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ANKARA UNIVERSITESI TIP FAKULTESI MECMUASI YAZI VE YAZIM KURALLARI

GENEL BILGILER

1. Ankara Universitesi Tip Fakdiltesi Mec-
muasi, temel, dahili, cerrahi tip bilimleri
ve tip egitimi alaninda yapilmis 6zglin
calisma, davetli derleme, olgu sunumu,
kisa bildiri, editore mektup, tarihsel ke-
sit kategorilerinde yayin kabul etmek-
tedir. Calismalar 6zgtin, bilimsel acidan
yuksek nitelikli ve kaynak gosterilebilir
ozellikte olmalidir.

2. Mecmuamiz, yilda Ug sayi olarak yayinla-
nir.

3. Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Binye-
sinde diizenlenen veya yayin kurulunun
kabul ettigi bilimsel organizasyonlara
ait sozlu/poster sunumlarina ait 6zetler,
say! eki olarak yayinlanabilir.

4. Yayinlanmak lizere génderilen yazilarin
daha o6nce baska bir yerde yayinlan-
mamis veya yayinlanmak lzere gonde-
rilmemis olmasi gerekir. Yazilarda bildi-
rilen gorisler ve sonuclar yazarlara ait-
tir. Daha 6nce kongrede sunulmus ve
Ozeti yayinlanmis calismalar, bu husus
belirtiimek Gzere kabul edilebilir. Yayin
icin gonderilmis calismalarini herhangi
bir nedenle dergiden ¢cekmek isteyenle-
rin bir yazi ile basvurmalar gerekir. Ya-
yin komisyonu Ankara Universitesi Tip
Fakultesi Mecmuasi icin gonderilmis ya-
zilarda makale sahiplerinin bu maddeye
uymay! kabul ettiklerini varsayar.

5. Yayinlanmak tizere kabul edilen yazila-
rin telif haklari Ankara Universitesi Tip
Fakultesi Mecmuasi'na aittir. Dergiye
gonderilen yazilara telif hakki 6denmez.

6. Derginin yayin dili Tirkce ve ingiliz-
ce'dir. Yazilarin Turk Dil Kurumu'nun
Turkce Sozligi'ne ve Yeni Yazim Kila-
vuzu'na uygun olmasi  gerekir.
(www.tdk.gov.tr) ingilizce génderilen
yayinlar ingilizce dil ve yazim kurallari
acisindan ingilizce dil danismani tara-
findan degerlendirildikten sonra ha-
kemlere gonderilir. Danismanin dil agi-
sindan yetersiz buldugu ingilizce yayin-
lar yayin sahiplerine diizenleme veya
Turkgeye cevrilmesi icin geri gonderilir.

YAZIM KURALLARI

1. Gonderilen makalelerin icerigi Uluslar
arasi Tip Dergileri Editorleri Komitesince
yayinlanan ve Aralik 2014 tarihinde
glincellenen “Biyomedikal Dergilerde
Yayinlanacak Makalelerde Uyulmasi Is-
tenen Standart Kurallar” bashkl maka-
lede belirtilen 6zellikleri tasimaldir. Bu
makalenin orijinaline www.icmje.org
adresinden ulasilabilir.

2. Yayinin arastirma ve yayin etigine uygun
olarak hazirlanmasi yazarlarin sorum-
lulugundadir. Arastirmanin gerektirdigi

insan/hayvan deneyleri etik kurul ona-
yinin makalenin Materyal ve Metod B6-
limunde belirtiimesi gereklidir.

3. .Eger makalede daha 6nce yayimlanmis;
alinti yazi, tablo, resim vs. mevcut ise
makale yazari, yayin hakki sahibi ve ya-
zarlarindan yazl izin almak ve bunu
makalede belirtmek zorundadir.

4, Farmosotik Urtnler jenerik veya ticari
isimleri ile belirtilebilir. Ticari isimler bu-
yuk harf ile yazilmali, ismin arkasindan
uretici firma adi ve sehir/ulke bilgisi pa-
rantez icerisinde yazilmahdir.

5. Tum vyazarlarin bilimsel makalenin
hazirlanmasinda katki sahibi olmasi ge-
reklidir. Sorumlu yazar, arastirmacilar
arasinda ¢ikar catismasi bulunmadigini
beyan etmekle yukimltduar. Arastirma-
lara yapilan her turlt destek, bu destegi
saglayan kisi/ Kurum/ Kurulus/ Ticari
Firmalarin isimleri acik olarak yazilmak
suretiyle “Tesekkir” Bolimiinde belir-
tilmelidir.

Kaynak Yazim Kurallar::

Yayinlanmis veya yayinlanmak tzere kabul
edilmis eserler (DOl numarasi belirtil-
mek kosuluyla) kaynak olarak gosterile-
bilir.

Kaynaklar, metin icerisinde gecis sirasina
gore [Vancouver Sistemi (Dizisel sayisal
sistem) kullanilarak] siralanmali; kaynak
numaralarn metin icerisinde ilgili cimle
sonunda noktalama isaretinden dnce ve
parantez icerisinde yazilmahdir. Yazar
adi verilen cimlelerde kaynak numara-
sl, yazar adindan sonra parantez igeri-
sinde yazilmahdir:

Yapilan bir ¢alismanin sonucunda ... bu-
lunmustur (1).

Karahan ve ark. (1) yaptiklan calismada...
bulmuslardir.

Bese kadar yazari olan makaleler igin tim
yazarlarin adlarn yazilmali; besten fazla
yazari olan makaleler igin ilk i¢ yazarin
ismini takiben Turkce kaynaklarda “ve
ark.”, yabanci kaynaklarda “et al"” ifadesi
kullaniimalidir. Kaynak yaziminda asa-
gidaki kurallar ve 6rnekler dikkate alin-
malidir.

Makale: Yazar(lar)in soyadi, adinin bas harfi.
Makale basligi. Dergi adinin Index Me-
dicus’a gore kisaltiimis sekli yil; cilt nu-
marast: ilk sayfa-son sayfa.

Koeleman JG, Stoof J, Van der Bijl MW,
Vandenbroucke-Grauls CM, Savelkoul
PH. Identification of epidemic strains of
Acinetobacter baumannii by integrase
gene PCR. J Clin Microbiol 2001; 39: 8-13.

Tenover FC, Arbeit RD, Goering RV, et al.
Interpreting chromosomal DNA restric-
tion patterns produced by pulsed field
gel electrophoresis criteria for bacterial
strain typing. J Clin Microbiol 1995; 33:
2233-9.

Kabul edilmis makale: Yazar(lar)in soyadi,
adinin bas harfi. Makale bashgi. Dergi
adinin Index Medicus'a gore kisaltiimis
sekli yil; doi:numara.

Tuziner Oncil AM, Uzunoglu E, Karahan
ZC, et al. Detecting gram-positive anae-
robic cocci directly from the clinical
samples by multiplex PCR in odotntho-
genic infections. J Oral Maxillofac Surg
2014; doi:10.1016/j.joms.2014.08.021.

Yazara ait kitap: Yazar(lar)in soyadi adinin
bas harfi. Kitabin adi. Kacinci baski ol-
dugu. Yayinlandigi sehir: Yayin evi; Bas-
ki yil.

Cakmak M. Ortopedik muayene. 2. baski.
Istanbul: Nobel kitabevi; 1991.

Editére ait kitap: Editor(ler)in soyadi adinin
bas harfi, editor. Kitabin adi. Kaginci
baski oldugu. Yayinlandigi sehir: Yayin
evi; Baski yil: ik sayfa-son sayfa.

Richardson MD, Warnock DW, eds. Fungal
infection: Diagnosis and management.
2nd ed. London: Blackwell Science Ltd;
1998:20-58.

Kitapta boltim: Bolim yazar(lar)inin soyadi
adinin bas harfi. Bolum bashdi. In: Edi-
tor(ler)in soyadi adinin bas harfi, editor.
Kitap adi. Kacinci baski oldugu. Yayin-
landigi sehir: Yayin evi; Baski yil. p: ilk
sayfa-son sayfa.

Patterson TF. Aspergillus species. In: Man-
dell GL, Bennett JE, Dolin R, eds. Man-
dell, Douglas and Bennett’s Principles
and Practice of Infectious Diseases. 6th
ed. Philadelphia: Churchill Livingstone;
2005. p:2958-73.

Kongre bildirisi: Yazar(lar)in soyadi adinin
bas harfi. Konu bashgr. In: Editor(ler)in
soyadi adinin bas harfi, editér. Kongre
bashigi; yili ayr ginleri; Yapildigi sehir,
Ulke:yil. Kitabin basim yeri: Basimevi;
Basim yili. p: ilk sayfa-son sayfa.

Seyhan F. Kal¢ca ekleminde ylizey degistir-
me artroplastisinin (Wagner protezi)
ge¢ sonuglari. In: Ege R, editor. X. Milli
Tirk Ortopedi ve Travmatoloji Kongre
Kitabi; 1987 Mayis 17-20; Mersin, Turki-
ye. Ankara: Emel;1989. 5:494-496.

Tez: Tez yazarinin soyadi adinin bas harfi.
Tez bashgi [Tez turd]. Sehir: Tezin yapil-
digi kurum; tezin tamamlandigi tarih.
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Borkowski MM. Infant sleep and feeding: a
telephone survey of Hispanic Ameri-
cans [thesis]. Mount Pleasant (MI): Cent-
ral Michigan University; 2002.

Elektronik materyal: Tam baslik ve ulasim
bilgisi verilmelidir:

Morse SS. Factors in the emergence of
infectious diseases. Emerg Infect Dis
(serial online) 1995 Jan-Mar. Available
at:  http//www.cdc.gov/ncidod/EID/eid.
htm. Accessed June 12,2011.

MAKALE BOLUMLERI:

Ozglin Makale:
Baslik sayfasi

i. Tarkge Baslik,

ii. Ingilizce Baslik,

iii. Yazarisimleri

iv. Yazar Kurumlari (Tiirkce ve ingilizce)

v. Sorumlu yazar (Adi-Soyad, Adresi, ile-
tisim bilgileri)

vi. Calisma daha 6nce sunulmus ise ayr
bir satir olarak bu durum acgiklanmali-
dir.

Tirkge Ozet ve Anahtar Sézciikler

En fazla 300 kelime olacak sekilde asa-
gidaki yapilandirmaya dikkat edilerek
yazilmalidir:

- Amag

- Gereg ve Yontem

- Bulgular

- Sonug

- Anahtar sozcikler: Kelime sayisi 3-5
arasinda olmalidir.

ingilizce Ozet (Abstract) ve Anahtar Sézciik-
ler (Key Words)

Turkge 6zetin birebir karsiligr olacak sekilde
yazilmalidir. ingilizce 6zet en fazla 500
kelime olmali ve asagidaki boltimlerden
olusmalidir:

- Aim

Material and Method

Results

Conclusion

Key Words: Kelime sayisi 3-5 arasinda
ve Tirkge anahtar sozcuklerin birebir
karsihgi olmalidir.

Giris (Introduction)

Giris bolumu calisma konusunun ana hatla-
rini ve amacini kisaca icermelidir.

Gereg ve Yontem (Material and Methods)

Calismada kullanilan gere¢ ve yontem
burada detayli olarak aciklanmalidir. Bi-
linen yontemlere ait kaynak eklenmeli,
yeni gelistirilen/modifiye edilen yon-
temler detayli olarak tanimlanmaldir.
Arastirmanin gerektirdigi insan/hayvan
deneyleri etik kurul onayi bu bélimde
belirtilmeli, kullanilan istatistiksel yon-
temler kisa ve 6z bir sekilde aciklanma-
hdir.

Bulgular (Results)

Calismadan elde edilen bulgular mantiksal
bir duzen icerisinde ve ayrintili olarak
yazilmali, sekil, tablo ve grafiklerle des-
teklenmelidir. Gerekmedigi stirece se-
kil/tablo/grafik ile verilen bulgular me-
tin icerisinde tekrarlanmamalidir.

Tartisma (Discussion)

Calismadan elde edilen bulgular, yerli ve
yabanci kaynaklarla desteklenerek tarti-
silmalidir. Bu bélimun sonuna calisma-
dan elde edilen sonug ve cikarimlarin
ozetlendigi bir sonug paragrafi eklen-
melidir.

Tesekkir (Acknowldegement)

Arastirmalara yapilan her tirli destek, bu
destegi saglayan kisi/kurum/kurulus/ ti-
cari firmalarin isimleri acik olarak yazil-
mak suretiyle bu bolimde belirtilmelidir.

Kaynaklar

Kaynak yazim kurallarina gére ve en fazla 40
kaynak olacak sekilde yazilmalidir.

Kisa Bildiri veya Teknik Rapor

Ozgiin makalede belirtilen bolimleri icere-
cek sekilde diizenlenmeli ve tamami
toplam 2000 so6zcigu asmamaldir.
Kaynak sayisi 20 ile sinirlandiriimaldir.

Olgu Sunumu

Baslik sayfasi, Tirkce 6zet ve Anahtar s6z-
ciikler, ingilizce 6zet ve Anahtar sdzciik-
ler, Giris, Olgu sunumu, Tartisma, Te-
sekkiir ve Kaynaklar bélimlerini icere-
cek sekilde duzenlenmeli ve toplam
1500 s6zctigl asmamalidir. Kaynak sa-
yisi 20 ile sinirlanmalidir.

Davetli Derleme

En fazla U¢ yazarli olmalidir. Baslik sayfasi,
Tirkce 6zet ve Anahtar sdzciikler, ingi-
lizce 6zet ve Anahtar sozcukler, Giris,
Uygun alt basliklar iceren derleme
metni, Tesekkiir ve Kaynaklar bolimle-
rini icerecek sekilde duzenlenmelidir.
Kaynak sayisi yuzden fazla olmamalidir.

Editére Mektup

Daha 6nce yayinlanmis eserlere katki ve
elestiri saglamak amaciyla yazildigindan
ozet icermemeli, kisa ve 6z olarak bi-
cimlendirilmeli ve toplam 1000 s6zctgu
asmamalidir. Kaynak sayisi 10 ile sinir-
landiriimahdir.

MAKALE GONDERMEK iCiN
Online Makale Gonderme:

Makaleler Word doékimani (*.doc) olarak
hazirlanarak mecmua.medicine.ankara.
edutr adresindeki sistemi kullanarak
veya tipdergi®medicine.ankara.edu.tr
adresine e-mail yoluyla génderilmelidir.

Yazisma Adresi:

Prof. Dr. K.Osman MEMIKOGLU

Ankara Universitesi Tip Fakdltesi, Yayin
Komisyonlugu Baskanhgi 6100 Sihhiye,
Ankara

e-posta : tipdergi@medicine.ankara.edu.tr
Tel :+90 3125958207
Faks :+9031231069 39

EK MADDE:

Ben (Biz),asagida imzasi olan kisi(ler), asagi-
da bashigi belirtilen yazimin, yayina ka-
bul edildigi takdirde, biitun yayin hakla-
rini Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi
Mecmuasi'na devretmeyi kabul ediyo-
rum(z).Yayin haklar yazimin basilmasini,
¢ogaltiimasini ve dagitilmasini ve mik-
roform, elektronik form( offline, online )
veya baska benzer reprodiiksiyonlarini
kapsamaktadir. Ben (Biz) yazimi(zi)n ori-
jinal oldugunu, halen baska bir dergide
degerlendirmedigini, daha 6nce baska
bir dergi ortamda (bildiri 6zeti olarak
yer almak disinda) yayinlanmadigim ta-
ahhut ederim(z).
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1.

JOURNAL OF ANKARA FACULTY OF MEDICINE - GUIDELINES TO AUTHORS

GENERAL INFORMATION

The Journal of the Faculty of Medlicine at
Ankara University accepts papers in the
following categories: original research,
invited papers, case reports, concise
reports, letters to the editor, and historical
fragments on general, internal, and
surgical medicine and medical education.
The submissions must be original,
scientifically high quality, and of a citable
standard.

Our Journal is published quarterly per
annum.

The abstracts for posters or presentations
of scientific organizations recognized by
the Faculty of Medicine at Ankara
University may be published as a
supplement of the journal issue.

Contributions sent to the Journal should
not have been published or sent for
consideration elsewhere. The views and
results stated in the submissions belong
to the author. Papers that were previously
presented in a convention, and abstracts
which were published may be accepted
with the author's acknowledgment.
Authors who would like to withdraw their
submissions should send a letter
regarding their withdrawal request
containing their reasons. The editorial
board assumes that the authors of works
submitted to the Journal of the Faculty of
Medicine at Ankara University have
accepted to abide by this condition.

The publishing rights of the accepted
submissions belong to The Journal of the
Faculty of Medicine at Ankara University.
There is no payment for the submissions
to the journal.

The submissions should be in English or
Turkish. The submissions in Turkish should
be written in accordance with the Turkish
Dictionary the New Style Guide of the
Turkish Language Institute
(www.tdk.gov.tr). The submissions in
English are evaluated as to the use of
language and style by the English
language editor before sent out for
review. The submissions that are found
insufficient regarding the use of language
are sent back to the author for revision, or
for a translation into Turkish.

THE STYLE GUIDE

1.

The content of submissions should be
constructed in accordance with the
“Uniform Requirements for Manuscripts
Submitted to Biomedical Journals”
published by the International Committee
of Medical Journals Editors revised in
December 2014. Please visit www.icmje.org
for these requirements.

It is the authors’ responsibility to prepare
their manuscript in accordance with
research and publications ethics. The
approval of the Ethics Committee for the

Published

(human/animal) experiments required for
the research should be stated in the
Material and Method section of the
submission.

If the article consists of previously
published material cited from other
authors’ work such as quoted passages,
tables, pictures, etc., the author needs to
obtain the copyright for these materials as
well as the author's permission to
reproduce the original material, and state
these in the article.

Pharmaceutical products may be referred
to by their generic or trade names. Trade
names should be capitalized and followed
by the name of the producing company,
with the city/country of the company in
brackets.

All authors included in the manuscript
should contribute to the preparation of
the research. The corresponding author is
responsible for acknowledging that there
is no conflict of interest between the
researchers. All the support given to the
research by individuals/institutions/
organizations/companies should be
openly stated in the “Acknowledgements”
part.

Style for references:

manuscripts or  manuscripts
accepted for publication may be referred
to provided that their DOl numbers are
stated.

The References should be compiled according

to their sequence in the manuscript
[Vancouver System (Sequential numbering
system)], and the reference numbers
should be given in brackets in the relevant
sentence before the punctuation. In
sentences which contain the name of the
author, the reference number should be
given in brackets following the author’s
name:

The results of this study have found ... (1).

In their study, Karahan et al (1) have found

that...

When referring to articles written by up to five

authors, it is necessary to write the name
of all authors, for articles that have more
than five authors, the name of the first
three authors should be followed by the
phrase “ve ark.” for Turkish references, and
“et al" for international references. For the
presentation of the References, the
following rules and examples should be
considered.

Article: Last name of the author(s) first letter

of the author’s name(s). Title of the article.
The abbreviation of the name of the
journal in accordance with the Index
Medicus publication year; volume: first
page-last page.

Koeleman JG, Stoof J, Van der Bijl MW,
Vandenbroucke-Grauls CM, Savelkoul PH.
Identification of epidemic strains of
Acinetobacterbaumannii by integrase gene
PCR. J ClinMicrobiol 2001; 39: 8-13.

Tenover FC, Arbeit RD, Goering RV, et al
Interpreting chromosomal DNA
restriction patterns produced by pulsed
field gel electrophoresis criteria for
bacterial strain typing. J ClinMicrobiol
1995; 33:2233-9.

Article accepted for publication: Last name of
the author(s) first letter of the author’s
name(s). Title of the article. The
abbreviation of the name of the journal in
accordance with the Index Medicus
publication year; doi: number.

Tuziiner Oncil AM, Uzunoglu E, Karahan ZC, et
al. Detecting gram-positive anaerobiccocci
directly from the clinical samples by
multiplex PCR in odotnthogenic infections.
J Oral Maxillofac Surg 2014; doi:10.1016/j.
joms. 2014.08.021.

Book by author(s): Last name of the author(s)
first letter of the author’s name(s). Title of
the book. Edition number. Place of
publication: Publishing house; Publication
year.

Cakmak M. Ortopedik muayene. 2. baski.
Istanbul: Nobel kitabevi; 1991.

Edited book: Last name of the editor(s) first
letter of the editor’'s name(s), editor Title
of the book. Edition number. Place of
publication: Publishing house; Publication
year: first page-last page.

Richardson MD, Warnock DW, eds. Fungal
infection: Diagnosis and management.
2nd ed. London: Blackwell Science Ltd;
1998:20-58.

Chapter in a book: Last name of the author(s)
of the chapter first letter of the author’s
name(s). Title of the book chapter. In: Last
name of the editor(s), first letter of the
editor’s name(s), editor. Title of the book.
Edition number. Place of publication:
Publishing house; Publication year. p: first
page-last page.

Patterson TF. Aspergillusspecies. In: Mandell
GL, Bennett JE, Dolin R, eds. Mandell,
Douglas and Bennett’s Principles and
Practice of Infectious Diseases. 6th ed.
Philadelphia: Churchill Livingstone;
2005.p:2958-73.

Conference proceedings: Last name of the
author(s) first letter of the author's
name(s). Topic title. In: Last name of the
editor(s) first letter of the editor's name(s),
editor. Title of the conference; year month
date(s); City, country where the Conference
was held: year. Place of publication:
Publishing house; Publication year. p: first
page-last page.
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Seyhan F. Kalca ekleminde ylizey degistirme
artroplastisinin  (Wagner protezi) ge¢
sonuglari. In: Ege R, editor. X. Milli Tark
Ortopedi ve Travmatoloji Kongre Kitabi;
1987 Mayis 17-20; Mersin, Turkiye. Ankara:
Emel;1989. 5:494-496.

