik %7.4- 16.8
oraninda izlenmekte olup hipoksi, meta-
bolik duzensizlik veya inflamatuar stres ta-
rafindan tetiklenebilmektedir (14, 23 - 25).
Aritmilerin odaklar incelendiginde; atrial ar-
timilerin, ventrikiler aritmilerden daha faz-
la oldugu raporlanmistir (26). 4000'den faz-
la hastanin degerlendirildigi bir calismada
atrial ve ventrikiler aritmilerin oranlarn sira-
siyla %81.8 ve %20.7 olarak saptanmistir (27).

Kardiyak aritmiler genellikle tasiaritmi seklinde
gorilmekte olup bradiaritmiler daha az siklikta
izlenmektedir ve yaklasik %22.6 oraninda goru-
lebilmektedir (27). En sik gorilen tasiaritmi atri-
al fibrilasyon olup en sik gorulen bradiaritmiler
ise sinus bradikardisi ve tam kalp blogudur (26).

Yapilan calismalar; aritmi varliginin hastaligin
siddetiyle iliskili oldugunu distndirmektedir.
Pandeminin c¢ok erken donemlerinde Wang
ve ark. tarafindan yapilan bir calismada yogun
bakim Unitesinde takip edilen vakalarda %44.4
oraninda aritmi varken yogun bakim disinda
takip edilen hastalarda %6.9 oraninda tespit



edilmistir (p<0.001) (23). Baska bir calismada
ise mekanik ventilasyondaki hastalarda %18.5
aritmi izlenirken mekanik ventilasyon ihtiyaci
olmayan hastalarda %1.9 aritmi raporlanmis-
tir (24). Genis capli olarak diizenlenen aras-
tirma ve derlemelerde yogun bakimda takip
edilenlerde 10 kat fazla aritmi izlendigi ve CO-
VID-19 seyrinde aritmi gelisen vakalarin mor-
talitesinin %20.3 oldugu bildirilmistir (25, 28).

COVID-19 tanisi ile takipli olan hastalarda arti-
miyle birlikte troponin yuksekliginin gortlme-
si durumunda akut myokardit ve akut koroner
sendrom gibi tanilarin distundlmesi ve ayrici
tanisinin yapilmasinda fayda vardir (14). Tropo-
nin yuksekliginin eslik ettigi durumlarda mor-
talitenin daha yiksek oldugu akilda tutularak
bu hastalara ayrica 6nem gosterilmelidir (29).

SARS-CoV-2 enfeksiyonunda carpintt %7.3
oraninda izlenebilmekte olup baslangi¢c semp-
tomlari arasinda tespit edilebilmektedir (30).
Bu bilgi 151ginda; sadece carpinti sikayeti olan
hastalarin bile COVID-19 agisindan tetkik edil-
mesi hastaligin tespiti ve toplumsal bulasin
Onlenmesi agisindan buyik 6nem tagimaktadir.

Kalp Yetmezligi

COVID-19 seyrinde kalp yetmezligi %23 civa-
rinda gelisebilmektedir. COVID-19 hastalar ile
yapilan cesitli calismalarda sag kalan hasta gru-
bunda %3-12 oraninda kalp yetmezligi gelisir-
ken, mortalite ile sonuglanan hasta grubunda
ise %49-52 oraninda kalp yetmezligi bildirilmis-
tir (15, 31). Ozellikle altta yatan kardiyovaskdler
hastalik veya hipertansiyon varliginda kalp yet-
mezligi gelisimiyaklasik 1.8 kat artmaktadir (31).

Altta yatan kalp yetmezligi tanisinin olmasi CO-
VID-19 gelisen hastalarda akut dekompanzas-
yona neden olabilmekte ve %50 oraninda mor-
talite ile sonuclanabilmektedir (32, 33). New
York’ta yapilan genis caph bir calismada kalp
yetmezligi oyklsu olan hastalarda yogun baki-
ma yatis orani, entiibasyon ihtiyaci ve mortali-
te oranlarinin kalp yetmezligi 6ykisi olmayan
hasta grubundan yiiksek oldugu raporlanmistir
(p<0.001). Ayni calismada bilinen kalp yetmezli-
gi tanisi olan hastalarda hipertansiyon, koroner
arter hastahgi, dislipidemi, diabetes mellitus,
obezite, akciger hastaligi oranlarinin tamaminin
da kalp yetmezligi olmayanlardan daha yuksek
oldugu tespit edilmistir (p<0.001) (34). Kalp
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yetmezligine eslik eden komorbid durumlarin
fazla olmasi, bu hastalarda olumsuz sonuglarin
daha ylksek oranda olmasini desteklemektedir.