Thesis: Last name of the author of the thesis,
first letter of the name(s) of the author of
the thesis. Title of the thesis [Type of
thesis]. City: Institution where the thesis
was carried out; completion date of the
thesis.

Borkowski MM. Infantsleepandfeeding: a
telephonesurvey of HispanicAmericans
[thesis]. MountPleasant (MI): Central
Michigan University; 2002.

Electronic material: Full title and Access
information should be provided:

Morse SS. Factors in the emergence of
infectious diseases. EmerginfectDis (serial
online) 1995 Jan-Mar. Available at:
http://www.cdc.gov/ncidod/EID/ eid.htm.
Accessed June 12,2011.

SECTIONS OF AN ARTICLE:

Original Research:
Title page

i. Title in Turkish,

ii. Title in English,

iii. Name of the authors

iv. Authors’ affiliations
English)

v. Corresponding  author  (Name-Last
name, Address, Contact Information)

vi. If the work has been previously
presented, it should be explained in a
one-line indented statement.

(Turkish  and

Abstract in Turkish and Keywords

The abstract consisting of max. 300 words
should be written in accordance with the
following structure:

- Aim

- Material and Methods

- Results

- Conclusion

- Keywords (between 3 and 5 words).

Abstract in English and Keywords

The English abstract should be written in such
a way that it corresponds to the Turkish
abstract exactly. The abstract in English
should consist of max. 500 words, and
include the following parts:

- Aim

- Material and Methods

- Results

- Conclusion

- Keywords (between 3 and 5 words,
corresponding to those in the Turkish
abstract)

Introduction

Introduction should provide an outline and
state the aim(s) of the research.

Material and Methods

The material and methods used in the study
should be explained in detail in this
section. In the case of the known/existing
methods employed in the research,
sources relevant to the method should be
included. In the case of recently
developed/modified methods, sources
should be defined in detail. The approval
of the Ethics Committee for the
(human/animal) experiments required for
the research should be stated in this
section, and the statistical methods
should be explained briefly.

Results

The results obtained from the study should be
presented in detail and within a logical
order, supported by figures, tables, and
charts. Unless required, the results
presented in figure(s)/table(s)/chart(s)
should not be repeated in the body of the
text.

Discussion

The results of the study should be explained
and supported by national and
international sources. A concluding
paragraph summarizing the results and
inferences of the study should be added
to the end of this section.
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Saglik iletisiminde Paradigma ihtiyaci: Disiplinlerarasi isbirligine
Cagri

Need for Paradigm in Health Communication: Call for Interdisciplinary Collaboration

Deniz Sezgin

' Ankara Universitesi lletisim Fakiiltesi Reklamcilik ve Tanitim
Anabilim Dali Halkla lliskiler ve Tanitim Bélimii 06590 Cebeci,

Lal Saglik iletisimi, hem halk saghgi alaninda, hem de kar amaci giden/giitmeyen kuruluslarda hizla gelismekte olan ve
Ankara, Tiirkiye ’ H i

gittikce 6nem kazanan bir alandir. Bu calismada gelismekte olan bir alan olarak saglik iletisimini tanimlamak, tarihsel
arka plani, gelismesini saglayan kosullar, cercevesi, akademik gelismeler, disiplinlerarasi bir alan olarak paradigma
gereksinimini ortaya koymak ve gelecekteki calismalar icin 6neriler sunmak amaglanmistir. Calismada saglik iletisimi
literattirli incelenmis ve konuya iliskin bir derleme sunulmustur. Saglk iletisimi alani akademik calismalar ve uygu-
lamalarla ¢ok yonlu olarak gelismektedir. Saglk iletisiminin saglik sorunlarini 6nleme ve kontrol calismalarinda
destek olma niteligi giderek artmaktadir. Saglik iletisimi alani genislerken alana iliskin paradigmanin genislemesine
katki saglamak Uzere yapilacak disiplinlerarasi isbirligi dnemlidir. Ayni alandan arastirmacilarin yapacadi calismalar
alanin paradigmatik ilerleyisini kolaylastirmaya yeterli olmayacaktir. Tibbi bakis acisi, saglik uzmani olmayanlarin
arastirmalarini zenginlestirecek; beraberinde iletisim uzmanlari da tibbi bakisa katki saglayacak ve saglik iletisimi
calismalarinin cercevesini gelistirecektir.

Anahtar Sézcukler: Sagilik fletisimi, Disiplinlerarasi [sbirligi

Health communication, both in public health field, as well as in the profit/non-profit organizations, is an area which
is rapidly developing and increasingly gaining importance. The aim of the study is to define health communication
as a developing field in Turkey; to display the historical background, conditions that support its development, the
framework, related studies and the necessity for a paradigm in this interdisciplinary field; and to put forward sugges-
tions for future work. This study examines the literature in health communication and presents a compilation about
the subject. Health communication is developing multi-dimensionally both by academic work and practice. Health
communication is playing an increasingly important role in disease prevention and control. While the field of health
communication expands, an interdisciplinary collaboration is crucial in order to contribute to the expansion of
paradigm. The work conducted by the researchers from the same field is not sufficient to facilitate the progress of
paradigm. A medical point of view will enrich the research of non-health professionals, whereas communication
experts will contribute to the medical point of view in enlarging the framework of health communication studies.

Key Words: Health C jcation, Interdisciplinary Collab
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hizmetlerinde buytk gelismelerin ol-
dugu bir yizyildir. Ancak, konu ile
iliskili yapilmast gereken pek ¢ok
arastirma ve tartismast sonlanmamis
pek cok baslik vardir. Hastaliklart 6n-
leme, insanlart hastaliga karst koruma
ve hastaliklart 6nlemenin strekli de-
netlenmesi ¢abalarina karsin bugiin
gelismis tlkelerde dahi, saglik konu-
sunda ¢esitli problemler yasanmaya
devam etmektedir. Saghk iletisimi
hem halk saghgt alaninda, hem de kar
amact giden/glitmeyen kuruluslarda
hizla gelismekte olan ve gittikce
6nem kazanan bir alandir. Ancak sag-
lik iletisiminin eskiden beri uygulani-
yor olmast dogru kavramlastirmanin
yapildigt ve buna dair planlamalarin
gerceklestigi anlamina gelmez. Saglk
sorunlarinin ele alinmasinda hizmetin
koruyucu ve kollayict olmasinda sag-
lik iletisimi basta gelen gereklilikler-

saglik iletisiminin tarihsel arka plani,
gelismesini saglayan kosullar, cerce-
vesi, akademik gelismeler, disiplinle-
rarast bir calisma alant olarak islevsel
bir paradigma gerekirligi ele alinmis
ardindan gelecekte alandaki calismala-
ra 1sik tutabilecek kimi Oneriler veril-
mistir.

Saglik iletisimini Tarihsel

Baglamda Sinirlandirmak

Saglik iletisiminin kavramsal olarak ta-

nimlanmast ve uygulamalarin hayata
gecmeye baslamast tarihsel olarak ilk
olarak Amerika Birlesik Devletle-
ri'nde  (ABD)  gerceklestiginden,
ABD'ndeki 6ncti girisimler déneme
ait kosullar ve gelismeler g6z oniinde
bulundurulmalidir. Kapsamli bir geri
plan bilgisi icin ABD'de bu dénem
olup biten kisaca ele alinacaktir. Sag-
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ligin 6nemli bir kisisel endise olarak
ortaya ¢tkmast ve saglik hizmetlerinin
20. yuzyiin ortalarinda ABD'nde gi-
derek biytyen bir kurum haline gel-
mesi, saglk iletisimi alaninin gelisi-
minde 6nemli bir faktér olarak kabul
edilmektedir. Bu alanda ABD'nde
1970' yillarda baslayan gelisme Av-
rupa'ya da sigramistir ve o giinden bu
yana yayginlasmasini sirdirmektedir.
Ulkemize gelince, saglik iletisimi ¢ok
yeni bir calisma alanidir.

Lupton, 35 yil o6ncesine kadar saglik

iletisimi alaninda bilimsel calisma
veya uygulamalarinin ¢ok sik olmadi-
gint; ancak 1980'ler ve 1990'larin ba-
sinda arastirma ve uygulamalarin art-
maya basladigini ifade etmektedir (1).
Saghgin ~ Amerikan  toplumunda
onemli bir deger olarak kavranmasi
saglik hizmetleri kurumunun ortaya
¢tkmasinda buytk bir gelismeyi temsil
etmektedir. Thomas'a gore (2), I
Dinya Savagt 6ncesi  Amerikalilar
sagligt bir deger olarak anlamak yeri-
ne refah kavrami ile bitlikte distini-
yorlardi. Savastan sonraki yillarda ne
refah ne de kaygt Amerikalilar icin
saglik kaygt odaginda ele alinir olmus-
tur. 20. ylzyithn ikinci yarisindan
sonra saghk belli bir takintinin adi
olmustur.  Amerikalllarin  genclik,
guzellik ve kendini gerceklestirme
tzerine yikledikleri deger bu takinti-
nin sonucudur. Beklenmeyen sonug
ise saglik hizmetlerinin rol ve islevsel-
liginin yitkselmesidir.

Modern tibbin ortaya ¢tkmasindan 6nce

saglik iletisimi ilk olarak, Thomas'in
"halk tibbinin pratisyenleri" olarak
tanimladigi bireyler tarafindan gayr
resmi olarak uygulanmustir (2). Birey-
lerin, yalnizca bedensel sinirlarda ele
alinmasi, bireyin  islemekte olan
sistemlere, organlara, hatta hicresel
yapilara indirgenmesi, hastalarin birey
olarak degil hasta organ olarak g6-
rilmeye baslanmast gibi yasanan
surecler ile hasta ve doktor arasindaki
iletisim iyice stnurlt hale gelmistir. Bazt
hekimler hasta ile iletisime 6nem
veritken kurumsallasmis tp bunu
gereksiz bir tutum olarak gbérmeye
baglamistir.

1960'ar ve 1970'erde saghga iliskin ileti-

sim daha da arka plana itilmistir.

Hekimler, kisisel duygularin tibba
engel olacagr dustincesi ile kendilerini
hastalardan uzak tutmaya ve iletisim
kurmamaya calismustir  (2).  Ancak,
teshis ve tedavi sirasinda hastalar ve
onlarin aileleri ile etkilesimden tama-
men kaginmak imkansiz oldugundan,
hekimler konusmalarini tibbi jargon
ile doldurmaya baslamistir. Hekim
hastastyla iletisim ve etkilesimini en
az dizeyde tutmayr zaman artirmak
icin gerekli gérmekte, iletisim ve etki-
lesimi vakit kaybi olarak distinmek-
tedir. Bu nedenle mesleki terimlerin
kullanilmast ise yarayan bir ara¢ hali-
ne gelmistir. Hastalar ise, doktor-
hasta iletisiminin asimetrik dogast
geregi hekimin ifadelerini sorguluyor
gibi gérinmemek i¢in soru sormama-
y1, konusmamayr tercih etmistir.
Sonug itibariyle, doktor ve hasta ara-
sindaki iletisim iyice zayiflamigtir.
Hasta hekim iliskisindeki bu aksama
saglik iletisiminin 6nem ve islevselli-
gini, saglk iletisimine yonelik gerek-
sinimi sergilemektedir. Bir baska ifade
ile saglk iletisiminin 1970'lerin sonu-
na dogru, hekim-hasta iligkileri yakla-
simina bir tepki olarak ortaya ¢ikmis
oldugu s6ylenebilir. Hekim ve hasta
arasindaki iletisim asimetrik yapist ile
21. yuzyilda da devam etmekte ve
saglik iletisiminin 6nemli konular
arasinda yer almaktadir.

Alanin  gelismesine neden olan diger

kirilma noktast ise, bireylerin saglik
konusunda farkindalik, biling olus-
turma ve hastaliktan korunma konu-
suna giderek artan ilgileridir. Bir
baska ifade ile kamu saghginin prob-
lemleri ve ihtiyaclaridir. Baslangictaki
gelismeler,  gelisiglizel ~ olmasina
ragmen, 1971'deki A.B.D'de Stanford
Kalp Hastaliklarimdan Korunma Progra-
mi'mn (SHDPP- Stanford Heart Diease
Prevention Programme)yayinlanmast sag-
lik iletisiminin  baslangicinda  bir
déntim noktast olarak kabul edilmek-
tedir. SHDPP, kardiyoloji uzmanlari
ve iletisimcilerin  kalp hastaligindan
korunma amacli ve kamu merkezli bir
caba olarak isbirligi yapmalari sonu-
cunda baglamistir. Bu program ile
halki  dizenli egzersiz  aliskanligs
edinme, sigarayt birakma, beslenme
degisiklikleri ve stresin azaltilmast
konularinda ikna etmek amaclanmis-

tir. Rogers, korunma kampanyasia ait
verilerin kalp hastaliklarinda azalma
basarisini géstermesi sonucu progra-
min 1980'lerde daha da genisletilme-
sine neden oldugunu ifade etmektedir
(3). Kalp hastaligindan korunmak igin
baska girisimler olmustur; Minnesota,
Rhode Island, Finlandiya gibi. Ayrica
kampanyalar baska alanlara (sigara,
madde kullanimi ve bagimliligi vb.)
kaydirilarak  uygulanmistir.  Yakin
zamanda AIDS hastaligi ve bu hasta-
liktan korunmanin ancak saglik ileti-
siminin dogru kullanilmast ile olanaklt
oldugu saptamasi ve bu saptamanin
kampanyalar araciligi uygulanmast bir
diger 6rnektir.

1980'lerde hastaneler, tibbi bakim ve

saglik hizmetlerinin pazarlamasi icin
drin ya da hizmet bakis acistyla
distinmeye baglamistir. Kisacast tiike-
ticilerle dogrudan iletisim kurdukla-
rinda ortaya ¢ikan faydalarin farkina
varmislardir. Saglik hizmetleri
1990'larda piyasaya dayali bir hale
gelmistir. Boylece saglik hizmetleri
sunan  kurumlarda iletisim  daha
o6nemli bir hale gelmistir. Karar
vermeyl uzun siredir belirleyen
kurumsal perspektif yerini piyasaya
dayalt karar vermeye birakmigtir.
Piyasa kosullarinin belirleyici oldugu
diizen pek ¢ok saglik hizmeti saglayan
ve sunan kurumun politika ve prose-
dirlerini hastanin yararina olmasa da
yeniden goézden gecirmesine ve
dizenlemesine neden olmustur (2;4).

1990'h yillarda, hastalarin "musterilere"

donismesi,  saglk  hizmetlerinde
pazarlama perspektifinin gelismesinde
bir donim noktast olmustur. Bu
stire¢ icinde musteri tanimlamast ade-
ta yeniden kesfedilmistir. 1990'arin
musterileri, bir 6nceki neslin tiketici-
lerine gore daha iyi egitimli ve kendi
saglik hizmetleri ihtiyaclart hakkinda
bilgi ve karar sahibi kisiler haline
gelmistir. Internetin bir saglik bilgisi
kaynagt olarak ortaya citkmast, tiketi-
ciligin yukselisini daha ileriye gotiir-
mistir. Internet aracthigr ile saglik
bilgilerine erigim, tiiketicilerin kendi-
lerine sunulan saglik hizmetini sorgu-
lamalarina ve kontrol etmelerine yol
agmistir.

Saglik iletisiminde Paradigma ihtiyaci: Disiplinlerarasi isbirligine Cagn
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Saglik iletisiminin Tanimlanmasi

Saglik iletisimi birden fazla konuyu

bunyesinde barindirmakta ve farkl
alanlardan destek almaktadir. Her ge-
cen giin gelismesi ve 6nem kazanmast
nedeniyle, saghk iletisimi kavrami
tekrar tekrar tanimlanmaya ve gerge-
vesi  beliflenmeye  ¢alistimaktadir.
Hem farkli alanlardan destek almast
hem de yeniden tanimlanmasi nede-
niyle ¢cok sayida saglik iletisimi tanimi
bulunmakta ve yapilan tanimlar birbi-
rinden farklt gibi gériinebilmektedir
(5). Tanimlar incelendiginde saglik
iletisiminin,

Bireyleri, toplumlari, saglik uzmanlarimnt
ve politka yapicilart  etkileme ve
desteklemede,

Belirli gruplarin  uyum  saglamasin
temin etme ve davranslarini gelistir-
mede,

Saglikla ilgili sonugclart gelistirmeye
yol acacak sosyal ya da idari
degisikliklerde oynadigi roliin buyiik
oldugu goérulmektedir.

Hastalik Kontrol ve Onleme  Merkezleri

(CDC-Centers for Disease Control and
Prevention) saglik  iletisimini, sagligt
dizeltme  amaciyla, Dbireysel ve
toplumsal kararlar etkileyen iletisim
stratejilerinin - arastirilmast ve  kulla-
nilmast olarak tanimlamaktadir (6).
Saglik iletisiminin baslica amaclarin-
dan biri, bireyin saglik konularinda
bilgilendirilerek bilinglendirilmesi ve
dogru davranislara yoneltilmesidir. Bu
sayede, saglikla ilgili bilgileri paylasa-
rak, bireyin ve dolaysiyla toplumun
sagligimi gelistirmek hedeflenmektedir.

1979'da, ulusal bir korunma programi

saglamak amactyla hazirlanip kabul
edilen Healthy Pegple 20710"nun amag-
larinda, ilk kez saglik iletisimi ile ilgili
bir bélime yer verilmistir. Yer verilen
bu boliimde saglik iletisimi su sekilde
tanimlanmistir (7):

Birey, kurum ve topluluklart 6nemli

saglik konulart hakkinda bilgilendir-
me, etkileme ve motive etme teknik
ve sanatr. Saglik iletisimi kapsami
hastaliktan korunma, saghgin gelisti-
rilmesi, saglik hizmet politikast ve
saglik hizmeti faaliyetleri kadar, hayat
kalitesini ve toplum icerisindeki birey-

lerin  sagligini  gelistirme faaliyetini
icermektedir (6).

Béyle kapsayict bir tanim 6ziinde iletisim

odagina sahiptir. Bu odak, saglik ileti-
simi arastirma ve uygulamalarinda
iletisimin 6ncelikli olmast gerektigini
gostermektedir (8).

Saglik iletisiminin en belirgin uygulamast

saglhgin gelistirilmesi ve hastaliktan
korunma  alanlarindadir.  Saglik
iletisiminin oynayabilecegi bircok rol,
Hastalik Kontrol ve Onleme Merkezleri
(CDC) tarafindan da vurgulanmaktadir:

Bir saglik konusu, sorunu ve ¢6zimu
hakkinda  bilgiyi  ve farkindaligs
arttirma;

Algilamalart, inanglari, tutumlart ve
sosyal normlart etkileme;

Harekete gegirme;

Becerileri 6gretme ve gelistirme;
Davranig degisikliklerinin yararlarini
gosterme;

Saglik hizmetlerine olan talebi arttir-
ma;

Bilgi birikimini, tutumlart ve davranis
sekillerini gliclendirme;

Mitleri ve yanhs anlasilmalart ¢lriit-
me;

Kurumsal iligkilerin  bitlesmesine
yardim etme;

Bir saglik sorunu veya bir niifus grubu
icin savunuculuk saglhk iletisiminin
oynayabilecegi rollerden bazilaridir.

Ozetle saglik iletisimi yeniden tanimlana-

cak olursa: saglik ve sagligi ilgilendi-
ren konularda bireylerin, kurumlarin,
toplumlarin bilin¢lendirilmesi, farkin-
dalik  yaratilmasi, bilgi ihtiyacinin
giderilmesi, dogru bilgilerin verilmesi,
saglik bilincinin olugturulmasi, saglik
okutyazatliginin olusturulmast/ yiiksel-
tilmesi, hasta ya da birey olarak saglik
hakkinin taninmast ve bu  konuda
bilin¢ olusturulmast ve saglikli ¢evre-
de yasama hakkinin korunmasi icin
iletigim  strateji ve yontemlerinin
kullanilmast olarak ifade edilebilir (9).

Saglk iletisiminin Ozellikleri

Iyi tasarlanmis, planlanmis saglik iletisimi

aktiviteleri, bireylerin kendilerinin ve
icinde yagadiklari toplumun ihtiyacla-
rint daha iyi anlamalarina, aym

zamanda sagliklari icin dikkat etmeleri
gereken konular hakkinda bilgi sahibi
olmalarina yardimei olmaktadir. Bu
sebeple  saglik iletisiminin, kamu
sagligint tegvikte kabul edilmis bir
arag haline geldigi séylenebilir.