Akut Kardiyak Hasar, Myokard Hasari, Myokardit

Myokard hasari ve myokardit; ytuksek duyarlkli
kardiyak troponin (high-sensitivity cardiac tro-
ponin |- hs-cTnl) seviyelerinde ylkselme veya
myokardiyalenflamasyonlailiskiliolarak elektro-
kardiyografi (EKG) veya ekokardiyografide (EKO)
yeni olusan degisiklikler ile karakterizedir (35).

COVID-19 takibinde myokard hasan %7.2-
27.8 oraninda tespit edilmis olup hastalik
siddetiyle birlikte myokard hasarinin da art-
tig1 izlenmektedir (15, 23, 29, 36). COVID-19
pnoémonisi izlemi sirasinda; yogun bakim digin-
daki servislerde takip edilen hastalarda myo-
kard hasari orani %2-4 olarak bildirilirken, bu
degerin yogun bakimdaki hastalarda %22-31%e
yuksekligi raporlanmistir (23,36). COVID-19 sey-
rinde myokardit gelismesi %7’ye varan oranlar-
da mortaliteye neden olabilmektedir (37, 38).

COVID-19 seyrinde myokard hasari gelisimi
ile mortalite korelasyon gdstermektedir. Guo
ve arkadaslarn tarafindan yapilan bir ¢alisma-
da hastalarin %27.8'inde myokard hasari ge-
listigi saptanmistir. Troponin seviyesi normal
ve yuksek olan hastalarda mortalite sirasiyla
%8.9 ve %59.6 olarak bildirilmistir (29). Baska
bir calismada ise myokard hasari gelismeyen
hastalarin %4.5'i mortal seyrederken myokard
hasari gelisen hasta grubunda mortalite orani
%51.2 olarak raporlanmis ve mortaliteyle ilis-
kili bir risk faktora olarak bildirilmistir (39). CO-
VID-19 nedeniyle hayatini kaybeden hastalarin
%46'sinda troponin seviyesinin %99 persentil’in
uzerinde iken sag kalan hastalarda sadece %1
oraninda troponin yuksekligi izlenmektedir
(15). Ayrica hastanede yatis suresince yapilan
takiplerde, sag kalan hastalarin troponin sevi-
yesinde anlamli bir farkhlk izlenmezken, 6lim
ile sonuclanan vakalarda troponin degerle-
rinde progresif bir artis tespit edilmistir (15).

COVID-19 seyrinde troponin yuksekliginin mor-
talite ve olumsuz sonlanimla iliskili olmasinin
yani sira nonkardiyovaskuiler komplikasyon-
larla da iliskisi gsterilmistir. italya'da yapilan
bir calismada troponin yuksekligi olan hasta-
larda sepsis (p=0.03), akut bobrek yetmezligi
(p<0.001), multiorgan yetmezligi (p=0.003),
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pulmoner emboli (p=0.04), deliryum (p=0.02),
major kanamalar (p=0.008) gibi komplikas-
yonlarin daha fazla oldugu raporlanmistir (40).

Myokard hasari gelisimi altta yatan hastalikla-
ra gore degisim gdstermektedir. Ozellikle kar-
diyovaskdler hastaliga sahip olan bireylerde
daha fazla myokard hasari gelismektedir. Shi
ve ark!larinin yaptigi bir calismada myokard
hasari gelisen hastalarin %58.8'inde hipertan-
siyon mevcutken, gelismeyen hasta grubunda
eslik eden hipertansiyon tanisi %23.4 hastada
bildirilmistir ((p<0.001) (39). Ayrica eslik eden
koroner arter hastaligi orani da myokard hasa-
rn gelisen ve gelismeyenlerde sirasiyla %29.3 ile
%6 olarak raporlanmistir (p<0.001) (39). Baska
bir calismada ise troponin yuksekligi ile karak-
terize olan hastalarda altta yatan hipertansi-
yon ve koroner arter hastaligi oranlar sirasiyla
%63.5 ve %32.7 iken troponin seviyesi normal
olan hasta grubunda %20.7 hipertansiyon, %3
koroner arter hastaligi varlidi bildirilmistir (29).