Saglik iletisiminin -kendine 6zgi olarak

tanimlanamayacak- bazi temel 6zellik-
leri vardir (8; 9): Hedef kitle merkezli
olan saglik iletisiminde amag sadece
hedef  kitleye  yonelik  planlar,
kampanyalar yapilmast degildir. Yan
stira saglik konularinin  incelenmesi,
kiltire uygun ve uygun maliyetli
¢oziimler bulunmasidir. Saglk ileti-
siminde hedef kitle saglik konulu
eylemlere dahil edilmeye ¢alisiimakta,
davranis degisimi hem bireylerin icin-
de yasadigi cevre, hem de onu etkile-
yenler tarafindan belirlenmektedir.
Hedef kitlenin belirlenen saglik konu-
sunu tartisabilecegi ve aile fertleri ve
saglik uzmanlar1 gibi 6nemli kisiler
tarafindan desteklenerek degistirilebi-
lecegi bir cevre yaratmak, saglik ileti-
simi programlarinin amagclarindan biri
olarak kabul edilmektedir. Bunun icin
oncelikle geleneksel aragtzrma teknikle-
rine  dayali, kapsamli bir aragtirma
gerekmektedir. Bu yaklagim, durum
analizi ve hedef kitlenin belitlenmesi-
dir. Saglik iletisimi programlarinda, iyi
bir strateji gelistirilmesi ve eylem plant
hazirlanmast gerekmektedir. Gelistiri-
lecek stratejinin  arastirmaya dayall
olmasi, hedef kitlenin ihtiyaclarina
cevap verebilmesi ve planlanan tim
eylemlerin bu stratejiye hizmet edecek
sckilde ve iyi bir planlama ile hazir-
lanmasi gerekmektedir. Saghk iletisi-
mi aynt zamanda sirec yonelinlidir.
Bireyleri ikna etmeye, onlari dahil et-
meye ve aralarinda fikir birligi olus-
turmaya da calismaktadir. Yaratuwiik,
iletisimcilerin, hedef kitleye ulasmala-
rinda bir¢ok secenegi, bicimi ve kana-
Ii degerlendirmelerine olanak verdigi
icin, iletisimciler i¢cin ¢ok Gnemli bir
nitelik olarak degerlendirilir. Ayni
zamanda surekliligi ve belirli saglik
iletisimi miidahalelerinin uygun mali-
yetli olmasmni saglayan ¢6ziimler
bulmasina yardim eder. Hedef kitleye
yonelik, stratejiye dayalr bir program
hazirlanmast  gerekliligi  6nemli  bir
ozellik olarak ifade edilebilir. Bircok
saglik iletisim calismasi  stratejiden
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yoksun olmasindan Stirii sonuca ula-
samamaktadir (10). Mesajlarin hedef
kitleye yonelik olmast ve hedef kitleye
en etkili bicimde ulasacak kanallari
kullanmasi, her hedef kitle igin aynt
yaklasimin  kullanilmamasi  gerekir.
"Hedef kitlenizin ne yapmasini
istiyorsunuz?" sorusu, saglk iletisim
programlari planlanirken sorulmast ve
mutlak yanitlanmasi gereken ilk soru-

dur (11).

Saglik iletisiminin roli ve halk saghginin

farkli acilarina ve genel olarak sagliga
olan potansiyel etkisi distintuldigin-
de, bunun yikselmekte olan alanin
saglik sonuclarina saglayacag katki-
lardan tam olarak faydalanilmasi ve
calisanlarin, program  ortaklarinin,
hedef kitlenin ve diger paydaslarin
ulagabilecekleri  gercekei  hedefler
konmasi gerekmektedir.

Saghk iletisiminde Kurumsallas-

ma ve Arastirma Alanlan

Tletisimin saglik hizmetleri ve sagligin

gelistirilmesindeki roli ile ilgili litera-
tirtin cesitlenip ¢ogalmast sonucun-
da, iletisimin sagliktaki rolind incele-
yen akademisyenler 1972 yilinda Ulus-
lararasi letisim Dernegi'nin (International
Communication Association-ICA) Tedavi
Edici Iletisim (Therapentic  Communica-
tion) grubunu  kurmuslardir  (12).
Saghgin iletisim arastirmalar  icin
mesru bir konu olmast ve saglik ile
ilgili uygulamalarin dikkate alinmasini
tegvik etmesi agisindan, bu profesyo-
nel grubun kurulugu saglk iletisimi-
nin modern alanmnin baglangicindaki
en etkili olaylardan biri olarak kabul
edilmektedir.

1975 yilinda gergeklestirilen yillik 1CA

toplantisinda, saglik iletisiminin geli-
siminde bir diger 6nemli déntim nok-
tast bulunmaktadir. Bu toplantida
Tedavi Edici Iletisim Biliimii tiyeleri bu
gruba daha genis bir kavram olan
"Saglik Tletisimi" isminin verilmesini
oylamis; iletisimin, saglik ve saglk
hizmetlerini etkiledigi birgok yo6nu
tanimustir. Bu 6nemli bir degisiklik
olarak kabul edilmektedir. "Tedavi
Edici Lletisim" daha cok kisileraras:
alant icine almaktadir. "Saghk iletisi-

mi" kigilerarast iletisimin yani stra,

ikna, kitle iletisimi, iletisim kampan-
yalart ve saglk hizmetleri servisi
organizasyonlart konularint da icerdi-
ginden daha genis bir arastirmaci
grubuna hitap etmesinden 6tird
6nemli bulunmaktadir (12).

Saglik  iletisiminin  bireyden  gruba,

kurumdan topluma uzanan genis bir
calisma alant bulunmaktadir. Pek cok
actdan, pek cok farkli arastirma alani
Uzerine insa edilen ve bunlart birbiri-
ne baglayan yakinlastirict bir disiplin
olarak genis bir arastirma alanidir.
Kreps ve digerleri, saghk iletisimi
diizey ve arastrmalarini, Aiginin kendi
zihninde olugan, kisilerarass, grup, Rurum-
sal ve toplumsal iletisim olarak kesin
bicimde tanimlamaktadir (12): Kiginin
kendi zibninde olusan saglik iletisimi aras-
tirmalar, saglik hizmetlerini etkileyen
igsel stirecleri inceler. Bireylerin
tutumlari, inanglari, degerleri ve
saglikla ilgili mesajlar hakkindaki
dustinceleri tizerine odaklanir. Kigile-
rarast saglik iletisimi arastirmalars, temel
olarak saglik sonuclart tizerinde iliski-
lerin etkilerini inceler. Bununla bera-
ber tedarikgi/tiketici iligkisi, saglik
egitimi ve tedavi edici etkilesimin ikili
sekilde saglanmasi ve saglik hizmetle-
ri goriigmelerinde ilgili bilginin degis
tokusuna odaklanir. Glinlik hayattaki
iligkilerin ~ (6rnegin  aile  Gyeleri,
meslektaglar  ve arkadaslar) saglik
tzerindeki etkilerini inceler. Hekim-
hasta iletisimi konusu saglik iletisimi
arastirmalarinda buyiik bir yere sahip-
tir ve hekimlerin sozsiiz iletisimleri de
arastirma konulari arasinda yer alir.
Grup saglik iletisimi arastirmalars, ileti-
simin, saghk hizmeti calisanlari,
destek gruplari, etik komiteler ve aile-
ler gibi gruplari ele alir. Bu gruplarin
tyelerinin, 6nemli saglik hizmetleri
kararlar1 almak icin ilgili saglik bilgile-
rini paylasirken birbirleriyle koordi-
nasyonlarinda oynadigit roli konu
edinir. Kurunisal saglhk iletisim arastirma-
Jars, kurumlardaki bilgi akist ve cali-
san-yonetim  iliskileri gibi  saglik
kurumlarinin  6zelliklerine odaklanir.
Birbirine baglt gruplart  koordine
etmeyi, farklt uzmanlart gerekli yerle-
re gondermeyi ve saglik hizmetlerinin
verimli  sekilde  gerceklesmesini
saglamay1 esas alir. {lgili saglik riskle-
rini 6nlemek amaciyla, saglik hizmet-

leri sunum sistemlerinde ilgili saglik
bilgisini paylasmak icin iletisimin
kullanimint hedefler. Toplumsal saglik
iletisimi  arastimalars, saglk egitimi,
saghgin gelistirilmesi ve saglik hizmet-
leri uygulamalarini tesvik igin, bireyle-
re medya araciligiyla iletilen saghk
bilgisinin tretimi, yayilimt ve uygula-
masint inceler. Bunlarin yani sira,
saghgin  &iiltiirleraras:  boyutu tzerine
arastirmalar  yapan  arastirmacilar
kiltiiriin, bireylerin saglik ve hastaligt
algilamasinda  oynadigt  roli  ve
bununla birlikte, kiltiurlerarast farkli-
liklarin  saglik  hizmetleri iliskilerine
etkisi konularinda oynadigi rol tzeri-
ne odaklanir. Medyann, saglikla ilgili
sorunlart anlays sekilleri ile saglik ve
hastaligi, daha genel olarak sagliga
iliskin  algilamay1  sekillendirmedeki
roliniin incelenmesi de bir baska
arastirma alant olarak ifade edilebilir.
Son olarak, yeni teknolojilerin  saglik
bilgisinin yayiminda, benzer saglik
kosullarini paylasan bireyler arasinda-
ki iliskileri kolaylastirmada, tedarikei-
ler ve hastalar arasinda ve saglik ku-
rumlart icerisinde iletisimi gelistirme-
de oynadigi rol de arastirma konular
arasinda siralanabilir.

Saghk iletisimi Egitimi Alaninda

Gelismeler

Saglik iletisimi tizerine yapilmakta olan,

sayilart her gecen artan ¢alismalarda,
iletisimin, saglk tzerinde glcli etkisi
oldugu sonucuna varldigi dustnil-
mektedir. Saghk iletisim aragtirmala-
rinin - gitgide deger kazanmakta ve
o6nemli sosyal sorunlart ele almaya
dogru yonelmekte oldugu soylenebi-
lir. Schiavo'nun (6) belirttigine gore,
1990'h yillarin ortasinda, saglk ileti-
simi uzmanlarma iliskin artan talep
kargisinda ABD'nde ve Avrupa'da
bircok tniversite saglik  iletisimi
konusunda programlar ac¢maya ve
saglk iletisimi calismalart  {zerine
yogunlasmaya, lisans ve yiksek lisans
dizeyinde saglik iletisimi dersleri
vermeye baslamustir. Bu dersler sade-
ce iletisim egitimi verilen fakultelerin
degil tp fakiltelerinin programlarina
da girmistir (12).

1l saglik iletisimi dersleri ABD’de Mine-

sota Universitesi, Pensilvanya Devlet
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Universitesi, Giiney Kaliforniya Uni-
versitesi gibi biylik aragtirma tniver-
sitelerinde, Sdize/ Iletisim Biliimleri nde
(Departments of Speech Commmunication)
verilmistir. Bircok tip fakultesi de, 1I-
linois Universitesi, Giiney Illinois
Universitesi, Kuzey Carolina Univer-
sitesi, Calgary Universitesindeki he-
kimler icin gbrisme becerilerine
odaklanan saglik iletisim  dersleri
programlarinda yer almustir. Bu ders-
ler hem ulusal hem de uluslararast
daha bir¢ok lisans ve lisansiisti saglik
iletisim derslerinin gelisiminin haber-
cisi olarak kabul edilmektedir (12).
Saglik iletisimi alanina akademik ilgi
arttikca, arastirmacilar devlet ve 6zel
arastirma  fonlarina  bagvurmus,
onemli arastirma merkezleri kurum-
sallagsmis, bunun yant sira, Universite-
ler ve arastirma merkezlerinde saglik
iletisimi  konusunda  uzmanlasmis
egitmen ve bilim adamlarina artan bir
ihtiya¢ duyulmaya baslanmistir. Kreps
ve digerlerine gore, saglik iletisim ala-
nt saglik hizmetleri dagitimi ve kamu
sagligi tesvikinin kalitesini gelistirme-
ye yardimcr olacagina inanilan uygu-
lamali arastirmalar igin karmastk ve
¢ok boyutlu bir giindeme dogru iler-
lemektedir (13).

Turkiye’de hentiz ¢ok az sayida tniversi-

tede lisans ve yiksek lisans dizeyinde
saglik iletisimi dersleri verilmektedir.
Saglik iletisimi derslerinin sadece ileti-
sim fakiltelerinde degil, tip fakilteleri
basta olmak tizere saglik egitimi veren
egitim kurumlarin programlarinda yer
almasinin 6ncelikle kisilerarast dizey-
de saglik iletisiminin gelistirilmesi
konusunda 6nemli katkist olacagt
s6ylenebilir.

Saglk iletisimi ile ilgili Yayinlar

Saglik iletisimi alanindaki gelismelerin

bircok baslangic noktasi bulunmakta-
dir. Baslangic noktalarindan biri de,
iletisim bilim dalinin diger bilimlere -
ornegin  saglik hizmetleri sistemini
aktif olarak inceleyen psikoloji ve
sosyoloji ~ gibi-  Gykiinmesinden
kaynaklanmaktadir. Tletisim bilim dal,
bu iki sosyal bilim dallarindan kuram-
lar1 ve metotlart adapte etme konu-
sunda uzun bir gecmise sahiptir. Bas-

mon

langicta "iletisim ve psikoloji”, "ileti-

sim ve saglk" gibi kaliplarla atilan
temeller, ilerleyen yillarda "saglik ileti-
simi" basligt alunda bitlestirilmistir.

Kreps ve digerleri, psikoloji ve sosyoloji-

nin, saglik iletisimi alaninin zeminini
hazirlayan genis bir literatiir sundu-
gunu Dbelirtmektedir. Catl Rogers
(1951, 1957, 1961, 1962, 1967),
Jurgen Ruesch (1957, 1959, 1961,
1963) ve Gregory Bateson'in (Ruesch
& Bateson, 1951) liderligindeki hu-
manistik psikoloji hareketi, psikolojik
sagligt tesvikte tedavi edici iletisimin
onemini vurgulamis ve saglk iletisim
arastirmasi icin saglik hizmetleri dagi-
timi1 bakis agisinin gelisiminde olduk-
¢a etkili olmustur.

Sagliktaki iletisim sorunlarma yapilan

sosyal yapisal yaklagimlara Onceki
bircok bakis bilim dalinin disindan
gelmistir. Iletisim arastirmacilarinin,
saglik iletisimini bu bilim dalinin bir
alt alant olarak kabul etmelerinden
once, Michel Foucault, Kiinigin Dogusu
(1963) ve Ivan lIllich, Saglgin Gasp
(1975) kitaplariyla saglik, hastalik ve
bilimin  sosyopolitik  ve  tarihsel
sOylemini arasgtirmistir. Foucault ve
Illich, bireyleri béylelikle  toplumu
disiplin altina almada tibbi kurulusla-
rin gicli etkilerini elestirmistir. Yine
aynt tarihlerde Susan Sontag (1978),
Metafor Olarak Hastalik ile hastalik
icin var olan kiltirel metaforlarin
ahlaki yonden degerlendirilmelerini
betimlemistit. Bu 6nct yaymlar ve
digerleri iletisim ve saglik arasindaki
iliskiler icine yapilacak ek arastirmalar
i¢in yollar agmustir.

Saglik iletisimi yeni bir calisma alant

oldugu icin, bu konuda yazilmis eser-
ler de yaklasik 30-35 yillik bir ge¢mise
sahiptir.  Saglik iletisimi  kitaplar,
dizenlenmis ciltler ve yilliklar ve
hakemli dergilerle literatiir gelisip,
zenginlesmektedir.  Saghik  iletisimi
konulu eserleri yer verdikleri konulara
gOre kuranm, kuram ve nygulamalar, drnek
olaylar olarak siniflandirmak mim-
kindir. Saglik iletisimi alaninda en
cok hekim-hasta iletisimi konusunda
calisma yer almaktadir.

Saglik iletisimi yayinlarindaki gelismeler

bilimsel ~ dergilerde de  kendini
gostermistir. [CA Saghk lletisimi Bilii-

mii, 1973 yilinda ICA Haber Biiltenini
yayinlamaya baslamis, saglik iletisimi
arastirmalari, egitimi, is ve sosyal
hizmetler ile ilgili firsatlar sunmustur.
1977'de ICA, saglik iletisimi alaninda
da énemli bélimlere sahip [etisim
Yihg'na  (Communication Y earbook)
yayinlamaya baslamustir (5;13; 14).

Giincel arastirmalar 1989 yilinda ilk 6nci

dergi olan Health Communication'dan
itibaren saglik iletisim arastirmalarin-
da buyik bir artis oldugunu ve alanin
genislemekte oldugunu kaydetmekte-
dir (14). Arastirma sayilarinda artisa
karsin disiplinlerarasi aragtirma ¢esitli-
liginin tutarl bir biitine déntismesini
saglayabilecek birlestirici bir ¢ergeve-
nin hakim olmadigi s6ylenebilir.

Saglik iletisimi alani genislemeye basla-

dikea, kitaplar ve dergiler gibi, diizen-
lenen konferanslar da artmaya ve ilgi
¢cekmeye baslamustir. Saglik iletisimi
konulu  konferanslar, ginimiizde
sayilart her gecen gin artarak ulusal
ve uluslararast nitelikte konferanslarla
devam etmektedir.

Alanin bilimsel olarak algilanist 2000'l

yillarda ciddi 6l¢ude gelisim gOster-
mistir. Bu yillar elestirel diistince
geleneginden 6nemli Slgiide etkilen-
mis  olan iletisim  disiplininden
epistemolojik olarak seklini almigtir.
Son gelismeler saglik iletisimi arastir-
malarinda giincel bir odak noktasi
olarak saglik bilgisi trendinin arttigin
gOstermektedir.  The Healthy People
2020 hedefleri dogrultusunca 6zellikle
saglik bilgisi, saglik bilgi teknolojisi ve
saglik diplomasisinde yeni ¢alisma
alanlar1  belitleyerek simdi "politika
yapicilari, is, saglik ve kamu saglig
uzmanlarint ve kamuyu saglik iletisim
stratejilerini ve saglik bilgi teknolojile-
rini kullanmak, niifusu, saglik sonug-
larini ve saglik hizmet kalitesini gelis-
tirmek, saglik esitligini gergeklestir-
mek tzere" cagirmaktadir.

Ozetle, 1984-1998  yillart  arasindaki

yayinlart  alanin  sinirlandirlmaya,
kuram ve uygulamalarin farkli pers-
pektiflerle anlatilmaya calisildigt bir
dénem olmasindan 6tird saglik ileti-
siminin  gelisme dénemi  olarak
yorumlamak mimktndar. 2000'l yil-
lar ise yeni teknolojilerin kullanildig,
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ornek olaylarin daha fazla yer aldig,
kiiresel calismalarin yapildigl, alanin
21.ytzyildaki gelecegi ile ilgili analiz-
lerin yapildigt dénem olmast nedeni
ile olgunluk dénemi olarak tanimla-
nabilir.

Disiplinlerarasi isbirligi ihtiyac

Saglik iletisiminin iletisim alt disiplini

icinde olduguna dair iletisim uzman-
larinin  varsayimlart  bulunmaktadir.
Ancak saglik iletisimi ile ilgili pek ¢ok
oncii calisma psikologlar, hekimler ve
tibbi sosyologlar tarafindan yuritdl-
miistiir. Iletisim uzmanlarinin saglik
hizmetlerini bir arastirma alant olarak
benimsemeleri ise bu siirecten sonra
gerceklesmistir.

Saglik iletisimi arastirmalarinin  kdkeni

baska ifadelerle, "aile disiplini" veya
"soy agact", belirsizligini stirdirmek-
tedir (15). Diger bir deyisle alanin
ortaya cikisina katki saglayan aragtir-
macitlar ¢ogunlukla tp ve iletisim
alanindan gelmektedir. Alanin ortaya
cikisinda biytk role sahip tip ve ileti-
sim alanlarinin  disiplinlerarast  bir
isbirligi icinde olmasi ihtiyact agiktir.
Bu konuda isbirligi icinde yapilacak
calismalar alana Onemli bir katk
saglayacaktir.

Her iki alandan saglk iletisimi ile ilgili

mevcut  ¢alismalara  bakildiginda
calismalarin "saglik bilgisine" ve "sag-
lik uzmani olmayan kisilere" 6zel bir
ilgi g6stererek saglik iletisiminin mak-
ro diizeyde olmasina 6nem vermekte
oldugu gorilmektedir. Yine alanin
temel araglart ve faaliyetleri deneysel
ve giderek teorik bir dogaya sahip
olmaktadir. Ozellikle, saglk iletisim
arastirmalart alan arastirmalarinin yant
sira kesitsel anket planlamasimnt ve
niteliksel veri analizini temel almakta-
dir. Bununla beraber her iki disiplin
alanindan gelen uzmanlar saglik ileti-
siminin ayni konularina, analizlerine
ortak bir ilgi gosteriyor gibi gdziik-
mektedir. Ayrica yine her iki disiplin-
deki uzmanlar pek ¢ok dergide
yalnizca kendileriyle aynt disiplin
gecmisine sahip meslektaglariyla is
birligi icerisinde yayinlarint yapmaya
egilimlidir; genel olarak iki disiplin
arasinda paylasim yapilmamaktadir.

Bilimsel devrimler tizerine yaptigt calis-

masinda Kuhn her bir disiplinin
paradigmaya ihtiyact oldugunu ifade
eder (16). Paradigma; "s6z konusu bir
toplulugun tyeleri tarafindan paylasi-
lan inanglarin, degerlerin, tekniklerin
ve benzeri hallerin tamamen grup-
lasmast" anlamini tagir ve gunlik
sorunlart ¢6zmek veya ele almak icin
kullanilan  araclar, malzemeler ve
yontemlerin tasariminin bir parcasi-
dir. Dugtinsellik tastyan bir cevrede
paradigma varsa eger ortak bir anla-
ma, uygulama Griintiisti var demektir.
S6z konusu 6riinti o alana bilimsellik
niteligi katarak gerek arastirmalara
gerekse uygulamalara yol g0sterir.
Saglik iletisim alaninin parcalanmis ve
cok disiplinli hali saglik iletisimin
arastirmalarinin mevcut hali itibariyle
paradigma 6ncesi bir dénemde oldu-
gunu sOylemek mumkiindir (15).
Saglik iletisimi i¢in boyle bir ¢ergeve-
lendirme yapmakla Dbirlikte alana
katkida bulunan pek cok disiplinin
etkisiyle yeni bir paradigmanin olgun-
lagmast bu disiplinin gelismesi agisin-
dan bir firsat yaratmaktadir.

Degerlendirme

Saglik  gelir, egitim, sosyo-ckonomik

durum, okuryazarlik, cografi kosullar
veya kiltarel farklidiklardan etkilen-
mektedir. Saglik kosullari ve saglikla
ilgili cabalar ilkeden tUlkeye farklilik
gOsterdigi gibi, ayni tilke icinde bolge-
sel farkliliklar da gosterebilmektedir.
Saglik iletisimi, yasanilan toplumdaki
cesitlilik ya da farkhiliklart anlayarak
bunlara yonelik cabalart olusturmayi
icermektedir. Bu durum, belitli bir
hedefin ihtiya¢ duydugu saglikla ilgili
bilgilerin, kendi gergekleri ve kendi
kosullart i¢inde verilmesini gerektirir.
Saglik iletisimi, bireylerin, dolayistyla
toplumlarin sagliginin gelistirilmesine
odaklanmal; ticari kaygilar toplum
saghginin ~ 6ntine  gegmemelidir.
Toplumlarin  sagliginin  gelistirilmesi
amacityla yapilan faaliyetler, topluma
saglik hizmeti sunan kurumlarin da
gelismesine  imkan  saglayacaktir.
Bireyden kuruma dogru bir isleyis
gibi ifade edilen saglk konusunun,
temelde tlkelerin gelistirdikleri saglik
politikalartyla, aradaki tim kademeleri
kullanarak bireye ulagsmast beklen-

mektedir. Saglik iletisimi, bireylerin
icinde bulundugu kosullar g6z 6niin-
de bulundurularak saglik politikalari-
nin gelistirilmesine olanak saglayabi-
lir. Baz1 saglik konularinda giindemin
saglik politikast gelistirilmesi yoniinde
belirlenmesi tim toplumun yararina
olacaktir. Aksi takdirde, saglik ile ilgili
sorunlarin bireyin sorumlulugunu 6ne
ctkaran bir cerceve iginde sunulmast,
halkin ilgisini sosyal kogullar ve
cevreden  uzaklastiracak;  sunulan
bilgiler ve haberler "biyofantezilere"
yer verilen medya hikayelerine déna-
sebilecektir ~ Bireylerin  mucizelere
inanmalari, sira digt tedavi yollarina
basvurmalart cok eski zamanlara
dayanir. Bireylerin inanisina kargin,
medyada bu tarz saglik sunumlarina
sik yer verilmesi ile bireylerin sagliga
iliskin hayal kirikliklart ve umutsuz-
luktan kagislart  desteklenmektedir.
Ayni zamanda mucize ve sira dist
tedavilere inants, durumu kendi lehi-
ne kullanacak kisilerin ortaya ¢ikma-
sina, bu kigilerin "stiper kahraman'"a
donustirilmesine, dolayisiyla mucize
beklentisine neden olabilir. Dogru
saglik bilgilerinden daha ¢ok izlenme
orant olan, bahsedilen tirde kisi ve
programlarin, ticari olarak da getirisi
de yuksek olacaktir. Bu tir Onerilere
bireylerin yiiksek oranda ilgi goster-
mesi olagan karsilanabilir. Ancak her
gecen glin daha abartili 6nerilerin yer
almast sonucu, basit bir akil yiritme
yoluyla ger¢ek olmadiginin anlagilabi-
lecegi bir durumda bile, her soylene-
nin mucize konumuna taginmasina
neden olmaktadir. Mucize iksitler,
mucize tedaviler her gin farkl
formtlasyonlarla medyada 6zellikle
televizyonda yerlerini almaktadir (10).

Saglik iletisimi alaninda gectigimiz 10 yil

icerisinde  sagligin  gelistirilmesi,
korunmast ve saglik kampanyalarina
devaml bir ilgi ortaya ¢ikarmugtir.
Alanin  bilimsel  olarak  algilanist
2000 yillarda ciddi oSlcide gelisim
gOstermistir. Bu yeni ylzyilda, elesti-
rel disince geleneginden Gnemli
Olcide etkilenmis olan iletisim disip-
lininden epistemolojik olarak kendi
seklini ¢izmistir. The Healthy People
2020 hedefleri dogrultusunca 6zellikle
saglik bilgisi, saglik bilgi teknolojisi ve
saglik diplomasisinde yeni c¢alisma
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alanlar1 belitleyerek simdi "politika
yapicilari, is, saghk ve kamu sagligi
uzmanlarint ve kamuyu saglik iletisim
stratejilerini ve saglik bilgi teknolojile-
rini kullanmak, ntfusu, saglik sonug-
larint ve saglik hizmet kalitesini gelis-
tirmek, saglik esitligini gerceklestir-
mek tzere" ¢agirmaktadir (15).

tek olma niteligi giderek artmaktadir.
Bu gelismede paradigmanin olgun-
lagmasina katki saglamak tzere disip-
linlerarast diyalogun 6nemli oldugu
belirtilmelidir. Ayni alandan aragtir-
macilarin  yapacagl calismalar para-
digmatik ilerleyisi kolaylastirmaya ye-
terli degildir. Ornegin, tibbi bakis aci-
sinin - saglik uzmani olmayan kisilerin

iletisim uzmanlarinin tibbi bakisa kat-
ki saglamast caligmalart cesitlendire-
cektir. Kuhn'un da belirttigi gibi, "ca-
lismalarini ortaya ¢tkan paradigmaya
uyarlayamayan veya uyatlamaya istek-
siz bulunanlar tek basina kalmaya
devam etmek veya kendilerini bagka
bir gruba dahil etmek zorundadirlar".

Saglik iletisiminin  saglik  sorunlarin arastirmalarini  zenginlestirmesi gibi,
onleme ve kontrol calismalarinda des-
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Introduction: Acute infarcts in posterior circulation (AIPC) have been reported 16-39.8% of ischemic stroke patients
in previous studies. The most frequent cause of AIPC was embolism from cardio-aortic, vertebra-basilar
atherosclerosis or dissection, followed by large-artery atherosclerosis (LAA), small vessel disease and other causes.
The aim of this study was to determine the etiologic subtypes of AIPC in our stroke registry.

Methods: We reviewed the charts of 554 patients who were admitted with acute ischemic stroke between the dates
January 2011 and August 2014. The demographic data, the National Institutes of Health Stroke Scale (NIHSS) scores
at admission and detailed investigations to determine etiologic focus of stroke were recorded. We determined
etiologic stroke subtypes using the automated Causative Classification System (CCS). The modified Rankin Scale
(mRS) scores were recorded in follow-up period.

Results: A total of 184 (40.6%) patients with AIPC (89 females [48.4%] and 95 males [51.6%]; mean age, 70.6+12.5
[25-92] years) and 268 (59.3%) patients with acute infarcts in anterior circulation (AIAC) (133 females [49.6%] and 135
males [50.4%]; mean age, 69.3+13.7 [28-103] years) were included in the study. History of diabetes and previous
stroke were significantly more common in patients with AIPC compared to the patients with AIAC (p=0.04, p=0.009).
The mean admission NIHSS score was 6.4+ 4.6 (0-26) in patients with AIPC (Group 1) and 6.7+4.3 (0-23) in patients
with AIAC (Group 2) (p=0.96). cardio-aortic embolism was more common in Group 2 compared to Group 1, but not
significant (p = 0.12). There was no significant difference in the mean C-reactive protein (CRP) level between two
groups (p=0.23). Mortality in hospital was 14.7% (n=27) in Group 1 and 8.6% (n=23) in group 2 (p = 0.04). The median
mRS was 3 (0-6) in patients with AIPC and 2 (0-6) in patients with AIAC during follow up period (p=0.79). Recurrent
stroke occurred in 1 (0.5%) patient with AIPC and 8 (3%) patients with AIAC (p=0.07).

Conclusion: AIPC was found in 40.6% of patients with acute ischemic stroke in this registry. Cardio-aortic embolism
was the most common cause of AIPC group. Diabetes and previous stroke history appear to be the major risk factors
for AIPC. Mortality in hospital was significantly higher in AIPC group.

Key Words: Acute Infarcts in Posterior Circulation, Risk Factors, Etiologic Subtypes, Outcome, Prognosis

Giris: Onceki calismalarda posterior dolasimda akut infarktlarin (PDAI) iskemik inmeli hastalarin %16-39.8'inde
gorildigu bildirilmistir. PDAIN en sik sebepleri kardiyo-aortik sistemden embolism, vertebrobaziler ateroskleroz ve
diseksiyondur. Bunlari buyuk arter aterosklerozu (BAA), kiiciik damar hastaligi ve diger nedenler takip etmektedir. Bu
calismanin amaci, inme (initemizde gériilen PDAI'larin etyolojik alt tiplerinin belirlenmesidir.

Yontem: Bu calismada Ocak 2011 ve Agustos 2014 tarihleri arasinda akut iskemik inme nedeni ile hastanemize
basvurmus 554 hastanin dosyasi incelenmistir. Hastalarin demografik 6zellikleri, basvuru sirasindaki Ulusal inme
Saglik Olgegi (NIHSS) skorlari, inme etyolojisine yonelik yapilmis olan ayrintili tetkikleri kaydedilmistir. inme alt tipleri,
otomatize Causative Classification System (CCS) kullanilarak belirlenmistir. izlem siirecindeki modifiye Rankin Olgegi
(mRS) skorlari kaydedilmistir.

Sonuglar: Calismaya 184 (%40.6) PDAI" olan hasta (89 kadin [%48.4] ve 95 erkek [%51.6]; ortalama yas, 70.6+12.5 [25-
92] yil) ve 268 (%59.3) anterior dolasimda akut infarkti (ADAI) olan hasta (133 kadin [%49.6] ve 135 erkek [%50.4];
ortalama yas, 69.3+13.7 [28-103] yil) calismaya dahil edildi. Diyabet ve gegirilmis inme ykiisii PDAI'l olan hastalarda,
ADAI'l olan hastalarla karsilastirildiginda anlamli olarak daha sik idi (p=0.04, p=0.009). Basvuru sirasindaki ortalama
NIHSS skoru PDAI'll olan hastalarda (Grup 1) 6.4+ 4.6 (0-26), ADAI'l olan hastalarda (Grup 2) 6.7+4.3 (0-23) olarak
saptandi (p=0.96). Kardiyo-aortik embolizm Grup 2'de Grup 1’e kiyasla daha sik idi ama anlamli degildi (p = 0.12).
Ortalama C-reaktif protein (CRP) diizeyi agisindan iki grup arasinda istatiksel olarak fark bulunmamaktaydi (p=0.23).
Hastanede mortalite Grup 1'de % 14.7 (n=27), Grup 2'de ise % 8.6 (n=23) idi (p = 0.04). izlem siirecinde PDAI'l olan
hastalarda ortalama mRS skoru 3 (0-6) iken ADAI'l olan hastalarda 2 (0-6) idi (p=0.79). Rekiirren inme PDAI'l olan
hastalarin 1’inde (%0.5), ADAI'l olan hastalarin 8'inde (%3) saptandi (p=0.07).

Sonug: inme (initemizde takip edilen akut iskemik inmeli hastalarin %40.6'sinda PDAI saptanmistir. PDAI' olan
hastalarda en sik neden kardiyo-aortik embolizm idi. Diyabet ve gegirilmis inme &ykiisii PDAI icin majér risk faktorleri
olarak saptandi. Hastanede mortalite PDAI grubunda anlamli olarak daha yiiksek idi.

Anahtar sézcikler: Posterior Dolasimda Akut Infarct, Risk Faktorleri, Etyolojik Alt Tipleri, Sonlanim, Prognoz
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Acute infarcts in posterior circulation repeated measurements or prior use  Results

(AIPC) have been reported 16-39.8% of

antihypertensive  medication,
A total of 184 (40.6%) patients with

in previous studies (1,3,5-7,9,10). The
most frequent cause of AIPC was
embolism from cardio-aortic,
vertebra-basilar  atherosclerosis  or
dissection, followed by large-artery
atherosclerosis (LAA), small vessel
disease and other causes.

The aim of this study was to determine

the prevalence, etiologic subtypes,
stroke severity and prognosis of
patients with AIPC compared to
acute infarcts in anterior circulation
(ATAC) in our stroke registry.

Methods

The medical records of 554 consecutive

patients who were admitted with
acute ischemic stroke from January
2011 to November 2014 were
retrospectively evaluated. Approval
was obtained from the research ethic
committee in advance of the study.
Posterior circulation ischemic stroke
(PCS) was defined as acute infarcts in
isolated posterior circulations (Figure
1). The patients with PCS were
selected based on diffusion weighted
imaging (DWI). The patients were
divided into two groups; group 1
included patients with AIPC and
group 2 included patients with ATAC.
The patients with acute multiple
ischemic lesions located in anterior
and  posterior  circulations and
without  performed DWI were
excluded.

Patient demographics and medical risk

factors,  including  history  of
hypertension, diabetes,
hyperlipidemia,  atrial  fibrillation,
congestive heart failure, coronary
artery disease, previous transient
ischemic attack, previous stroke, the
National Institutes of Health Stroke
Scale (NIHSS) scores at admission
and C-reactive protein (CRP) level at
admission were collected using a
standard data collection form and
entered into an institutional database.
Hypertension was defined as blood
pressure  >=140/90 mmHg on

diabetes mellitus (DM) as fasting
blood glucose level >=126 mg/dL
on repeated measurements or the use
of medications to lower blood
glucose, atrial fibrillation by previous
history or if detected on ECG or
Holter. Coronary artery disease
included any history of angina,
myocardial infarction or coronary
revascularization.

single rater (MHS) determined
etiologic stroke subtypes using the
automated Causative Classification
System (CCS, available at
https://ccs.mgh.hatvard.edu)  (11).
The CCS subtypes included supra
aortic large artery atherosclerosis,
cardio-aortic embolism, small artery
occlusion, other  causes and
undetermined causes. Etiologic work-
up included vascular imaging studies,
Doppler
ultrasonography, computerized
tomography angiography, magnetic
resonance angiography or digital
subtraction angiography,
transthoracic ~ or  transesophageal
echocardiogram,  24-hour  cardiac
rhythm monitoring, and laboratory
tests for hypercoagulability and
vasculitis. The modified Rankin Scale
(mRS)  scores  were
according to follow-up visits of the
patients.

such as carotid

recorded

Statistical analysis was performed using

the Statistical Package for the Social
Sciences (SPSS) 16.0 version (SPSS
Inc.  Chicago, Illinois, USA).
Descriptive statistics were expressed
as means/standard deviations for
normally-distributed
variables and median/interquartile

continuous

range for non-normally distributed
variables.  Statistical analysis was
petformed  to  determine  the
prevalence and prognosis of the
patients with AIPC and AIAS. The
group rates were compared using a
chi-squared test, and the means were
compared using Student’s t test;
p<0.05 was considered to be
statistically significant.

AIPC (89 females [48.4%)] and 95
males [51.6%]; mean age, 70.6£12.5
[25-92] years) and 268 (59.3%)
patients with AIAC (133 females
[49.6%] and 135 males [50.4%]; mean
age, 69.3113.7 [28-103] years) were
included in the study. Patient
demographics and vascular risk

factors,  including  history  of
hypertension (n=311, 68.8%),
diabetes (n=129, 28.5%),

hyperlipidemia (n=104, 23%), atrial
fibrillation (n=97, 21.5%), congestive
heart failure (n=56, 12.4%), coronary
artery  disease  (n=111, 24.6%),
previous transient ischemic attack
(n=24, 5.3%) and previous stroke
(n=78, 17.3%) are shown in Table 1.

History of hypertension, hyperlipidemia,

AF, congestive heart failure, coronary
artery disease or previous transient
ischemic attack was not different
between Group 1 and Group 2
(p>0.05). However, history of
diabetes and previous stroke were
significantly more common in the
patients with AIPC compared to the
patients  with  AIAC  (p=0.04,
p=0.009) (Table 1).

The mean admission NIHSS score was

6.4t 4.6 (0-20) in the patients with
AIPC and 6.7£4.3 (0-23) in the
patients with AIAC (p=0.96) (Table
1). The mean CRP level was
21.15%£36.4 mg/dl in Group 1 and
24.71+39.6 mg/dl in Group 2 at
admission (p=0.23).

The etiologic stroke subtypes in Group 1

were large-artery  atherosclerosis
(LAA) in 52 (28.3%) patients, cardio-
aortic embolism in 73 (39.7%)
patients, small artery occlusion in 12
(6.5%) patients, other causes in nine
(4.9%) patients and undetermined
causes in 38 (20.7%) patients. The
etiologic stroke subtypes in Group 2
were large-artery  atherosclerosis
(LAA) in 62 (23.1%) patients, cardio-
aortic embolism in 124 (46.3%)
patients, small artery occlusion in 12
(4.5%) patients, other causes in 15
(5.6%) patients and undetermined
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causes in 55 (20.5%) patients. Cardio-
aortic embolism was more common
in Group 2 compared to Group 1,
but not significant (p = 0.12) (Table 2).

0.04). The follow-up information was
308 patients. The
median follow-up time was nine (1-
32) months. The median mRS score

accessible for

with AIPC and in eight (3%) patients
with AIAC. There was no significant
difference  between the groups

(p=0.07) (Table 1).

was 3 (0-0) in patients with AIPC and
2 (0-6) in patients with AIAC during
this period (p=0.79).
stroke occurred in one (0.5%) patient

Mortality in hospital was 14.7% (n=27)
in Group 1 and 8.6% (n=23) in
group 2. It was significantly higher in
Group 1 compared to Group 2 (p =

On logistic regression analysis, DM,
previous stroke history and mortality
in  hospital  were  significantly
associated with AIPC, see Table 3.

Recurrent

Table 1: Epidemiologic and clinical characteristics of patients with AIPC and AIAC

AIPC AIAC

n=184 n=268 P
Age, year, Mean+3D 70.6£12.5 69.3+13.7 034
Sex, n(%)
Female 89 (48.4) 133 (49.6) 0.79
Male 95 (51.6) 135 (50.4)
Medical history
- Hypertension, n(%) 135(73.4) 176 (65.7) 0.08
- Diabetes mellitus, n(%) 62 (33.7) 67 (25) 0.04
- Atrial fibrillation, n(%) 35(19) 62 (23.1) 0.29
- Hyperlipidemia, n(%) 36 (19.6) 68 (25.4) 0.15
- CAD, n(%) 26 (14.1) 30(11.2) 0.35
- CHF, n(%) 51(27.7) 60 (22.4) 0.19
- Previous TIA history, n(%) 10 (5.4) 14 (5.2) 0.92
- Previous stroke history, n(%) 42 (22.8) 36(13.4) 0.009
CRP,mg/I 17.9+30.9 23.1+£38.5 0.23
Admission NIHSS, Mean+SD 6.4+4.6 6.7+4.3 0.96
Mortality in hospital, n(%) 27 (14.7) 23(8.6) 0.04
Follow up mRS, Mean+SD 2.7+2.4 24+2.3 0.79
Recurrent stroke, n(%) 1(0.5) 8(3) 0.07

AIPC; acute infarcts in posterior circulation, AIAC; acute infarcts in posterior circulation, SD; Standard Deviation, CAD; Coronary Artery Disease, CHF; Congestive heart failure,
TIA; transient ischemic attack, CRP; C-reactive protein, NIHSS; National Institutes of Health Stroke Scale, mRS; modified Rankin Scale

Table 2: Etiologic stroke subtypes of AIPC and AIAC

AIPC AIAC p
CCS classification, (%)
- Large-artery atherosclerosis 52(28.3) 62(23.1) 0.22
- Cardio-aortic embolism 73 (39.7) 124 (46.3) 0.12
- Small artery occlusion 12(6.5) 12 (4.5) 0.34
- Otherrare causes 9(4.9) 15 (5.6) 0.74
- Undetermined causes 38(20.7) 55(20.5) 0.97

AIPC; acute infarcts in posterior circulation, AIAC; acute infarcts in posterior circulation, CCS; Causative Classification System

Table 3: Logistic regression analysis of AIPC

OR 95%, CI p
DM, n(%) 1.46 1.013 - 2.987 0.037
Previous stroke history, n(%) 1.81 1.003 —2.997 0.022
Mortality in hospital, n(%) 1.66 1.012 -2.989 0.044

DM; diabetes mellitus

Discussion hypertension followed by smoking, gender and DM was significantly
DM, hyperlipidemia, cardiac disease associated with AIPC (3). Otherwise,
AIPC  were reported  16-39.8%  of and previous stroke history in most of studies showed that AF was

ischemic stroke patients in previous
studies (1, 3, 5, 6, 7, 9, 10). In our
registry, AIPC was found in 184
(40.6%) patients. It was higher than
the other studies (1, 3, 5, 6, 7, 9, 10).

In some of previous studies, the most
common vascular risk factor was

patients with AIPC, but they did not
compare with AIAC group (7, 8).

Miyamoto et al. found that younger age

and hyperlipidemia were significantly
associated with AIPC group (5). In
another study by Tao et al., male

higher in patients with AIAC (1, 3,
5). Conversely, Sato et al. did not find
any significant difference between
patients with AIPC and ATAC (6). In
our study, DM and previous stroke
history were significantly associated

with AIPC.
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In previous studies, the most frequent

stroke subtype was LAA in AIPC
group (5, 6, 7, 8, 9, 10). Otherwise,
we found that cardio-aortic embolism
was the most frequent stroke subtype
in patients with AIPC.

Miyamoto et al. reported that LAA was

higher in AIPC group and cardio-
aortic embolism (CE) was higher in
AIAC group (5). De Marchis et al.
showed that small artery discase was
significantly more  frequent in
patients with PCS than patients with
anterior circulation ischemic stroke
(1). On the other hand, Sato et al. did
not find any significant difference
between AIPC and AIAC group (6).
There was no significant difference
between two groups in our study.