COVID-19 seyri sirasinda nadir de olsa tro-
ponin yuksekligi ve kalp yetmezligi ile pre-
zente olan fulminan myokardit tablosu olu-
sabilmektedir (41 - 43). Fulminan myokardit
tanisi ile izlenen hastalarda erken glukokor-
tikoid ve immunglobulin tedavisinden fayda
goren vakalar bildirilmekle birlikte bu konuda
daha ayrintih calismalara ihtiya¢ vardir (42).

SARS-CoV-2 enfeksiyonu geciren hastalarda
stres (Takotsubo) kardiyomyopatisi raporlan-
makta olup sitokin firtinasina eslik eden kate-
kolamin dalgalanmasinin buna neden oldugu
dustnulmektedir (16, 44 - 46). COVID-19 sirasin-
da stres kardiyomyopatisi gelisen 12 hastanin
incelendigi bir derlemede; hastalarin cogunun
60 yasin uzerinde ve kadin cinsiyette oldugu
bildirilmistir. Kardiyak tamponad, kalp yetmez-
ligi, myokardit, hipertansif kriz ve kardiyojenik
sok gibi komplikasyonlar gelismekle birlikte
hastalarin 10 tanesinde sag kalimin basarildi-
g1, 1 hastanin kaybedildigi raporlanmistir (46).

Akut Myokard infarktiisii (AMI)

SARS-CoV-2 enfeksiyonu sirasinda ortaya ci-
kan sistemik enflamasyon, aterosklerotik plak
stabilitesini bozmakta ve hipoksiyi artirmak-
tadir. Ayrica hiperkoagulabilite olusmakta ve
tim bunlar birleserek myokard hasari ve akut

myokard infarktlsi (AMI) riskini artirabilmek-
tedir (14, 29, 47). Katsoularis ve arkadaslarinin
yaptigi ve 86.742'si COVID-19 vakasi olmak
Uzere toplamda 400 binin Uzerinde hastanin
incelendigi bir arastirmada COVID-19 tani-
st olmayan kisiler icinde AMI gecirme orani
%0.01 iken, COVID-19 tanili kisilerde bu ora-
nin  %0.03’lere ylkseldigi bildirilmistir (48).

AMI agisindan 6zellikle hastalik tanisindan itiba-
ren ilk iki hafta oldukca riskli donemler olup bu
sure icinde AMI insidansi yaklasik bes kat daha
yuksektir (49). COVID-19 vakalarinin kontrol
grubu ile karsilastirmasi yapildiginda hastaligin
ortaya cikisindan itibaren ilk haftaicinde AMl in-
sidans orani 2.89, ikinci haftada 2.53, li¢lincli ve
dordinci haftada 1.6 olarak bildirilmistir (48).

COVID-19, AMI riskini artirabilmekle birlikte
pandemi doneminde yapilan cesitli calismalar,
AMI nedeniyle hastaneye yatis oranlarinin bu
strecte duslis gosterdigini bildirmektedir (50 -
52). Yapilan ¢alismalar 2020 yilinda hospitalize
edilen AMI vakalarinin, 2019'a gére %48.4 ora-
ninda azaldigini géstermektedir (p<0.001) (50).
ST yuksekligi ile seyreden MI (STEMI) vakalari
%26.5, ST yuksekligi olmayan MI (NSTEMI) vaka-
lari ise %65.1 oraninda azalma izlenmistir. An-
cak AMI nedeniyle hospitalize edilen vakalarin
olim oranlarina bakildiginda; pandemi done-
mindeki vakalarda mortalitede anlaml bir ar-
tis tespit edilmektedir (%2.8 vs %9.7; p<0.001).
Benzer olarak kardiyojenik sok, yasami tehdit
eden aritmiler, kardiyak rupttir/ ventrikiler sep-
tal defekt veya agir fonksiyonel mitral regirji-
tasyon gibi major komplikasyonlarin gelisme
orani da pandemi déneminde AMI tanisi ile
hospitalize edilen vakalarda artis gostermistir
(%7.4 vs %15.7; p<0,001) (50). Pandemi done-
minde hakim olan endise, kisilerin hastaneye
basvurmasi halinde SARS-CoV-2 ile enfekte
olacagi distincesi ile hastaneye basvurmaktan
ve yatistan kaginmasi ve geciktirmesi, sikayet-
leri hafif olan kisilerin hastaneye bagvurmamasi
ve yatisi kabul etmemesi, ancak daha agir du-
rumda olan hastalarin hospitalizasyona karsi
¢ikmamasi veya COVID-19 vakalarinin yogun-
lugu nedeniyle saghk kurumlarinda pandemi
hastalarina daha ¢ok yatak ayrilmasi gibi fak-
torlerin bu stirecte AMI vakalarindaki azalmayi,
bununla birlikte majér komplikasyon ve morta-
litedeki artisi aciklayabilecegi dustinilmektedir.