Most of previous studies reported that

lower NIHSS score at admission was
significantly associated with AIAC
group (1, 3, 6, 7). In our study, the
mean admission NTHSS score was
lower in patients with AIPC than

patients with AIAC, but the
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Sintsler ve/veya setebral venlerin trom-

Amag: Sintsler ve/veya serebral venlerin trombozu genc hastalari etkileyen, biittn inmelerin % 0.5- 1'inden sorumlu olan
inmenin yaygin olmayan formudur. Etiyolojide ¢ok sayida neden saptanmistir. Calismamizin amaci sinus ven trombozu nede-
niyle klinigimizde takip edilmis hastalari retrospektif olarak incelemek ve altta yatan etiyolojileri, yas ve cinsiyet dagilimini,
klinik ve gorantileme bulgularini tartismaktir.

Gereg ve Yontem: Ocak 2005-Ocak 2015 tarihleri arasinda Noroloji servisinde yatarak etiyolojik arastirilmasi yapilan 68 hasta-
nin retrospektif olarak hastane kayitlari ve dosyalari incelendi. Gelis sikayetleri, muayene bulgulari ve altta yatan etiyolojiye
gore bulgular siniflandirildi.

Bulgular: Calismaya alinan hastalarin 20 'si erkek, 48 'si kadindi. Yas ortalamalar 41.88+18.68'di. Hastalar en sik basagrisi,
bulanti, kusma, gérmede bulaniklik, nébet gecirme sikayeti ile basvurmuslardir. Nérolojik muayenede en sik gortilen bulgu
papil 6demdir. Manyetik rezonans venografide tromboz, en sik transvers sinus ve sigmoid sintiste gérulmustur. Etiyolojide
protein C eksikligi, protein S eksikligi, protein C rezistansi, gebelik, puerperium, oral kontraseptif kullanimi, mastoidit, sintzit,
Behget hastaligi, akciger kanseri, beyin timérii, meme kanseri, kafa travmasi, beyin cerrahide timér operasyonu ve hiperho-
mosistinemi saptanmis olup 17 hastanin sinus ven trombozu etiyolojisi idiopatik olarak degerlendirilmistir.

Sonug: Ozellikle basagrisi sikayeti ile gelen geng kadin hastalarda siniis ven trombozu tanisi akla gelmeli, protrombotik du-
rumlar disindaki etiyolojiler de arastiriimalidir.

Anahtar Sozcukler: Sinus Ven Trombozu, Basagrisi, Papil Odem

Aim: Thrombosis of the dural sinus and/or cerebral veins (CVT) is an uncommon form of stroke, usually affecting young indi-
viduals and represents 0.5% to 1% of all strokes. Predisposing causes of CVT are multiple. The aim of our study was to evaluate
the patients who were diagnosed sinus vein thrombosis at our clinic and discuss the underlying etiology, age and sex distribu-
tion , clinical and imaging findings.

Material and Methods: Between January 2005 and January 2015, the records of 68 patients who were hospitalized at Neuro-
logy clinic for etiological assesment were collected from hospital records and files. Complaints, examination findings and
underlying etiologies were classified.

Results: A total of 68 patients ( 20 male, 48 female) were enrolled to the study. Mean age was 41.88+18.68. Patients’ most
commonly complaints were headache, nausea, vomiting , blurred vision and seizures. Papilledema was the most common
finding on neurologic examination. Thrombosis was observed most frequently in the transverse sinus and sigmoid sinus on
magnetic resonance venography. For the etiology, protein C deficiency, protein S deficiency, protein C resistance, pregnancy,
puerperium, oral contraceptive usage, mastoiditis, sinusitis, Behcet's disease, lung cancer, brain tumors, breast cancer, head
trauma, brain surgery, tumor surgery and hyperhomocysteinemia were identified. Seventeen patients with sinus venous
thrombosis were considered with idiopathic etiology.

Conclusion: Especially for the young female patients with headache sinus venous thrombosis should be considered. Beside the
protrombotic conditions other etiologies should be investigated.

Key Words: Sinus Vein Thrombosis, Headache, Papilledema

teral infiizyonlar ve cesitli ilaclar var-
bozu gen¢ hastalar1 etkileyen, inme- dir. Tim arastirmalara ragmen % 20—
nin yaygin olmayan formudur (1). Bi- 25 hastada neden saptanamamaktadir
tin inmelerin % 0.5- T’inden sorumlu- 4-6).
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dir ve genellikle genclerde goriliir(3).

Etiyolojide ¢ok sayida neden saptanmis-

tir. Nedenler arasinda gebelik, puer-
perium, oral kontraseptif kullanimi
(OKS), koagulopatiler, intrakranial
enfeksiyonlar, kranial timorler, pe-
netran kafa travmalari, lomber ponk-
siyon islemi, malignite, dehidratasyon,
inflamatuvar bagirsak hastaligi, bag
dokusu hastaliklari, Beh¢et Hastaligy,
sarkoidoz, nefrotik sendrom, paren-

90) (7). Diger bulgular; nébet, fokal
noérolojik defisit F ( hemiparezi/ he-
mihipoestezi), papil 6dem, gbérme
kayb1, bulanti, bas dénmesi, sersemlik
hali, afazi ve hemianopsidir (5). Bu
calismada, klinigimizde Ocak 2005-
Ocak 2015 tarihleri arasinda sinus
ven trombozu (SVT) nedeniyle takip
edilmis hastalar sunulmakta, yas ve
cinsiyet dagilimi, etiyoloji, klinik ve
goruntilleme bulgulart tartistimaktadir.
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GEREC VE YONTEMLER

Ocak 2005-Ocak 2015 tarihleri arasinda
Ankara Atatirk Egitim ve Arastirma
Hastanesi Néroloji servisinde SVT ta-
tustyla etiyolojik aragtirilmasi yapilan
68 hastanin kayitlart retrospektif olarak
hastane kayitlart ve dosyalarindan ince-
lendi. Demografik 6zellikleri, baslangic
semptom ve bulgulari, etiyolojik fak-
torleri, néroradyolojik bulgulart sinif-
landirildi. Serebral venéz trombozun
risk faktorleri, SVT olayt 6ncesine ait
etiyolojik kanitlar, inflamatuvar veya
otoimmun kosullatin laboratuvar bul-
gularr arastirild. Tdm hastalarin ilk 24-
48 saatte yapilan kan biyokimyast, tam
kan sayimu, serolojik incelemeleri, vas-
kulit tetkikleri, genetik yatkinlk icin
yapilan Protein C ve S, antitrombin III
dizeyleri, Faktor 5 Leiden mutasyonu,
aktive protein C rezistansi, homosis-
tein diizeyleri ve beyin Manyetik rezo-
nans goruntileme (MRG) - MR ve-
nografi sonuglart incelendi.

iSTATISTIKSEL ANALIZ

Verilerin analizinde SPSS 15.0 istatistik
paket programi kullanildi.  Strekli
degiskenler ortalama * standart sap-
ma, nominal degiskenler say1 ve ylz-
delerle verildi.

BULGULAR

Ocak 2005-Ocak 2015 tarihleri arasinda
klinigimizde SVT tanist alan 68 olgu-
nun 20’si erkek ( %29.4), 48’1 kadindi
(% 70.0). Yas ortalamast 41.88+18.68
idi ~ (18-80). Olgularin  62’sinde
(%91.2) basagrisy, 12’sinde (%17.0)
bulanti, 10’unda (%14.7) kusma,
14%tnde (% 20.6) gbrmede bulaniklik,
1T’inde (%16.2) ¢ift gérme, 8’inde
(%11.8) nébet, 3’tinde (%04.4) kol ve
bacakta kuvvetsizlik yakinmasi vards.

Norolojik  muayenede 68  olgunun
16’sinda ( %30.9) papil 6dem, 3’inde
(%4.4) kranial sinir felci, 3’inde ( %
8.8) hemiparezi ve 1inde ( %1.5)
gorme alant defekti saptandi. Gelis
sikayetleri ve nérolojik muayene bul-
gulari Tablo 1°de 6zetlenmigtir

Manyetik rezonans venografide tromboz,
superior  sagittal  sinuste  14’tnde
(%20.6) (Sekil 1); sinus rektusta 1’inde
(%1.5), sigmoid sinuste 34’Unde
(%50), transvers sinuste 55’inde
(%80.9), (Sekil 2), jugularis internada

Tablo 1: Sints Ven trombozu hastalarinin semptomlari ve nérolojik muayene bulgulari

Hasta sayisi Hasta ylizdesi
n: 68 (%)
e Basagdrisi 62 91.2
e Bulanti 12 17.6
Basvuru nedeni ° Ktisma 10 147
(sehptom) o Gormede bulaniklik 14 20.6
o Cift gdrme 11 16.2
o Nobet 8 11.8
o Kol-bacakta kuvvetsizlik 3 4.4
o Papil 6dem 16 30.9
" " o Kraniyel sinir felci 3 4.4
Norolojik muayene « Hemiparezi 3 38
e GoOrme alani defekti 1 1.5

Tablo 2: Siniis Ven Trombozu Olgularinin Néroradyolojik Bulgulari

MR Venografi bulgulari Ha(s:‘a: ;3"5' Hasta(;:;zdeﬂ
Superior sagittal sinus tutulumu 14 20.6
Sinus rektus tutulumu 1 1.5
Sigmoid sinus tutulumu 34 50.0
. Sag sigmoid sinus tutulumu 14 20.6
e Sol sigmoid sinus tutulumu 17 25.0
. Sag ve sol sigmoid sinus tutulumu 3 4.4
Transvers sinus tutulumu 55 80.9
. Sag transvers sinus tutulumu 17 25.0
. Sol transvers sinus tutulumu 34 50.0
. Sag ve sol transvers sinus tutulumu 4 5.9
Vena Jugularis interna tutulumu 18 26.5
. Sag Vena Jugularis interna tutulumu 7 103
e SolVenaJugularis interna tutulumu 10 14.7
. Sag ve sol Vena Jugularis interna tutulumu 1 1.5

Tablo 3: Sints Ven Trombozu Olgularinin Etiyolojiye Gére Dagilimi

. " Hasta Sayisi Hasta yuizdesi
Etiyoloji (n: 68) (%)
Protein C eksikligi 2 2.9
Protein S eksikligi 4 5.9
Protein C rezistansi 7 10.4
Gebelik 9 13.2
Puerperium 6 8.8
OKS kullanimi 7 10.3
Sinlzit/mastoidit/otitis 8 11.7
Behcet hastaligi 4 5.9
Kanser varhgi 4 5.9
Kafa travmasi 1 1.5
Hiperhomosistinemi 17 25.0
idiopatik 17 25.0

\

Sekil 1: Beyin MRG Venografi'de

superior sagittal sinus trombozu $ekil 2: Beyin MRG Venografi'de

solda transvers sinus trombozu
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18’inde (%26.5) saptandi. Nororadyo-
lojik bulgular Tablo 2’de 6zetlenmistir.

Oral kontraseptif kullanimi bildiren 7

hasta (%010.3) varken, 9 hasta (%10.4)
gebe oldugu dénemde, 6 hastada (%
8.8) postpartum doénemde SVT ge-
cirmisti. SVT nedeni olarak 8 hastada
(% 11.7) enfeksiyon (sinizit/ mastoidit/
otitis) saptandt. Ozgecmisinde Behget
hastaligt olan 4 hastaya (%05.9) rastla-
nildi. 4 hastada (%5.9) kanser varhigy,
1 hastada (%1.5) kafa travmast 6ykisi
mevcuttu. 68 hastanin  17’sinde
(%25.0) homosistein  diizeyi 15
mgr/dlnin ustinde saptandi. Akut
dénemde tromboza genetik yatkinlik
icin yapilan tetkiklerde 68 hastanin
hi¢birinde Fakt6r V Leiden mutasyo-
nuna rastlanmadi. Ancak 2 hastada
(%2.9) protein C eksikligi, 4 hastada
(%5.9) protein S eksikligi, 7 hastada
(%10.4) protein C rezistanst tesbit
edildi. Hastalarin %25.0’inde (n= 17)
olast SVT etiyolojisi saptanamadi.
Etiyolojik nedenler Tablo 3’de 6zet-
lenmistit.

bulunmustur. Calismamizdaki hasta-
larin %91.2’si bagagrist sikayetiyle kli-
nigimize basvurmus, nérolojik mua-
yenede ise papil 6demi %30.9 sap-
tanmustir. SVI’de nébet sikligt % 40
olarak bildirilmistir (12). Calismamiz-
da nobet Oykist hastalarin sadece

%11.8’inde saptandi.

SVT’de klinik bulgular trombozun lokali-

zasyonuna gore de degisebilir. Supe-
rior sagittal sinus tutulumu siklikla
basagrisi, intrakranial basing artisi
bulgular: ve papil 6demine yol agar-
ken bazen de motor defisit ve ndbet-
ler gozlenebilir (13,14). Lateral sinus
trombozlarinda altta yatan neden orta
kulak iltihab1 ise kulak veya mastoid
kemikte agti, ates ve basagrist gozle-
nir. Hemianopsi, kontralateral giic-
stizlik ve afazi kortikal tutulumla ilis-
kili olarak saptanabilir (15). SVT’li
hastalarin %16’sinda internal serebral
ven, Galen veni ve sinus rektus tutu-
lumuna baglt talamik ve bazal gang-
lion dizeyinde enfarkt gorilebilir
(16).

Gebelik ve puerperal dénem gegici prot-

rombotik durum yaratarak %21 ora-
ninda SVT’ye neden olabilir (19). Ca-
lismamizda %13 hastada gebelik ve
%8.8 hastada puerperal donemde
SVT saptandi. Uluslararasi ¢alisma
grubunun verilerine gére OKS kulla-
nimi SVT etiyolojisinde %50’den faz-
la olarak rapor edilmistir (3). Bizim
grubumuzda 6ykiide OKS kullanma
orant olgularin sadece %10.3’tinde
mevcuttu. Bu da fertil dénemdeki ka-
dinlarda distik dogum kontrol yon-
temlerinin uygulanmast ile aciklanabilir.

SVT etiyolojisinde rol oynayan bir baska

durum kiside malignite varligidir.
Kansetler tromboza egilimi arttirarak
SVT’ye neden olabilir. Ozellikle he-
matolojik  malignitelerle  birlikteligi
siktir. Yapilan bir calismada SVT has-
talarinmn % 7.4%Unde kanserle iligki
bildirilmistir (3). Calismamizda litera-
tiriin aksine akciger ve meme kanse-
ri, beyin timoérd gibi solid organ ti-
motlerle birliktelik mevcuttu. Hema-
tolojik malignite hicbir hastada sap-
tanmadt.

SVT’de sirastyla en sik etkilenen dural
sintsler stkltk sirasina gbre siiperior

TARTISMA

Behget hastaligt hem arter hem de venleri

Sinus ven trombozu, yilda milyonda 5

kisiyi etkileyen, tim inmelerin % 0.5-
1’ini igeren nadir gértlen bir inme ti-
pidir (1). Siklikla geng bireyleri etkiler.
Uluslararast ¢alisma grubunun sereb-
ral venéz ve dural sinus trombozlart
ile ilgili calismasinda hastalarin %78’
50 yasin altinda saptanmustir (1,8). Bi-
zim calismamizda da yas ortalamast
41.88%18.68 idi ve kadinlar tim hasta
grubunun 2/3’nden fazlasint olug-
turmaktayd.

SVT’de klinik bulgular, bozulmus venéz

drenaja baglt gelisen intrakranial ba-
sinc artist ya da vendz enfarkt veya
hemorajiye baglt olusan fokal beyin
hasarina baglt gelisir. SV nin en stk
basvuru nedeni bagagrist olup intrak-
ranial basing artisini gosterir. Basagri-
st diffuzdur ve glnler ve haftalar
icinde siddeti artar (3). Fokal nérolo-
jik bulgu olmadan bagagrist veya papil
6dem SVT°li hastalarda % 25 oranin-
da bulunmaktadir (9). Bir calismada
basagrist %75 oraninda, papil 6demi
ise  %27-89 arasinda bildirilmistir
(4,10). Turkiye’den Kocaturk ve
arkarnin(11) yapugi calismada da
basagrisi en stk bagvuru nedeni olarak

sagittal sinis, transvers ve sigmoid si-
nis, kavernoz sints ve sinis rek-
tustur (17). Manyetik rezonans ve-
nografide bizim olgularimizda trom-
boz lokalizasyonuna gore siklik sira-
styla transvers sinus, sigmoid sinus ve
jugularis interna seklindeydi.

SVT’°de genetik yatkinligt ortaya koymak

icin siklikla yapilan testler Protein C
ve S, antitrombin IIT duzeyleri, Fak-
tor 5 Leiden mutasyonu, aktive pro-
tein C rezistanst ve homosistein di-
zeyidir. Cok merkezli, prospektif, 624
hastay1 iceren bir ¢alismada %34 ora-
ninda genetik veya kazanilmis prot-
rombotik durumlar saptanmustir (3).
Calismamizda genetik yatkinligi aras-
turmak icin testler akut dénemde is-
tenmistir. Ancak genetik koagtilopati-
ler yaklasik %20 oraninda saptanmis-
tir. Hiperhomosistinemi, derin ven
trombozlart ve inme icin risk faktos-
ridir. Fakat SVT riskini arttirdigtyla
iliskisi net degildir. Milan ve ark. (18)
121 SVT’ 1i hastada hiperhomosisti-
nemiyi %27 oraninda bulmustur. Ca-
lismamizda olgularin %25’inde ho-
mosistein yitksekligi mevcuttu.

etkileyen wvaskdlittir. SVT, Behget
hastaliginin  komplikasyonu  olarak
karsimiza cikabilir (20). Calismamizda
hastalarin %5.9’unda etiyolojide Beh-
et hastaligt saptanmustir. Etiyolojide-
ki bu gesitlilige ragmen olgularin %05-
20%sinde yapilan incelemelerde etiyo-
lojik bir faktér saptanamamaktadir
(21). Benzer sekilde bizim vakalarimi-
zin %25’inde etiyolojik bir neden bu-
lunamamisgtir.

SVT’lu hastalara erken tant konup uygun

tedavi baslanmazsa mortalitesi ve
morbiditesi olabilmektedir. Son ca-
lismalarda mortalite orant % 6-10 bil-
dirilmistir (22). Yilgér ve ark.larinin
(23) yapug retrospektif calismada
mortalite orant % 4 saptanmistir. Ca-
lismamizdaki 68 hastanin takibinde
mortalite izlenmedi.

Sonug olarak SVT nadir gorilen ancak

tani konulamadiginda mortaliteye ne-
den olabilen 6nemli bir durumdur.
Bazen hicbir 6zelligi olmayan bagagri-
st bu hastaligin habercisi olabilir. Fo-
kal nérolojik muayene bulgulart ol-
mayan basagrist sikayeti ile bagvuran
hastalarda eslik eden papil 6dem de
varsa bu tant da akla gelmelidir.

Hesna Bektas, Goniil Vural, Sadiye Temel, Orhan Deniz
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Amag: Bu calismada alkole bagli olmayan steatohepatit (NASH) tanisi olan hastalarda H63D mutasyonunun demir
yliklenmesi ve karaciger hasari tizerindeki etkisi; insiilin direnci ve metabolik sendrom ile iliskisi arastirildi.

Yontem ve Geregler: Hacettepe Universitesi, Gastroenteroloji polikliniginde klinik ve laboratuar olarak NASH tanisi
alan 32 hasta calismaya alindi. Hastalar metabolik sendrom agisindan sorgulandi. Bel kalca orani ve vicut kitle
indeksleri hesaplandi. H63D gen mutasyonu, serum ve karaciger dokusunda demir parametreleri ve boyanmasi;
karaciger histopatolojik 6zellikleri incelendi. insiilin direnci ve metabolik sendrom ile iliskili olarak aclik ve tokluk kan
sekeri, lipid profili, 75-gr oral glukoz tolerans testi ve HOMA insulin direnci hesaplamasi yapild.

Sonug: Ortalama viicut-kitle indeksi (VKi) 28,1+33 kg/m2olan 32 hasta galismaya alindi. Hipertansiyon (%25), obezite
(%37), hiperkolesterolemi (%56), hipertrigliseridemi (%28) ve insiilin direnci (%39) oldukga sikti. ki hasta haric tim
hastalarin ferritin ve transferrin saturasyonu normaldi. Hastalarin %41'inde HIC 1600 pg/g'in lzerinde saptandi.
H63D mutasyonu 12 (%40) hastada heterezigot, 1 (%3) hastada ise homozigot saptandi. NASH hastalarinda H63D
alel frekansi %23,4 idi (%3,3 homozigot, %20 heterozigot). H63D mutasyonu olan hastalarda serum ve doku demir
belirtecleri normal idi. H63D mutasyonu ile histopatolojik bulgular arasinda iliski saptanmadi. 2. saat kan sekeri
olcimui evre 2 fibrozisi olan hastalarda evre 1 olan hastalara gére, sinif 4 hastalarinda sinif <3 olan hastalara gére
istatistiksel olarak ylksek saptandi.

Sonug: H63D mutasyonunun serum demir belirteclerine veya histopatolojiye etkisi saptanmadi. Bununla birlikte
non-alkolik steatohepatit hastalarinda instlin direnci fibrosis ile iliskili bulundu.

Anahtar Sozcukler: HFE, H63D Mutasyonu, Non-Alkolik St hepatit, Demir Yiikle j, Instilin Direnci

Aim: We investigated the role of the H63D mutation on the development of hepatic iron overload and hepatic injury
in non-alcoholic steatohepatitis patients and its association with insulin resistance and metabolic alterations.