Venoz Tromboembolik Olaylar (VTE)

Siddetli enfeksiyonlar veya sepsise bagli ola-
rak gelisen akut inflamatuar yanit koagulasyon
kaskadini etkileyebilmektedir. Ayrica ACE2 ile
koaglilasyon arasinda bir korelasyon oldugu
bilinmektedir (53). COVID-19 seyrinde izlenen
sistemik enflamasyon, koagulasyon bozuklugu,
multiorgan disfonksiyonu, ACE2 seviyesinde
azalma gibi pek ¢ok nedenden dolayr SARS-
CoV-2 enfeksiyonunda VTE riskinde artis gordil-
mektedir (21,54). Cin'de yapilan bir ¢alismada
D-dimer yuksekliginin mortalite ile iliskili oldu-
gu bildirilmistir (15). Baska bir calismada da ben-
zer olarak 6lim ile sonuclanan vakalarda D-di-
mer seviyeleri 2.12 pg/mL iken sag kalan hasta
grubunda 0.61 pg/mL olarak izlenmis ve bu fark
anlamli olarak degerlendirilmistir (p<0.01) (55).
Bunlarin yani sira yapilan otopsiler sonucun-
da da COVID-19 nedeniyle kaybedilen hasta-
larin gesitli organlarina ait kigik damarlarda
hyalin trombuslerin varhgi bildirilmistir (56).

Uzamis COVID-19 ve Kardiyak Etkileri

COVID-19 surecinde bazi hastalarda semp-
tomlar hizla iyilesirken bazilarinda uzun bir
sure devam edebilmektedir. Bu nedenle pan-
demi sirecinin uzamasiyla birlikte yeni tanim-
lamalara ihtiya¢ duyulmustur. “Devam eden
semptomatik COVID-19” terimi, semptomlarin
baslangicindan itibaren 4-12 hafta sonra var
olan sikayetlerin devam ediyor olmasini ifade
etmektedir. “Post-COVID-19 sendrom” ise CO-
VID-19 seyrinde veya sonrasinda gelisen belir-
ti ve bulgularin 12 haftadan uzun slirmesi ve
alternatif bir tani ile aciklanamamasi seklinde
tanimlanmaktadir. “Uzamis COVID-19” devam
eden semptomatik COVID-19 ve post-CO-
VID-19 sendrom ifadelerinin her ikisini de
kapsayan bir tanim olarak belirlenmistir (57).

Uzamis COVID-19 vakalarinda semptom ve bul-
gularin sikhgi ve suresi degiskenlik gostermek-
tedir.Yapilan calismalarda uzamis COVID-19 tab-
losunda en sik halsizlik (%53.1), dispne (%43.4),
eklem agrisi (%27.3), gégus agrisi (%21.7) ve
carpinti (%11) sikayetlerinin varhgi bildirilmek-
tedir (58,59). Hastalarda COVID-19 slirecinden
itibaren 60 guin sonra %87.4 oraninda, 125 giin
sonra ise %53.1 oraninda en az bir sikayet de-
vam etmektedir (58,60). Yaygin olarak izlen-
mesi ve uzun surmesi nedeniyle uzamig CO-
VID-19 endise verici olarak nitelendirilmektedir.

264

Uzamis COVID-19 sirecinde, akut hastalik d6-
neminde gorilen semptom ve bulgular benzer
sekilde karsimiza ¢cikmaktadir. Kardiyak acidan
bunlarin oranlari degerlendirildiginde; akut CO-
VID-19 ve uzamig COVID-19'da carpinti veya arit-
mi sirastyla %16.7- %11.2 olarak raporlanmistir
(23, 59). Gogus agrisi akut COVID-19'da %3.4,
uzamis COVID-19da ise artis gostererek %12.3
olarak bildirilmistir (39, 59). Myokardit ise akut
ve uzamis COVID-19da sirasiyla %36 ve %26
olarak izlenmektedir (61, 62). COVID-19 ile ilgili
calismalarin sayica ¢ok fazla, hasta popuilasyonu
acisindan cok cesitli olmasi ve uzamis COVID-19
ile ilgili verilerin henuz yeterli olmamasi nede-
niyle; akut COVID-19 ve post-COVID-19 dénem-
de gorulen semptom ve bulgularin degisimi
ile ilgili yorumda bulunmak olduk¢a zordur.

Uzamis COVID-19'da kardiyak tutulum ince-
lendiginde asil olarak karsimiza ¢ikan sorun
myokard enflamasyonudur. Cesitli calismalarda
post-COVID-19 donemde, kardiyak semptom
veya bulgulardan bagimsiz olarak yapilan kar-
diyak manyetik rezonans (MR) goériintilemede
myokardit saptanmistir (62 - 64). Daha 6nce
COVID-19 oykisu olan 1597 geng atletin de-
gerlendirildigi bir calismada, kardiyak MR so-
nucunda katilimcilarin %2.3’tinde stipheli myo-
kardit bulgulari izlendigi ve sadece %0.31'inde
(5 kisi) kardiyak semptom oldugu bildirilmistir
(63). ingiltere’de yapilan ve agir SARS-CoV-2 en-
feksiyonu geciren148 hastanin degerlendirildi-
gi bir calismada hastaliktan yaklasik 2 ay sonra
yapilan kardiyak MR goriintilemede hastala-
rn %>54’inde myokardit benzeri gériinim ve/
veya iskemi tespit edilmistir (62). Almanya'da
yapilan bagka bir ¢calismada, COVID-19 tanisin-
dan yaklasik 2-3 ay sonra degerlendirilen 100
hastanin 71'inde troponin yuksekligi, 78'inde
kardiyak MR goruntilemede anormallik ve 60
hastada devam eden myokardial enflamasyon
bulgularn oldugu raporlanmistir. Ayrica bu has-
talarda sol ventrikil ejeksiyon fraksiyonunda
azalma ve sol ventrikil voliimiinde artis oldugu
izlenmistir (64). Bu calisma sonucunda uzamis
COVID-19 vakalarindaki kardiyak bulgularin;
akut hastaligin siddetinden, eslik eden komor-
bid durumlardan ve tanidan itibaren gegen
stireden bagimsiz oldugu tespit edilmistir (64).

Sonugolaraksemptomvebulgularinvarligindan
bagimsizolarak COVID-19 sonrasidonemde KVS
tutulumlari devam etmektedir. Bu tutulumlarin
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hastalarda nasil bir sonug¢ olusturdugu heniiz
net olarak bilinememektedir. COVID-19'un uzun
vadeli KVS etkilerinin degerlendirilebilmesi icin
devam eden ¢alismalara ihtiya¢ duyulmaktadir.

mRNA Asilari Sonrasi Myokardit ve Perikardit

SARS-CoV-2 enfeksiyonunun hizli yayilmasi,
mortalite ve morbidite ile sonuclanmasi ve cok
sayida kisiyi etkilemesi etkin bir korunma yon-
teminin gelistirilmesini gerekli kilmistir. Bu ne-
denle hizla asi ¢calismalarina baslanmis ve 2020
yilinin sonunda COVID-19 asilari kullanima gir-
mistir. COVID-19'dan korunmak amaciyla mRNA
asilarinin kullanima girmesinin ardindan, 6zel-
likle BNT162b2 (Pfizer asisi- BionTech) ve mRNA-
1273 (Moderna asisi) asilarindan sonra, geng ve
adolesan erkekler basta olmak lizere myokardit
ve perikardit vakalarinda artis bildirilmistir (65,
66). Ozellikle asinin ikinci dozundan sonra ve
12-29 yas arasindaki genc erkeklerde myokardit
veya perikardit daha yaygin gorilmektedir (66,
67). Simdiye kadar 5-11 yas arasinda 2 doz asl
yapilmis olan 3.082 kisi 2. doz asilama sonrasi
en az 7 gun takip edilmis ve bu kisilerde herhan-
gi bir myokardit vakasi raporlanmamistir (66).