Material and Methods: Thirty-two patients with NASH, who were diagnosed at Hacettepe University
Gastroenterology Outpatient Clinic depending on clinic and laboratory findings, were included into study.
Metabolic syndrome was sought. Waist hip ratio and body mass index were calculated. H63D gene mutation, iron
level at serum and liver biopsy specimens and histopathologic exam on liver biopsy specimens were studied in
study group. Fasting and post-prandial blood sugar, lipid profile, 75-gr-glucose tolerance test and HOMA insulin
resistance were measured to document the insulin resistance and metabolic syndrome.

Results: Thirty-two patients with mean body mass index was 28.1 kg/m2£3,3 were included in study. Hypertension,
obesity, hypercholesterolemia, hypertriglyceridemia, insulin resistance were found at 25 %, 37 %, 56 %, 28 % and 39
%, respectively. Serum ferritin and transferrin saturation values were within normal limits in all but except 2 patients.
Hepatic iron concentration was > 1600ug in 12 (41%) of patients. H63D mutation was homozygote in 1 (3%) and
heterozygote 12 (40%) patients. Therefore the H63D allele frequencies were 3.3% for homozygous, 20% for
heterozygous and as total 23.4%. The patients with H63D mutation had normal serum and tissue iron parameters.
There was no statistically significant relationship between H63D mutation and histopathological findings. Two hour
blood sugar levels were higher in Stage 2 patients than in Stage 1 patients (p=0.05), and also higher in Class 4
patients than in Class <3 patients (p=0.05).

Conclusion: The H63D mutation did not affected either serum iron parameters or histopathology. However, the
insulin resistance was related with fibrosis in non-alcoholic steatohepatitis patients.

Key Words: HFE; H63D Mutation, Non-Alcoholic Steatohepatitis, Iron Overload, Insulin Resistance
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The prevalence of NAFLD is
uncertain = due to the silent
progression, the unspecified natural
course and the lack of consensus
regarding the histological diagnosis.
NAFLD is a common disease
wotldwide, and ethnic prevalence is
unclear (1). However, the prevalence
of NAFLD, 10-15% in non-obese
individuals, may escalate up to 70-
80% in obese subjects. The frequency
of NASH, on the other hand is 2.7-
3% in non-obese and 15-20% in
morbidly obese individuals (2).
NAFLD is observed in all age
groups, including children (3). Its
prevalence increases between the
ages 40-49 (in the 4% decade) (4,5).
Initially, NASH was believed to be
more prevalent in women (53-85%)
(4,,6); the current conviction is that
prevalence in men and women are
similar, or even higher in men (7).
NASH may co-exist with diabetes
mellitus ~ (DM),  hyperlipidemia,
hypertension and obesity. NAFLD
may be considered the hepatic
component of metabolic syndrome
(8,9). The pathogenesis of NASH is
considered to be a 2-step process:
While there is excessive fat
accumulation in the liver in the first
step, oxidative stress, hepatocyte
necrosis, stellate cell activation
dependent fibrosis and cirrhosis
develop in the second stage. Insulin
resistance  and  hyperinsulinemia
constitute the primary anomaly in
NAFLD.  Hepatic  fibrosis  is
progressive in some NASH patients,
leading to liver failure. In these
patients, iron accumulation in the
liver and HFE mutations and iron
accumulation in the liver are
independent risk factors for hepatic
fibrosis. Current knowledge about
the prevalence of HFE mutation and
its  effects on  hepatic iron
accumulation and fibrosis in NASH
patients is controversial. In hereditary
hemochromatosis  (HH)  patients,
besides studies that demonstrate a
higher prevalence of C282Y and
H63D mutations that lead to iron
overload, tissue destruction and
organ failure in NASH patients
compared  with  the  normal
population, there also exist studies
that report no association between

iron overload, HFE mutation and
fibrosis (10-12). This study aimed to
investigate the prevalence of H63D
mutation and iron load of liver in
association with insulin resistance
and metabolic alterations in NASH
patients. Since, we have previously
shown that C282Y mutations are
sparse  in  Turkish  population,
therefore, patients with a diagnosis of
NASH were tested for HG63D
mutations, but not C282Y mutations
1n this study (13-15).

MATERIAL AND METHODS
Clinical Characteristics

The informed consent form was

approved by  the  Hacettepe
University FEthics Committee and
sighed by all the patients prior to
study entry. Patients with elevated
liver enzymes and presenting to our
gastroenterology department were
screened. The exclusion criteria were
age under 17 years or over 70 years,
Diabetes Mellitus, drugs or alcohol
consumption, viral hepatitis,
autoimmune hepatitis, ~ Wilson
disease, alfal-antitrypsin deficiency,
hereditary hemochromatosis,
cryptogenic  cirrhosis, malignancy,
collagen tissue disease, previous
gastrointestinal ~ system  surgery,
obstructive  type jaundice. The
physical examination included waist
and hip circumferences, body height
and weight, and blood pressure
measurement. The waist to hip ratio
(WHR) and body mass index (BMI)
were calculated. Cutoff value for
WHR was taken as 0.9 (106).

The patients with clinical and laboratory

signs of NASH had a diet and
exercise program for 3 months.
Those patients with normal or less
than 1.3 fold increased alanine
transaminase (ALT) level following
the diet and exercise program, and
those unable to attend follow-up
visits were also excluded.

Laboratory tests included ALT, aspartate

aminotransferase ~ (AST), alkaline
phosphatase (ALP), gamma-
glutamyltransferase  (GGT), total
bilirubin, albumin, cholesterol,
triglycerides  (T'G),  high-density

lipoprotein ~ (HDL),  low-density
lipoprotein (LDL), C reactive protein
(CRP), fasting blood glucose, serum
iron, iron-binding capacity, ferritin,
apolipoprotein Al (apoAl),
apolipoprotein B (apoB), lipoprotein
a  [lp@),
antitrypsin (1AT), and copper (Cu)
excreation in 24-hour urine. The
AST/ALT ratio and transferrin
saturation (TS) (serum iron/total
iron-binding capacity) were
calculated. A standard 75-gr oral
glucose tolerance test (OGTT) was
performed on patients during whom
the measurement of blood glucose
was done at hour 0, 2. Patients with a
2-hour blood sugar of =140 were
considered to have impaired glucose
tolerance (IGT). The fasting insulin
and C peptide levels were also
measured. The homeostatic model
assessment (HOMA) index [(fasting
insulin (WU/ml) x fasting blood sugar
(mmol/1) / 22.5] was calculated (17).
Different cut off values for HOMA
(range 2-3) are defined in various
studies. We set the HOMA cut off
value as “HOMA> 37 for
investigating insulin resistance; as
higher cut off value provides higher
level of specificity for insulin
resistance (18).

ceruloplasmin, ol

Histopatological Evaluations

Thirty-two patients meeting these criteria

underwent liver biopsy for definite
diagnosis of NASH and quantitative
analysis of liver iron load. The
classification system defined by Brunt
e al. (19) was used for
histopathological staging and grading.
Liver biopsies were graded between 1
and 3 according to the degree of
portal inflammation (none, mild,
mild-moderate), type of steatosis
(macrovesicular, microvesicular or
mixed type), degree of steatosis
(<33%, 33-66%, >66%), ballooning
(present, absent), and lobular
inflaimmation (present, absent). The
liver fibrosis was categorized from
Stage 1 to 4. The method of Mac
Sween e al. (20) was used for iron
staining of the liver tissue. Iron
concentration was measured in the

dry liver dssue (HIC pg/g) and
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hepatic iron index (HII) was
calculated (umol/g/age) (21). Patient
with HIC levels of >1600 pg/g ot
HITI 1.1-1.9 was accepted to have iron
overload (22). Patient with HIC

levels of >3000 pg/g or HII >1.9
was defined as HH and excluded
from the study.

Mutation Analysis

In

a previous study we searched the
frequency of HFE mutations on HH
patients and healthy blood bank
donors and we did not find any
C282Y mutations, but found a
21,05% allele frequency for H63D
mutation in healthy blood bank
donors.  Therefore only HG63D
mutation was tested in this study, as
C282Y mutation was not shown in
Turkish population. The previously
calculated HG63D allele frequency
(21.05%) from 57 healthy blood bank
donors was taken as the expected
allele frequency for the current study

(%21.05) (13).

DNA samples analysis were isolated

from the 10-ml peripheral blood
obtained from 32 NASH patients by
the salt settling method and stored at
-20°C until use. Sau 3Al restriction
endonuclease enzyme was used for
H63D  mutation analysis.  This
enzyme procures DNA cleavage via
recognition of the GATC sequence.
For the analysis 15 ul DNA,
reproduced by PCR, was incubated
with 10 units of the enzyme at 25°C
for 16-18 hours, and analyzed/
runned in 3% agarose gel.

Statistical Analysis

The null hypothesis in this study was:

In

“The allele frequency of H63D
mutation in HFE gene is no different
in NASH patients than controls in
Turkish  population”.  Additionally
relation of H63D mutation with iron
parameters and  histopathological
findings were sought. Following
statistical tests and calculations were
carried out:

the comparison of two groups of
numeric variables, the t-test was used
for independent groups showing

normal distribution, and the Mann-
Whitney U test for those not
showing normal distribution. When
comparing more than two groups,
the Kruskal-Wallis  analysis ~ of
variance was used. In case of
significant  difference, the multiple
comparison test was used to
determine the group(s) that created
the difference. For  qualitative
variables, the Fishet’s exact chi-
square test was used in 2x2
polytomic tables when the anticipated
frequency was less than 5, or
otherwise, the continuity correction
chi-square test was used. For multi-
celled tables, when the number of
cells with anticipated frequency of <5
exceeded 20% of the total number of
cells, the Fisher-Freeman-Holton test
was used. The significance of the
difference  in  HG63D  mutation
between NASH patients and the
control group was analyzed by the
universe ratio significance test; the
association between two numetic
vatiables was examined by correlation
analysis.

Statistical analyses were performed by

the SPSS (ver. 11.5) and StatExact
(ver. 3) software packages. The level
of significance was set at p<0.05. All
the values shown on the tables are
means and medians for numeric
variables with or without normal
distribution, respectively.

RESULTS

Demographics and Laboratory

Characteristics

Of 32 patients with a clinical, laboratory

and pathological diagnosis of NASH,
25 (78%) were asymptomatic. The
median age of patients was 45 years
(ranged between 18-69 years) and 18
(56%) were male (Table 1). The
median BMI was 28.1kg/m? (ranged
between 20.3-35.3 kg/m?). Thirty
seven percent of the patients had
BMI =30 kg/m? and 66% had WHR
20.9. Those patients with BMI 230
kg/m? had latger waist and hip
circumferences and higher 2-hour
blood glucose level (p=0.003,
p=0.000, and p=0.048, respectively).

The rate

Median ALT level was 80 U/L. When

patients were grouped according
median ALT level, patients with
ALT>80U/L had greater BMI
(p=0.036), weight (p=0.01), waist
circumference (p=0.02) and hip
circumference (p=0.008).

of having hypertension,
hypercholesterolemia (>200mg/dL),
hypertriglycetidemia  (2200mg/dL),
low HDL levels (<35 mg/dL), LDL
elevation (2130mg/dL) were
respectively 25%, 56%, 28%, 3% and
47%.

Patients with IGT had greater waist

(p=0.03) and hip circumference
(p=0.03), BMI (p=0.01) and fasting
glucose (p=0.007). HOMA resistance
was investigated in 28 of the 32
patients and median HOMA value
was 2.7 (ranged between 0.3-5.1).
HOMA>3 defining insulin resistance
was 39%; 50% in males and 25% in
females. TS, tissue iron parameters
(HIC, HII) and H63D mutation were
not correlated with fasting glucose, 2-
hour blood glucose or HOMA.

Ferritiny HIC, HII levels were statistically

higher in males than in females
(p=0.001, p=0.02, and p=0.01,
respectively). All the patients had
ferritin levels within normal limits
and the median was 102 ng/mL. The
median TS was 28.4% (ranged
between7-68%). Two patients had TS
45% and 68%. These patients
respectively had ferritin 143 and 112
ng/dL, HIC 1566 and 165 pg/g, HII
0.6 and 0.05. The median HIC was
1535ug/¢ (ranged between 109- 7005
pe/g). When HIC >1600 pg/g wete
used for diagnos is of iron overload it
was present in 41% (12/29) of
patients. Although the mean ferritin
levels were higher in iron-overloaded
patients (132.1 + 69.8 ng/ml vs. 81.1
+ 659 ng/ml, p=0.043), there was
no statistically significant difference
for ALT, TS between the group with
or without iron overload (p>0.05).
Two patients out of 29 had HII >1.9.
These patients had HII of 2.46 and
3.79, HIC of 2484 and 7005 pg/g, TS
of 33% and 31%, ferritin levels of
203 and 180 ng/ml, respectively.
Their grade iron staining disputed a
diagnosis of HH.
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Table 1: Characteristics of Patients According to Sex.

All patients Men Women pt

(n=32) (n=18) (n=14)
Age (yr) 45 (18-69) 42 (18-69) 51 (40-64) 0.02
Height (cm) 164 (145-185) 170 (163-185) 155 (145-165) 0.001
Weight (kg) 76 (56-112) 81(56-112) 69 (58-86) 0.003
Body mass indeks (kg/m?) 28.1 (20.3-35.3) 27.9 (20.3-33.8) 28.4 (25.1-35.3)
<25 n(%) 5(16%)
25-29 15(47%) >0.05
30-34 11(34%)
>35 1(3%)
Waist hip ratio 0.91 (0.81-1.05) 0.93 (0.85-1.05) 0.88 (0.8-1.0) 0.01
WHR >0.9 15 (83%) 6(42%) :
CRP 0.55(0.2-3) 0.31(0.2-3.0) 0.36 (0.2-1.5) >0.05
ALT (U/L) 80 (42-207) 74 (53-207) 66 (42-102) >0.05
AST (U/L) 50 (26-112) 41 (31-112) 44 (26-98) >0.05
AST/ALT 0.65 (0.33-1.29) 0.53(0.33-1.1) 0.67 (0.4-1.2) >0.05
Alkaline phosphatase (1U/L) 269 (70-616) 264 (70-433) 270 (167-616) >0.05
Y-GT (IU/L) 97 (21-345) 55 (25-294) 85 (21-345) >0.05
Bilirubin (mg/dl) 0.64 (0.1-1.6) 0.68 (0.1-1.6) 0.59(0.2-1.2) >0.05
Albumin 4.4 (3.7-5) 45 (4.2-5) 4.3 (3.7-4.8) 0.03
Fasting glucose (mg/dL) 93 (46-124) 94 (45-120) 92 (46-124) >0.05
IFG n(%) 5 (16%)
Fasting insulin (1U/ml) 11.8 (2.8-23.0) 12.6 (2.8-20.8) 10.7 (3.4-23.0) >0.05
Fasting C peptide (ng/ml) 3.1(1.1-6.5) 3.3(1.2-6.5) 2.8(1.1-4.6) >0.05
HOMA score>3 2.7 (0.3-5.1) 3.0(0.7-5.1) 2.3(0.4-5.0) >0.05
Triglyceride (mg/dL) 155 (64-439) 119 (64-439) 137 (64-284) >0.05
HDL(mg/dL) 55 (30-126) 47 (30-126) 57 (42-84) >0.05
LDL(mg/dL) 124 (43-208) 113 (43-166) 138(52-208) >0.05
Cholesterol (mg/dL) 205 (119-310) 192 (119-256) 222 (134-310) 0.04
Transferrin saturation (%) TS>45 n% ;?623368) 2 7(9-39) 29 (7-68)
S ferritin (30-300 1 ° -
HTE"("‘ 7";:")( ng/mi) 102 (3-243) 137 (26-243) 58 (3-143) >0.05

H9 /9 yo 1535 (109-7005) 1794 (320-7005) 841 (110-1896)

21600 ug /g n(%) 12(9%41) 9 (50%) 3(21%) 0.001
Hil 0.7 (0.05-3.79) 0.69 (0.15-3.8) 0.30 (0.05-0.6) 0.02
<11 23 (79%)" 10° 13° 001
1.1-1.9 4 (14%)° 4 o' .
>1.9 2 (7%)° 9 o

*men vs.women. Abbreviations used: ALT, alanine aminotransferase; AST, aspartate aminotransferase; Y-GT, gama glutamyl transpeptidase; TS, transferin saturation;
HIC, hepatic iron concentration; Hll, hepatic iron indeks; IFG, impaired fasting glycemia; IGT, impaired glucose tolerance; HOMA, homeostasis model assessment; HDL,
high-density lipoprotein; LDL, low-density lipoprotein. (All the values shown on the tables are means and medians for numeric variables with or without normal distribution,

respectively)

Histopathological Findings

Patients’ pathological findings were as
summarized in Table 2. Most of the

patients have mild portal
inflaimmation (81%), macrovesiculer
steatosis (66%), ballooning

degeneration (92%) and grade 1
necroinflamation (44%) and fibrosis
(69%). Overall 30 (94%) patients
were Class 3 or 4 NAFLD on liver
biopsy.

Patients with steatosis of =233%, mild to
moderate portal inflammation and

Grade 3 necroinflammatory score
had higher ALT levels (p=0.017,
p=0.04 and p=0.05, respectively).
TG levels were higher in patients
with macrovesicular steatosis
compared to those with
microvesicular steatosis (164 + 83.1
mg/Dl vs. 845 + 233 mg/dL;
p=0.005). Bascline C-peptide values
was higher in patients with steatosis
233% compared to those with
steatosis <33% (p=0.047). Patients
with mixed type steatosis had higher
HOMA resistance compared to those

with macrovesicular steatosis (3.35
vs. 2.4, p=0.035).

2-hour blood sugar levels were higher

(128-105 mg/dl) in Stage = 2 patients
than in Stage 1 patients (p=0.05), and
also higher in Class 4 patients than in
Class =3 patients (p=0.05). Stage = 2
patients showed higher levels/values
of ALT (73-681U/L), AST (55-
47U/L), triglyceride (172-146mg/dl),
height (166-163 cm), weight (75,5-
74,5kg), fasting blood glucose (94-92
mg/dl), 2 hour glucose (118-103
mg/dl), fasting C peptide (3,3-
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3,0ng/ml), HIC (1854-1240ug/¢g),
HIT (0,55-0,43) when compared to
Stage 1 patients; that did not reach
statistical significance. No significant
difference was found in sex, age, TS

110cm, hip circumference > 100 cm,
waist-hip ratio > 0.9 ratios were 23%,
90% and 62% for H63D mutation
positive patients and 29%, 80% and
70% for HG63D mutation negative

and ferritin values between Stage 1
and Stage = 2 patients (p> 0.05).

There was no correlation between
patients” histopathological findings
(fibrosis ~ stage,  grade,  portal
inflaimmation, steatosis grade and
class) and serum and tissue iron
parameters (ferritin, TS, HIC, and
HII) although, a 41.7% of patients
with HIC=1600pg/g were Stage>2
(Figure 1). There was Stage 1 and 2
iron staining in 23 (72%) and 9 (28%)
patients whereas Stage 3 or Stage 4
staining were not detected.

H63D Mutation

H63D mutation was tested in 30
patients. Thirteen of 30 (43%)
patients had HO63D mutation; 12
(40%) heterozygote and 1 (3%)
homozygote (Table 3).

In  patients with NASH, H63D
heterozygous allele frequency was
20% (12/60), H63D homozygous
allele frequency was 3.3% (2/60), and
total HG63D allele frequency was
23.4% (14/60) (Table 3).

Twenty-four were found to be
heterozygote for H63D mutation in
the control group (20). No significant
difference was found in the age of
the control and study groups
(p>0.05). The allele frequency of
H63D mutation for the control
group was 21.05% (24/114) (20).
There was no statistically significant
difference between HG63D allele
frequencies of patients with NASH
(23.4%) and of the control group
(21.05%), consisting of blood bank
donors representing the healthy
Turkish population (p=0.29) (Table 4).

When we look to BMI> 25kg/m? status,
there was no significant difference
between HO63D mutation positive
(homozygote and heterozygote)
and negative (normal) patients
(H63D positive vs. negative: 92 % vs.
82%; p>0.05). Waist circumference >

patients; respectively (p>  0.05).
Among HG63D mutation positive
patients, 8% had fasting blood
glucose > 110mg/dl, 20% had 2nd
hout blood glucose> 140mg/dL

Table 2: Histopathological Findings in Liver Biopsies.

(nlo/o)
Portal inflamation
e  Absent 5 (%16)
. Mild 26 (%81)
e  Mild-moderate 1 (%3)
Steatosis type
. Macrovesiculer 21 (%66)
. Microvesiculer 4 (%12)
. Mixed 7 (%22)
Steatosis grade 17 %53)
0, (1]
° <%33 4 (%12)
. %33-%66 11 (%35)
. >%66
Balloning dejeneration
. present 30 (%94)
° absent 2 (%6)
Lobuler inflamation
. present 32 (%100)
e absent 0 (%0)
Necroinflammatory grade
° 1 14 (%44)
e 2 7 (%22)
. 3 11 (%34)
(n,%)
Fibrosis stage
° 1 22 (%69)
. 2 9 (%28)
° 3 1 (9%3)
e 4 0 (%0)
Class
. 2 2 (%6)
. 3 20 (%62)
. 4 10 (%32)
a0 -
Ho 13,{76.5%)
70 |
60 | 6, (50%)
H stage 1
R 50 - 5,(41.7%)
o m stage 2
[ 40
Q []stage 3
Q 30 4,{23.5%)
]
o 20 |
- 1,{8.3%)
c 10 |
0 |

HIC<1600 microg/g

HIC=1600 microg/g

Hepatic Iron Concentration (HIC)
Figure 1: Distribution of Stage of NASH According to Hepatic Iron Concentrations
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These rates were 17.6% and 20% for
fasting blood glucose and 2°d hour
blood glucose for mutation negative
patients, and there were no
significant difference between two
groups.  Similarly there was no
significant  difference for fasting
insulin, fasting C peptide, HOMA
values between two groups.