Myokardit veya perikardit gelisimi asinin ikin-
ci dozundan sonra daha sik olarak izlenmek-
tedir. %92'si erkek olan 63 mRNA asisina bagl
myokardit vakasinin degerlendirildigi bir calis-
mada, 62 myokardit vakasinin asinin ikinci do-
zundan sonra gozlendigi ve hicbirinin de 6lim
ile sonuclanmadigi bildirilmistir (68). Ozellik-
le ikinci doz asilama sonrasi erken dénemde
(ilk 1 hafta) myokardit veya perikardit gelisim
riski sonraki donemlere gore daha yuksektir
(66, 69). Asi glivenligi veri tabanina (Vaccine
Safety Datalink) bakildiginda ikinci doz asi uy-
gulanan 18-39 yas arasindaki kisilerde myokar-
dit riski 0-7 gunler arasinda 1 milyon kisi-yilda
368 (9/24.432) iken 22-42 gunler arasinda 1
milyon kisi-yilda 48 (3/62.481) olarak bildiril-
mistir. Asi yan etki raporlama sistemi (Vacci-
ne Adverse Events Reporting System) verileri
de BNT162b2 asisinin ikinci dozundan sonra,
0-7 gln icinde gozlenen ve beklenen myo-
kardit vakalarindaki artis ile uyumludur (66).

Bir mRNA asisinin ilk dozundan sonra myokar-
dit veya perikardit gelisen vakalarda ikinci do-
zun uygulanmasinin givenligi konusunda net

veriler olmayip, ikinci dozdan sonra kardiyak
etkilenim riskinin artip artmayacagi konusun-
da bilgiler yetersizdir. Hastalik Kontrol ve On-
leme Merkezi (CDC) bir mRNA asisindan sonra
myokardit veya perikardit gelistiginde ikinci asi
dozunu dnermemektedir. Bununla birlikte yas,
altta yatan hastalik veya kisisel durumlar gibi
nedenlerle agir COVID-19 gecirme riski ylksek
kisiler, toplumsal bulas ve enfeksiyon riski yuk-
sek kisiler ve immunomodulatér tedavilerin za-
manlamasi éncesinde Asi Uygulamalari Oneri
Komitesi'nin (ACIP) onerilerine uygun olarak
ikinci doz asinin yapilmasi 6nerilmektedir (67).
ilk dozdan sonra myokardit veya perikardit ge-
lismesi durumunda ikinci doz yapilmadan 6nce
ara verilmesi, myokardit veya perikardit tab-
losunun, kardiyak semptomlarin ve kardiyak
enflamasyon bulgularinin dizelmesinin ardin-
dan ikinci dozun planlanmasi 6nerilmektedir.
COVID-19 agsisi ile iliskisiz bir myokardit veya
perikardit Oykuisi olmasi durumunda ise mRNA
asisi olmasinda sakinca gorulmemistir (67).

mRNA asilari sonrasinda myokardit gelisen
hastalarin klinik prezentasyonlarn birka¢ vaka
serisinde sunulmustur (70 - 72). 7 tane semp-
tomatik akut myokardit vakasinin degerlendi-
rildigi bir vaka serisinde; hastalarin 14-19 yas
arasinda oldugu, ikinci doz BNT162b2 asilama-
sindan sonra 4 gun icinde EKG'de ST elevasyo-
nu ve troponin yuksekligi oldugu bildirilmistir.
Hastalarin higbirisinde akut SARS-CoV-2 enfek-
siyonu veya multisistemik inflamatuar send-
rom (MIS) bulgularinin saptanmadig, kardiyak
MR gorintilemenin tamaminin myokardit ile
uyumlu oldugu ve bir tanesi hari¢ digerlerinin
EKO degerlendirmelerinin normal oldugu ra-
porlanmistir (70). 23 erkek hastadan olusan bir
vaka serisinde de hastalarin median yasinin 25
(20-51 yas) oldugu, hastalarin sikayetleri asi uy-
gulamasindan sonraki 4 gln icinde basladigi
ve 23 vakanin 20'sinde ikinci doz asI uygulama-
sindan sonra myokardit goruldugu bildirilmis-
tir (71). 7 ve 23 vakalik serilerin tamaminda da
hastalarda iyilesme gorilmis ve olumsuz bir
sonlanim ile karsilasiimamistir (70, 71). 2.264
tanesi 12-15 yas araliginda olan toplam 46.429
kisinin incelendigi, BNT162b2 kolu ve plasebo
kolu olmak Uzere 2 gruptan olusan bir calis-
madaysa asilama sonrasi 6 aya varan takipte
hicbir myokardit vakasi raporlanmamistir (73).