Table 3: Distribution of H63D Mutations

The patients with H63D mutation had

TS, ferritiny HIC and HII values
within normal limits. Only one of the
13 patients (7%) in the group with
mutations, and likewise, only one of
the 17 patients without mutations
(6%) had TS 245% (p>0.05). There
was no statistically  significant
relationship between H63D mutation

and  histopathological  findings
(fibrosis  stage,  grade,  portal
inflaimmation, steatosis grade and
class). Although 1 patient with H63D
mutation had Stage 3 NAFLD, there
was no statistical significance (p=0.7)
(Figure 2).

H63D mutation Men (n,%) Women (n,%) All patients (n,%)
H63D-/-(normal) 11 (%65) 6 (%35) 17 (%100)
H63D-/+(heterozygote) 4 (%33) 8 (%67) 12 (%100)
H63D+/+(homozygote) 1 (%100) 0 (%0) 1 (%100)
Table 4: The Distribution of H63D Mutations in NASH and Control Group
H63D-/- H63D+/- H63D+/+ Total p
NASH (n %) 17 (56.6) 12 (40) 1(3,4) 30 0.29
Control group (n %) 33(57.9) 24 (42.1) 0 57
90 -
— 13,(76.5%)
9, (69.2%)
70
R
w60
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@ 50
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| = 40 -
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Figure 2: Stage of NASH According to H63D Mutation

DISCUSSION

The present study had revealed that
H63D mutation allele frequency in
patients with NASH is similar to the
general population. Although there
was a slight degree of iron
accumulation in NASH, there was no
statistical ~ correlation with either
H63D mutation or liver fibrosis.
Furthermore insulin resistance was
related with histopathologic and
antropometric parameters, but not
with iron parameters in NASH
patients.

positive

The obesity prevalence among NASH

patients can be as high as 40-100%,
but NASH also has been reported in
individuals with normal BMI (23,24).
The central obesity and insulin
resistance are established risk factors
for fatty liver (25). In our study, 37%
of patients had BMI 230 kg/m?, thus
accepted as obese.

Insulin resistance also has an important

role in the pathogenesis of NASH.
DM or glucose intolerance is
observed in 30-50% of patients with
NASH. Although diabetic patients

were excluded from present study,
16%, 22% and 39% of our patients
had IFG, IGT and insulin resistance
(HOMA>3), respectively.
Furthermore the rates of HT, obese,
central obesity, hypercholesterolemia
and  hypertriglyceridemia ~ were
respectively 25%, 37%, 66%, 56%
and 28%. These findings support the
close correlation between NASH and
metabolic syndrome. Since
histopathological severity of steatosis
and the degree of inflaimmation were
positively correlated with weight, but
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not with obesity, we suggested that
the insulin resistance is related to
obesity, ~whereas steatosis and
inflammation are more corelated with
increased total body weight. The
higher prevalence of IGT in patients
with Stage=2 fibrosis suggest a
correlation  between fibrosis and
insulin resistance.

The literature shows that not only ALT

levels are not correlated with steatosis
and stage, but also elevated ALT
levels and AST/ALT ratio of >1 are
correlated with higher histological
stage and fibrosis in NASH (26). In
our study, the patients with elevated
ALT had statistical increase in portal
inflammation, steatosis and
inflammation, but no enhancement in
liver fibrosis. There was a statistically
significant increase in BMI, central
obesity, waist circumference and hip
circumference in  patients  with
ALT>80IU/mlL.

The previous studies revealed that the

allele frequencies of C282Y and
H63D mutations are 0% and 21.05%
among Turkish healthy blood bank
donors (13,27). On the other hand, a
subsequent study carried out in
Turkey detected C282Y mutataions
in Turkish patients. (28). Because of
absence of C282Y mutation in our
population while we were conducting
this study, we analyzed here only
H63D mutation and its allele
frequency was 23.4% in patients with
NASH. The allele frequency was
statistically similar with healthy blood
donors (p=0.29). In the literature on
HFE mutations in NASH patients,
George et al.(29) reported an increase
in the frequency of C282Y mutation
(31%) but a similar rate of H63D
mutation with the general population,
while Bonkovsky ez al(30) reported
higher frequency of C282Y and
H63D  heterozygous  mutations
(61.1% and  38%, respectively).
Duseja ez al.(31) showed absence of

C282Y mutation and 25% H63D
heterozygosity rate in Asian Indians
with NASH.  Chitturi ez al (32)
reported increased frequency of
C282Y mutation. Zamin ¢/ al. (33)
observed 55.2% rate of C282Y and
H63D mutations in their patients
Neti et al. (34) showed that there was
no increase in C282Y and HG63D
heterozygosyties. In a study from
Korea, neither C282Y nor S65C gene
mutations were detected, however
prevalence of H63D mutation was
significantly higher in NASH group
than controls (34). However the
recent metaanalysis by Hernaez et al.
(35) including 2542 studies (2287
cases, 4275 controls from Caucasian
race)  revealed no  significant
association between HFE genetic
variants and NASH .

In patients with NASH, ferritin levels are

increased in 21-60% of patients, and
TS values are increased in 5-22%
(6,11,36). Ferritin is a component of
IRS. The iron overload is a
component of IRS or of insulin
resistance-associated  hepatic  iron
overload (IRHIO) as defined by
Mendler ¢ al  (37). The insulin
resistance is held responsible for
persistent hyperferritinemia in NASH
patients with normal TS and elevated
ferritin levels. The abnormalities of
iron parameters in NASH are
secondary phenomena to the insulin
resistance  syndrome  similar  to
patients with nonhereditary
hemochromatosis. In our study, 2
patients (6%) had increased serum TS
values of over 45%, but all ferritin
levels were within normal limits.
Although  there  were  insulin
resistance and mild iron overload, we
could not establish a relationship
between iron them. Furthermore the
serum ferritin, TS, HIC and HII
values were similar in NASH patients
with or without H63D mutations.

The publications regarding hepatic iron

load in NASH are conflicting.
George et al.(29) determined iron
overload in 23% of patients with
NASH . Contrary to that Younossi et
al.(12), Bonkovsky et al.(30), and
Duseja et al.(31) did not demonstrate
marked iron overload in patients with
NASH. Also Neri et al(10),
Bugianesia et al.(11), Chitturi et al
(32)and Valenti et al. (38) did not
demonstrate an association between
HFE mutation, iton ovetload and
fibrosis .

In our study, all patients had Grade 1-2

normal iron staining levels in
consistence with previous literature
(19,38). The presence of HO63D
mutation was not associated with
iron overload neither in serum nor in
liver of NASH patients. Although the
histopathological findings (Grade,
Stage and Class) of patients with
H63D  mutations  were  more
enhanced than the patients without
mutations, the differences were not
statistically significant.

The allele frequency of minor mutation

of HFE gene; namely HG63D in
patients with NASH was similar to
Turkish population. In spite of mild
iron accumulation in patients with
NASH, there was no correlation
between H63D mutation and fibrosis
(15). The insulin resistance was
related with fibrosis, but not with
iron load or H63D mutation. The
data of this study confirmed the
previous literature showing that
H63D mutation plays a minor role in
pathogenesis of NASH through the
insulin resistance caused by mild iron
loading in the liver.
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Emine Colgecen’, Elif Bérekci?, Cigdem Kader3, Tekin Yildirm2, Kemal Ozyurt#

Bozok Universitesi Tip Fakiiltesi, Dermatoloji Ana Bilim Dali, Yozgat

~

Bozok Universitesi Tip Fakdiltesi, Ic Hastaliklari Ana Bilim Dali, Yozgat
Bozok Universitesi Tip Fakiiltesi, Enfeksiyon Hastaliklari ve Klinik
Mikrobiyoloji Ana Bilim Dali, Yozgat

Kayseri Egitim ve Arastirma Hastanesi, Dermatoloji B6lim(i, Kayseri

Amag: Ulkemizde yasli popiilasyonun giderek artmasi ile yaslanmaya bagl deri degisiklikleri
ve hastaliklar artmistir. Bu calismada bolgemizdeki yash hastalarda gorilen deri hastaliklar ve
bunlarin sikligini tespit etmek amacglanmistir.

" Bu calisma 21-25 Ekim 2014 tarihlerinde Antalya'da gerceklesen 25.
Ulusal Dermatoloji K 'nde poster bildirisi olarak sunulmustur. m o S T T .

sl Bermatoloft Kongresindle poster bIITst olaraicsunimustr Gereg¢ ve Yontem: Yozgat Universitesi Tip Fakultesi Dermatoloji Poliklinigi'ne Ekim 2010 -
Mayis 2014 tarihleri arasinda basvuran ve yaslari 65 ve daha yukari olan 1110 hastanin dosya-

lari yas, cinsiyet, dermatolojik muayene ve tani bilgileri retrospektif olarak incelenmistir.

Bulgular: Calismaya alinan hastalarin 530'u (%47.7) kadin, 580'i (%52.3) erkekti. Yas ortalamasi
72.31+6.2 olarak saptandi. Tespit edilen deri hastaliklari 11 grupta incelenmistir. Bunlar siklik
sirasina gore; %31.9 enfeksiyoz dermatozlar, %14.1 enflamatuvar deri hastaliklari, %12.7 pruri-
tus, %9.4 deri tumorleri, %9.3 diger deri hastaliklari, %9 kserozis, %6.8 immunolojik deri hasta-
liklari, %3.2 epidermal kalinlasmalar, %1.4 vaskiiler degisiklikler, %1.3 deri eki hastaliklar ve
%1.1 UV bagli dermatozlardi.

Sonug: Bolgemizde daha dnce benzer bir calisma yapilmamis olmasi nedeni ile calismamiz
Yozgat ilinde geriatrik yas grubunda gortilen deri hastaliklar hakkinda bilgi vermektedir. Geri-
atrik hastalarda goriilen dermatolojik problemler ve siklik oranlari, Ttirkiye'nin cesitli illerindeki
merkezler arasinda yapilan calismalarda degiskenlik géstermektedir. Ulkemizde geriatrik yas
grubunda gorulen dermatolojik hastaliklari tam olarak tespit etmek ve gerekli 6nlemleri almak
icin ayni zaman diliminde yapilacak, prospektif, cok merkezli yeni calismalara ihtiya¢ oldugunu
distinmekteyiz.

Anahtar Sozciikler: Yash, Deri Yaslanmasi, Deri Hastaliklar

Aim: With the increasing growth of the elderly population in Turkey, there has also been an
increase in age-related skin changes and diseases. The purpose of this study was to identify
skin diseases in the elderly population in our region and to determine their prevalence.

Materials and Methods: The records of 1110 patients aged over 65 and presenting to the
Yozgat University Faculty of Medicine Dermatology Clinic between October 2010 and May
2014 were examined retrospectively in terms of age, gender, dermatological examination and
diagnostic data.

Results: Five hundred thirty (47.7%) of the patients included in the study were women and
580 (52.3%) were men. Mean age was 72.3+6.2. Skin diseases identified were examined under
11 groups. In order of prevalence, these were 31.9% infectious dermatoses, 14.1% inflammato-
ry skin diseases, 12.7% pruritus, 9.4% skin tumors. 9.3% other skin diseases, 9% xerosis, 6.8%
immunological skin diseases, 3.2% epidermal thickening, 1.4% vascular changes, 1.3% cutane-
ous adnexal diseases and 1.1% UV-related dermatoses.

Conclusion: Our study, performed due to the absence of any previous similar research in the
region, provides information about skin diseases seen in the geriatric age group in the prov-
ince of Yozgat. Dermatological problems and the prevalences thereof in geriatric patients vary
in studies from different provinces of Turkey. We think that further prospective, multi-center
studies performed in the same time period are needed in order to accurately identify dermato-
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Gelismis tlkelerin yani sira gelismekte

olan tlkelerde de giderek yash ntfus
artmaktadir. Bunun sonucu ileri
yaslara bagl deri degisiklikleri ve has-
taliklar1 artis gOstermektedir. Yaslan-
ma ile beraber derinin epidermis ta-
bakasinda hiicre sayist azalir. Dermi-
sin ylzeyel yag tabakasinda, hidras-
yonunda, elastisitesinde ve kalinligin-
da azalma olur. Boylece yasl hasta-
larda deri incelerek travmalara daha
acik hale gelir, yag ve ter bezlerinde,
dermal kollajen ve elastik liflerde
meydana gelen degisikliklerle daha
sarkik ve kirigik bir gbrinim  alir
(1-3).  Melanosit Langerhans
htcrelerinin ~ sayist  azalir.  Deride
kahverengi lekeler, saclarda seyrek-
lesme ve grilesme olur. Tirnaklar in-
celir ve uzamasi yavaglar (4,5).

ve

Yaslilarda deri hastaliklar: stk grillmekte

ve toplumun bu hastaliklarin 6nemi
konusunda duyarliligi da gittikge art-
maktadir. Yaslilikta gértlen deri has-
taliklarinin buytk bir kismi, kisinin
yasamini tehdit etmese de yasam ka-
litesini olumsuz yonde etkilemektedir
(1,6). Ulkemizde yasl niifusta goriilen
deri hastaliklari ile ilgili az sayida epi-
demiyolojik ¢alisma vardir ve bolge-
mizde daha 6nce bu konuda yapilmis
bit c¢alisma bulunmamaktadir. Bu
calismada Yozgat yoresindeki yaslh
hastalarda gorilen deri hastaliklaring
ve bunlarin gorilme sikligint tespit
etmek amaclanmistir.

GEREC VE YONTEMLER

Ekim 2010 - Mays 2014 tarihleri arasin-

da Yozgat Universitesi Tip Fakiiltesi
Dermatoloji  Poliklinigine basvuran
65 yas ve tizeri hastalar poliklinik ka-
yitlarindan taranmustir.  Dosyalarina
ulasilabilen ve dosyasinda yeterli bilgi
bulunan 1110 hasta ¢alisma kapsamu-
na alinmustir. Calisma  retrospektif
olarak planlanmistir. Hastalarin yagla-
t1, cinsiyeti, dermatolojik bulgulart ve
tanilart kaydedilmistir. Hastalar erken
yas grubu (65-75 y) ve ileri yas grubu
(75 yas tzeri) olarak simiflandirilmugtir.

Calismaya alinan hastalarda saptanan deri

hastaliklars; enfeksiy6z dermatozlar,
enflamatuvar deri hastaliklary, deri
timorleri, kserozis, pruritus, vaskiiler

degisiklikler, epidermal kalinlagmalar,
immunolojik deri hastaliklari, ultravi-
yole (UV)'ye bagli dermatozlar, deri
eki hastaliklart ve ¢esitli hastaliklardan
olusan digerleri olarak 11 ana baslik
altinda gruplandiridmustir.

Istatistiksel analizde yas gruplari, cinsiyet-

ler ve hastaliklar arasindaki iliskilerin
degerlendirilmesinde "ki-kare" testi
uygulandi ve degerlendirme yapilirken
p<0.05 ise anlamli kabul edildi.

BULGULAR

Yaglar1 65 ile 95 arasinda degisen toplam

1110 hastanin ~ yas  ortalamast
72.3106.2 olarak tespit edildi. Hastala-
rin 530"a (%47.7) kadin, 580'i (%52.3)
erkekti. Erken yas grubunda 803 has-
ta (%72.3), ileri yas grubunda ise 307
hasta (%27.7) saptandi. Her iki yas
grubundaki cinsiyet dagilimlar ara-
sinda anlamlt bir fark yoktu (p>0.05)
(Tablo 1).

Hastalarda tani koyulmus sistemik hasta-

lik olarak en stk diabetes mellitus
(%023) ve hipertansiyon (%57) oldugu
gozlendi. Ayrica %53 oraninda en az
bir sistemik hastalitk ve bu nedenle
ila¢ kullanimi mevcuttu.

On bir ana baslhk altinda siniflandirilan

dermatolojik hastaliklar siklik sirasina
gore degerlendirildiginde; 354 (%031.9)

hastada enfeksiy6z dermatozlar, 156
(%14.1) hastada enflamatuvar deri
hastaliklari, 141 (%12.7) hastada pru-
ritus, 104 (%9.4) hastada deri timor-
leri, 100 (%9) hastada kserozis, 75
(%06.8) hastada immunolojik deri has-
taliklari, 36 (%03.2) hastada epidermal
kalinlasmalar, 15 (%1.4) hastada vas-
kiler degisiklikler, 14 (%1.3) hastada
deri eki hastaliklari, 12 (%1.1) hastada
UV'ye bagh dermatozlar ve 103
(%09.3) hastada diger deri hastaliklari
saptandi (Tablo 2).

Calismamizda 65 yas Usti hastalarda en

sik goriilen hastalik grubu enfeksiy6z
dermatozlar olarak belirlendi. En sik
saptanan hastalik grubu olan enfeksi-
y6z dermatozlar; yiizeyel mantar has-
taliklart, viral enfeksiyonlar, bakteriyel
enfeksiyonlar ve paraziter hastaliklar
olarak dort gruba ayrldi Bu grup
icinde ylizeyel mantar hastaliklar ilk
sirada yer alirken, mantar hastaliklar
arasinda ise hastalarin %306.8'inde g6-
rilen tinea pedis ve onikomikoz bir-
likteligi ilk siradaydi. Tinea pedis ve
onikomikoz sikligt diabetik hastalar
ile diabeti olmayan hastalar arasinda
karsilastirildiginda anlamli bir iliski
bulunmadigi gézlendi (p>0.05). Cin-
siyetlere gbre dagilimda da anlamli
fark yoktu. Diger enfeksiyéz derma-
tozlardan viral enfeksiyonlar %019.5,

Tablo 1: Hastalarin yas gruplari ve cinsiyetlere gére dagilimi

Cinsiyet Toplam
Yas gruplari| Kadin % Erkek % SayI %"
65-75 386 48.1 417 51.9 803 72.3
>75 144 46.9 163 53.1 307 27.7
Toplam 530 47.7 580 52.3 1110 100.0
“Sutun yuzdesidir, digerleri satir ylizdesidir.
Tablo 2: Hastalik gruplari
Sayi %
1. Enfeksiy6z dermatozlar 354 31.9
2. Enflamatuvar deri hastaliklari 156 14.1
3. Pruritus 141 12.7
4. Deri tumorleri 104 9.4
5. Kserozis 100 9
6. Immunolojik deri hastaliklari 75 6.8
7. Epidermal kalinlasmalar 36 3.2
8. Vaskuler degisiklikler 15 14
9. Deri eki hastaliklari 14 1.3
10. UV bagli dermatozlar 12 1.1
11. Diger deri hastaliklan 103 9.3
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Tablo 3: Enfeksiy6z dermatozlar

Mantar hastaliklari Sayi %
Tinea pedis+Onikomikoz 88 249
Tinea pedis 66 18.6
Tinea inguinalis 36 10.2
Onikomikoz 28 7.9
Tinea corporis 10 2.8
Tinea versicolor 6 1.7
Tinea manum 5 1.4
Viral enfeksiyonlar Sayi %
Zona zoster 50 14.1
Verruka vulgaris 13 3.7
Anogenital verri 3 0.8
Herpes simplex 3 0.8
Bakteriyel enfeksiyonlar Sayi %
Follikulit 17 4.8
Selulit 14 3.9
Fronkdl 11 3.1
Paraziter hastaliklar Sayi %
Uyuz 5 1.4
Tablo 4: Enflamatuvar deri hastaliklari
Ekzemalar Sayi %
Kontakt dermatit 31 19.9
Seboreik dermatit 27 17.3
Kserotik ekzema 26 16.7
Norodermatit 16 10.3
Atopik dermatit 6 3.8
Numuler dermatit 3 1.9
Staz dermatiti 1 0.6
Papiiloskuamoz hastaliklar Sayi %
Psdriazis 28 17.9
Liken planus 10 6.4
Pitriazis rozea 4 2.6
Parapsdériazis 2 1.3
Pitriyazis likenoides kronika 2 1.3
Tablo 5: Deri timorleri
Malign deri tiimorleri Sayi %
Bazal hiicreli karsinom 9 8.7
Skuamoz hiicreli karsinom 3 2.9
Mikozis fungoides 2 1.9
Kaposi sarkomu 1 0.9
Premalign deri timérleri Sayi %
Aktinik keratoz 42 40.4
Benign deri tiimorleri Sayi %
Seboreik keratoz 24 23.1
Fibrom 12 11.5
Piyojenik graniilom 4 3.8
Lipom 2 1.9
Epidermal kist 1 0.9
Ksantom 1 0.9
Vendz goéllenme 1 0.9
Benign sebase hiperplazi 1 0.9
Dermatofibrom 1 0.9

bakteriyel enfeksiyonlar %11.9 ve
paraziter hastaliklardan uyuz %/1.4
oraninda gorilda (Tablo 3).

Tkinci sik rastlanan grubu ise 156 (%14.1)
hasta ile enflamatuvar deri hastaliklar
olusturdu. Bu grupta ekzemalar %10
ve papiloskuaméz  hastaliklar  da
%4.1 siklikta saptanmustir (Tablo 4).