MRNA asilamasi sonrasi myokardit olmaksizin
sadece perikardit tablosu da gelisebilmekte-
dir. Bu vakalarin myokarditlere gore daha ileri
yasta oldugu, erkeklerde daha sik oldugu go-
rilmektedir. COVID-19 asilamasi sonra gelisen
toplamda 20 myokardit, 37 perikardit vakasi-
nin incelendigi bir vaka serisinde myokardit ve
perikardit vakalarinda median yaslar sirasiyla
36 ve 59 olarak bildirilmistir. Perikardit vakala-
rinin %73’Unu erkekler olustururken hastalarin
%40.5'inde ilk doz, %59.5'inde ise ikinci doz-
dan sonra perikardit gelismistir. Myokardit ve
perikardit gelisen 57 hastanin sadece 3 tanesi
yogun bakim Unitesinde izlenmis olup has-
talarin hicbirisinde o6lim gorilmemistir (72).

mMRNA asilamasi sonrasi yeni gelisen gogus
agnisi, nefes darligi veya carpinti sikayetleri
olan ozellikle geng erkek hastalarda myokar-
dit ve daha az olasilikla perikardit akla gelme-
li ancak bununla birlikte basta SARS-CoV-2
enfeksiyonu olmak Uzere myokardit ve pe-
rikardit yapabilecek diger nedenler agisin-
dan da hastalar mutlaka degerlendirilmelidir.

israil'de yapilan, mRNA asilari uygulanmis olan
2.5 milyondan fazla insanin degerlendirildigi bir
calismada sadece 54 vakada myokardit gelistigi
bildirilmistir. Myokardit vakalarinin %94'G erkek
ve median yaslar 27 (21 - 35) olarak raporlan-
mistir. 41 vaka hafif seyirli iken sadece 1 vaka
fulminan myokardit olarak izlenmistir. Hastala-
rin tamami hastaneden taburcu edilmis, tabur-
culuk sonrasi takipte sadece 1 vaka bilinmeyen
bir nedenden dolayi kaybedilmistir. Bu ¢alisma
hastalik insidansina dair fikir vermesi agisindan
oldukca 6nemlidir. Calisma sonucunda asilama
sonrasi beklenen myokardit insidansi 100.000
kiside 2.13 olarak raporlanmistir (74). Ayrica va-
kalarin tamami hastaneden taburcu edilmis ve
yaklasik %76's1 hafif seyirli ilerlemistir. ABD'de
de yaklasik 296 milyon doz mRNA asisi uygulan-
dig, asilama sonrasi ise 1.226 myokardit vakasi
raporlandigi bildirilmistir (65). Bu sayilar yakla-
stk olarak 100.000 dozda 0.4 myokardit vakasini
gostermektedir. Schauer ve arkadaslarinin bir
calismasinda da myoperikardit insidansinin asi-
nin ikinci dozundan sonra 16-17 yas grubunda
%0.008, 12-15 yas grubunda ise %0.01 oranin-
da gorilmesinin beklendigi bildirilmistir (75).

COVID-19 takibinde myokard hasarinin %7.2-
27.8 oraninda goruldigu ve yaklasik %7 mor-
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talite ile sonuglandigi distndldiginde asila-
ma sonrasi gorilen myokardit vakalari oldukca
dusik oranda kalmaktadir (15, 23, 29, 36 - 38).
Yapilan kar- zarar degerlendirmesi sonrasin-
da asinin genel olarak sagladigi faydalar goz
onune alindiginda asiya bagh kardiyak yan et-
kiler tolere edilebilir diizeye gelmektedir (65).
Ortaya c¢ikan tablo butlncil bir bakis acisiyla
degerlendirildiginde; mRNA asilari sonrasi di-
suk olan myokardit ve perikardit riski asilama-
nin 6ntine ge¢memeli ve caydirmamalidir (76).

Kardiyoloji poliklinigine gelen hastalarda si-
kayetlerin bir kisminin COVID-19 hastahigi-
nin ilk belirtileri olabilecedi akilda tutulma-
I ve hastalar COVID-19 tanisi yoniinde de
incelenmelidir. Ayrica hastalar COVID-19 en-
feksiyonu gecirirken veya gecirdikten son-
raki zaman dilimindeki “Uzamis COVID-19”
doneminde kardiyak sikayetleri mevcut ise
dikkatli olarak incelenmeli, kardiyovaski-
ler etkilenim acisindan degerlendirilmelidir.
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