Hastalarda en sik rastlanan tGglincii hasta-
lik grubu pruritus (%12.7) idi. Dor-
dincti strayt alan  deri  timorleri
(%09.4); malign, premalign ve benign
deri timoérleri olarak t¢ gruba ayrildr.
Malign timotlerin arasinda en sik g6-
rilen timérler 9 (%8.7) hasta ile ba-
zal hiicreli karsinomdu. Tkinci sirada
3 (%2.9) hasta ile skuamdz hicreli
karsinom yer almaktaydi. Premalign
hastalik alt grubunda 42 (%40.4) has-
tada aktinik keratoz tespit edildi. Be-
nign timoérler icinde en stk gortlenler
seboreik  keratoz (%23.1), fibrom
(%11.5)  ve piyojenik  granilom
(%3.8) idi (Tablo 5).

Kserozis 100 (%9) hastada gozlendi.
Kserozis yas gruplari ve cinsiyete go-
re anlamli farklilik gésteriyordu. Tleri
yas grubunda ve kadin cinsiyette ista-
tistiksel olarak daha fazla oranda kse-
rozis saptand: (p<0.05).

Immiinolojik deri hastaliklart 75 (%6.8)
hastada tespit edildi. Bunlar; 57
(%05.1) hastada trtiker, 8 (%0.7) has-
tada bulld hastaliklar, 8 (%0.7) hasta-
da ilag reaksiyonlat: ve 2 (%0.2) has-
tada kollajen doku hastaliklart seklin-
de dagilim géstermekteydi.

Epidermal kalinlasmalar (korn, kallus,
plantar hiperkeratoz) 36 (%03.2) has-
tada, vaskuler degisiklikler (senil eki-
moz, pigmente purpurik dermatoz)
15 (%1.4) hastada saptandi.

Deri eki hastaliklart 14 (%1.3) hastada
tespit edildi. Bunlar da; 8 (%0.7) has-
tada alopesi areata, 2 (%00.2) hastada
onikogrifoz, 2 (%0.2) hastada mili-
arya rubra, 1 (%0.1) hastada jeneralize
hiperhidroz ve 1 (%0.1) hastada da
tirnak batmast seklinde dagilim gos-
termekteydi.

On iki (%1.1) hastada UV nedeniyle
olusan dermatozlar gézlendi. Alt
(%0.5) hastada elastoz ve derin kiri-
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sikliklar gorilirken, 3 (%0.3) hastada
polimorf 1sik ertpsiyonu, 2 (%0.2)
hastada fotokontakt dermatit  ve 1
(%0.1) hastada da aktinik retikiiloid
mevcuttu.

Yiz ¢ (%9.3) hastada diger hastaliklar
tespit edildi. Bunlar siklik sirasina g6-
re; 46 (%4.1) hastada rozase, 14
(%1.3) hastada insecbite, 13 (%1.2)
hastada cografik dil, 12 (%1.1) hasta-
da vitiligo, 10 (%0.9) hastada rekur-
ren aftdz stomatit, 4 (%0.4) hastada
ikinci derece yanik, 3 (%0.3) hastada
diyabetik ayak ve 1 (%0.1) hastada
pellegra saptand.

Hastalarin 320'si (%028.8) sonbahar, 299'u
(%26.9) yaz, 291'f (%26.2) ilkbahar,
200'a (%18) ise ki mevsiminde klini-
gimize bagvurdu.

TARTISMA

Dinya ntfusunun giderek yaslanmasi,
tedavi olanaklatinin artmasi, kisinin
yasamint tehdit etmemesine ragmen
yasam kalitesini olumsuz yonde etki-
leyen deri hastaliklari gibi cesitli saglik
problemlerini 6n plana ¢tkarmustir.

Geriatrik hastalarda stk gortlen nérolojik
bozukluklar, immiin sistemde yeter-
sizlik, sismanlk, beslenme bozukluk-
lari, epidermiste hiicre yenilenmesin-
de azalma ve kisisel bakimdaki yeter-
sizliklerden dolay1 infeksiyon hastalik-
larinin gértilme sikhigr artmistir. Bu
calismada tlkemizde yapilan bazi ca-
lismalarda oldugu gibi hastalik grupla-
r1 icinde en stk enfeksiyéz dermatoz-
lar (%31.9) gorilda (1,7-9). Bu grup
icinde yuizeyel mantar hastaliklart ilk
sirada yer alirken, mantar hastaliklar
arasinda ise hastalarin %36.8'inde g6-
rilen tinea pedis ve onikomikoz bir-
likteligi ilk siradaydi. Viral hastalik
grubunda ise en stk bulunan zona
zoster (%072.5) akut déonemde agristy-
la yerlestigi bolgeye gore cesitli hasta-
liklarla karisabilir. Kronik dénemde
postherpetik nevralji gelisirse bireyin
yasam kalitesini olumsuz yonde etki-
leyebilir. Bu nedenle yaslt hastalarda

ilk 72. saat icinde antiviral tedavi bas-
lanmast 6nerilmektedir (7).

Calismamizda enflamatuvar deri hastalik-

lart icerisinde yer alan ekzemalar %10
sikliginda saptandi. Ekzemalar icinde
en stk kontakt dermatit, ikinci siklikta
seboreik dermatit gozlemlendi. Yash-
likta kontakt dermatitin stk goériilme-
sinde epidermal bariyer fonksiyonu-
nun bozulmasina baglt olarak irritan
ve alerjen maddelere karst hassasiye-
tin artmast 6nemli bir rol oynamakta-
dir. Seboreik dermatitin géralme stk-
liginin bu yas déneminde ikinci bir
pik yaptig1 bilinmektedir (6). Ulke-
mizde yapian ¢ogu c¢alismada ekze-
malar yagh hastalarda stk gorilen has-
taltk  gruplart icinde bulunmustur
(1,3,7-11).

Pruritus, yaslilarda stk gorilen problem-

lerden birisidir. Cok fazla sayida sis-
temik ve dermatolojik hastalik kasin-
tiya neden olur. Deri yaslandik¢a kuru
ve kagintili olmaktadir. Epidermisin
su tutma kapasitesinin azalmasi, stk
yapilan sicak banyolar, digik c¢evre
isis1, ortam neminin az olmasi derinin
daha ¢ok kurumasina yol acar. Geri-
atrik hastalarin %75'inde kserozisin
bulundugu distunilmektedir (6,12).
Turkiye'de yapilan bazi caligmalarda
pruritus %2.6-23.5 (1,2,7-10), ksero-
zis ise %3.1-%45.1 (2,3,7-10,13) ara-
sinda degisen sikliklarda bulunmus-
tur. Hastalarimizin %12.7'sinde pruri-
tus, %9'unda da kserozis tespit ettik.
Kserozis gortlme  sikligint - banyo
yapma aliskanligi ve cografi kosullar
etkileyebilir. Ayrica retrospektif yapi-
lan  calismalarin  ¢ogunda  gézden
kacma olasiligi nedeniyle kserozis di-
stk bulunmus olabilir. Tirkiye'de ya-
pilan iki prospektif ¢calismada kserozis
gorilme sikliginin %41 ve %45.1 bu-
lunmast bu durumu desteklemektedir
2,13).

Deri tumorleri, diger yas gruplarina gore

yaslilarda daha sik goralir. Bunlardan
bazal hiicreli karsinom, aktinik kera-
toz ve yasst hicreli karsinomun olu-
sumunda UV 1sinlarinin etkili oldugu
bilinmektedir. Ulkemizde yapilan ¢a-

lismalarda deri timori sikligr %4,1 ile
%81.5 arasinda degismektedir (1-3,7-
11). Aradaki biytk farkliligin nedeni,
Turkiye'de UV'ye maruziyet agisindan
bélgesel farkhiliklar olmast ve galigma
yontemi ile iliskili olabilir. Bu calis-
mada deri timori sikligint %9.4 ola-
rak bulduk. Deri timotleri icinde de
en stk aktinik keratozu gézlemledik.

Immiinolojik deri hastaliklarint - %6.8

hastada saptadik. Bu grup icinde trti-
ker ilk sirada yer alirken billi hasta-
liklar ve ilag reaksiyonlari ikinci sirada
yer almaktaydi Insanlarm  %15-
20'sinin yasami boyunca en az bir kez
urtiker atagl gecirdigi bilinmektedir.
Bulli hastaliklardan 6zellikle bulloz
pemfigoid daha cok yaslt kisilerde g6-
raltr (1,6,14). Yash hastalarda cok sa-
yida hastaligin varligt ve coklu ilag
kullanilmasi, ilag reaksiyonlarinin da-
ha ¢ok ortaya ¢ikmasina neden olur.
Akut trtiker, bullti hastaliklar ve ilag
reaksiyonlart yasami tehdit edebile-
cek, dermatolojik acil hastaliklardan-
dir (4,6). Ankara'da ve Elazig'da yapi-
lan t¢ ayri calismada ila¢ reaksiyonla-
rinin - yaslilarda %1.4-4.8 sikliginda
gorildugi bildirilmistir (1,8,10). Ca-
lismamizda ilag reaksiyonlarint %00.7
sikliginda tespit ettik. Bu oranin diger
calismalardan daha disik bulunma-
sinda hastalarin daha sik acil servise
basvurmalati rol oynamis olabilir.

Sonug olarak, bolgemizde daha Once

benzer bir ¢alisma yapilmamis olmast
nedeni ile ¢alismamiz Yozgat ilinde
geriatrik yas grubunda gorilen deri
hastaliklart hakkinda bilgi vermekte-
dir. Geriatrik hastalarda gortlen der-
matolojik problemler ve siklik oranla-
11, Turkiye’nin cesitli illerindeki mer-
kezler arasinda yapilan calismalarda
degiskenlik gostermektedir. Ulkemiz-
de geriatrik yas grubunda gorilen
dermatolojik hastaliklar1 tam olarak
tespit etmek ve gerekli 6nlemleri al-
mak icin ayni zaman diliminde yapila-
cak, prospektif, cok merkezli yeni ca-
lismalara ihtiya¢ oldugunu diginmek-
teyiz.
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Klinik bulgular esas olarak yaygin kas

Nemalin miyopatisi degisik derecelerde ve genellikle ilerleyici olmayan veya yavas ilerleyici kas gti¢-
suzlugu ile karakterize, nadir goriilen herediter bir nromuskuler hastaliktir. Klinik bulgular esas ola-
rak yaygin kas guigstizlug i ve hipotoni ile iliskilidir. Hastalar agir hipotoni nedeniyle asfiktik dogabilir.
Hemen tamaminda zamanla solunum ve beslenme yetersizligi gelisir. Uzun ince yliz gérinim,
yuksek damak, pektus ekskavatum, skolyoz, ayak deformiteleri ve eklem kontrakturleri gibi bulgular
tabloya eslik edebilir. Kesin tani kas biyopsisinde Gomori trikrom boyasiyla kas liflerinde kirmizi-mor
“cubuk” benzeri nemalin cisimciklerinin saptanmasiyla konulur. Bu yazida perinatal asfiksi ile prezen-
te olan ve kas biyopsisi ile nemalin miyopatisi tanisi alan bir yenidogan olgu literatur bilgileri i1siginda
sunuldu.

Anahtar Sozcukler: Asfiksi, Hipotoni, Nemalin Miyopatisi, Yenidogan.

Nemaline myopathy is a rare hereditary neuromuscular disease characterized by variable degree of
non-progressive or slowly progressive generalized muscle weakness. Clinical features are mostly
related with muscle weakness and hypotonia. Patients may present with birth asphyxia as a result of
severe hypotonia. Respiratory insufficiency and feeding difficulty develop eventually in the majority
of cases. Narrow and elongated face, high arched palate, pectus excavatum, scoliosis, foot deformi-
ties, and joint contractures may also be present. Definite diagnosis of Nemaline myopathy is possible
by a muscle biopsy in which modified Gomori-trichrome stain indicates the presence of purple-red
colored rod-like structures called “nemaline bodies” in the muscle fibers. Here a newborn who pre-
sented with birth asphyxia and diagnosed as nemaline myopathy with muscle biopsy is reported and
discussed in the light of literature.

Key Words: Asphyxia, Hypotonia, Nemaline Myopathy, Newborn.

Nemalin miyopatisi (diger adiyla nemalin ve beslenme yetersizligi gelisir. Uzun
rod miyopatisi) degisik derecelerde ve ince yiz gérinimd, yiksek damak,
genellikle ilerleyici olmayan kas giic- pektus ekskavatum, skolyoz, ayak de-
stzlugi ile karakterize nadir gérilen formiteleri ve eklem kontrakturleri
bir konjenital, herediter ve néromus- gibi bulgular eslik edebilir (6). Kas bi-
kiler hastaliktir. Ilk kez 1963 yilinda yopsisinde gomori-trikrom boyastyla
Shy ve Conen tarafindan tanimlanmig- kas liflerinde kirmizi-mor cisimcikle-
tr (1). Hastaligm sikliginmn 1/50.000 rin saptanmast tatusaldir (2). Bu yazi-
oldugu tahmin edilmektedir (2). da perinatal asfiksi ile prezente olan

ve kas biyopsisi ile nemalin miyopatisi

Konjenital miyopatiler heterojen bir grup tanist alan bir yenidogan olgu sunuldu.

néromuskiler hastalik olup sarkome-
rik proteinleri kodlayan cesitli genler-
deki mutasyonlardan kaynaklanmak-
tadir (3). Nemalin miyopatisi konjeni-
tal miyopatilerin sik goriilen tiplerin-
den biridir (4). Bugitin hastalik iyi ta-
nimlanan bir antite olup hastaligin pa-
togenezinden sorumlu ¢ok sayida gen
defekti bildirilmistit.

OLGU SUNUMU

Olgunun dis merkezde, 23 yasindaki
gravida 3, parite 2, abortus 1, yasayan
2 anneden 39. gebelik haftasinda va-
jinal yolla 2500 gr agirhiginda mekon-
yumlu dogdugu 6grenildi. Bebegin 1.
ve 5. dk APGAR skorlarinin sirastyla
1 ve 5 oldugu bildirildi. Spontan so-

giigsiizliigii ve hipotoni ile iligkilidir. lunumu olmamast nedeniyle dogum
Hastalar agir hipotoni nedeniyle as- salonunda derin  trakeal aspirasyon,

fiktik dogabilir (5). Zamanla solunum pozitif basingli ventilasyon ve enti-
basyon uygulandigt 6grenilen hasta,
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postnatal 2. giiniinde, yenidogan yo-
gun bakim tnitemize mekonyum as-
pirasyon sendromu (MAS) ve perina-
tal asfiksi 6n tanilariyla entiibe halde
kabul edildi. Dizenli gebelik takibi

yapilan annenin; rutin ultrasonografi-

Hipotoni

kontraktiire ikincil femur kirigt olustu
ve atele alindt.

nedeninin  aydinlatilmasina

yonelik olarak yapilan kas biyopsisin-
de; kas lifleri arasinda cap farki ve

kirmizi-mor renkli birikimler saptandi
(Resim-2). Kas biyopsisiyle nemalin
miyopatisi tatusi alan hastadan gene-
tik inceleme i¢in kan 6rnegi alindr an-
cak teknik nedenlerle test yapilamadi.

gomori-trikrom  boyasinda nemalin
cisimcikleri ile uyumlu bir¢ok lifte

Solunum, enfeksiyon kontroli ve bes-

de azalmis fetal hareketler, polihid-
lenme y6ntnden destek tedavileri ve-

ramniyoz ve eklem kontraktlird go-
ralmemisti. Doguma kadar fetal kalp
hiz1 monitorizasyonunda fetal bradi-
kardi tesbit edilmemisti. Dogum es-
nasinda perinatal asfiksiye yol agabi-
lecek uterin raptiir, plasental dekol-
man veya umbilikal kord prolapsusu
gibi bir komplikasyon bildirilmemisti.
Anne dogum sonrasinda sorgulandi-
ginda gebeligin son iki giininde be-
bek hareketlerinin azaldigint fark etti-
gini  belirtti. Anne-baba arasinda
tctnct derece akrabalik oldugu ve ai-
lede bilinen kas hastaligi Sykist ol-
madigt 6grenildi.

Ik muayenede yaygin hipotoni, derin
tendon reflekslerinde belirgin azalma,
her iki elde ulnar deviasyon, gégis
deformitesi ve yitksek damak dikkati
cekti. Dilde fasikiilasyon izlenmedi.

Hastanin dogdugu merkezde umbilikal
kord pH ile yasamin ilk saatlerinde
arter kan gaz1 ve kas enzimi 6l¢timle-
rinin yapilmadigt 6grenildi. Postnatal
ikinci giinde klinigimizde yapilan la-
boratuvar incelemelerinde kas enzim-
lerinde anlamlt yiikseklik saptanmadi.
Kreatin kinaz [(CK:550 U/I. (N: 87-
725 U/L), vyasamun ik  72-
100.saatinde)] , laktat dehidrogenaz
[((LDH:604 TU/L (N:170-580 U/L)]
idi ve degerler glnler igerisinde gide-
rek geriledi (postnatal 4. giin CK:221
U/L, LDH: 401 1U/L). Hastanin hi-
potonisitesinin yant sira eslik eden di-
ger bulgulari nedeniyle yapilan tetkik-
lerinde; metabolik tarama testleri ve
tiroid fonksiyonlart normal olarak so-
nuglandi.  Oftalmolojik  muayenede
ozellik  yoktu.  Ekokardiyografide
dekstrokardi disinda patoloji saptan-
madt. Kromozom analizi normal
olup, tip 1 spinal muskiler atrofi y6-
ninden SMN1 geninde mutasyon
saptanmadi.

i

a ters “V” gorinimdi,

Sekil-1: Olgunun fiziksel goriiniimii. Uzun ince yiiz, agizd
kurbaga pozisyonu, ekstremite kontrakturleri gérilmekte.

Hipotonisitesi devam eden ve ventilator-
den ayrilamayan hastanin agzinda ters
V gérinimi ve ckstremitelerinde
yaygin kontrakttrler gelisti (Sekil-1).
Postnatal yirminci glinde sag bacakta

Sekil-2: Kas biyopsisi. Gomori trikrom boyasi ile ¢ok sayida kirmizi-mor renkli
birikimler (nemalin rodlar).
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Nemalin

rilen hastanin takibinde trakeostomi
ve gastrostomi acildi. Ventilatér ba-
gimlihigt devam eden hasta postnatal
yedinci ayda pnémoni ve solunum
yetmezligi nedeniyle kaybedildi.

TARTISMA

Nemalin miyopatisi; 6zellikle yiiz, boyun

ve govde fleksor kaslar, ayak dorsif-
leksor kaslart ve parmak ckstensor
kaslarint tutan; yaygin hipotoni ve kas
glicsiizligi ile karakterize bir konjeni-
tal miyopatidir (1,6). Kas giigstizligt
her ne kadar yaygin olsa da solunum
kaslart gibi bazi kaslardaki giigstizlik
daha belirgin olabilmektedir (7). Has-
talar hipotoniye bagl ciddi solunum
ve beslenme yetersizligi bulgulart gos-
terirler. Ayni zamanda bizim olgu-
muzda oldugu gibi uzun ince yuz,
yiksek damak, pektus eckskavatum,
skolyoz, ayak deformitesi ve eklem
kontraktirleri gorilebilir (6).

Hastaligin tanisinda 6ncelikle detayli bir

Oyki alinmalidir. Tim konjenital
miyopatilerde oldugu gibi gebelikte
azalmis  fetal  hareketler;  fetal
ultrasonografide ~ polihidramniyoz,
eklem kontraktirleri, fetal bradikardi;
prematiir  dogum, dogum asfiksisi,
malprezentasyon, soygecmiste aile
Oykisii  ve anne-baba arasinda
akrabalik  sorgulanmalidir.  Fizik
incelemede  6zellikle  proksimal
kaslarda daha belirgin olan yaygin
hipotoni, derin tendon reflekslerinde
azalma ve hastaliga iliskin 6nceden
bahsedilen klinik bulgulara dikkat
edilmelidir. Laboratuvar
incelemelerinde  serum CK  duzeyi
normal veya hafif ytkselmistir (2,7,8).
Ancak, konjenital miyopatili
hastalarda perinatal asfiksi riskinin
artmis oldugu ve asfiktik
yenidoganlarda yitksek CK dizeyleri
ile karsilagilabilecegi unutulmamalidir.
Olgumuzda, perinatal asfiksi Gykisi
mevcut olmasina ragmen,
hipotonisinde diizelme goérilmemesi
ve ck fizik muayene bulgularinin
saptanmast ~ nedeniyle  konjenital
miyopati 6n tanist distnilda.

miyopatili hastalarda
elektromiyografi (EMG) bulgulart t¢
yas Oncesinde hafif miyopatik patern
gostermekte olup Gzellikle ilk aylarda
uygulanmast teknik olarak ¢ogu kez
mimkin degildir (2). Olgumuzda da
bu nedenle EMG yapilmad.

Hipotonik bir yenidogan bebekte konje-

nital miyopati tans; klinik bulgular
ile birlikte; normal ya da hafif yitksek
CK diizeyleri ve kas biyopsisindeki
karakteristik histopatolojik &zellikler
ile konulur (9,10). Yunanca “iplik”
anlamina gelen “nema” kelimesinden
tireyen nemalin miyopatisi, konjeni-
tal miyopatiler icinde patogenezi en
iyi anlagilmis olanidir. Nemalin miyo-
pati, kas liflerindeki sarkomerik ince
filamanlarin  bilesenlerini  kodlayan
genlerin (alfa ve beta tropomiyozin,
troponin T, nebulin ve alfa aktinin)
veya sarkomerik ince filamanlarin ya-
pim ve ytkimindan sorumlu olan pro-
teinlerin defektleri sonucunda ortaya
cikar (4). Hastalikla iliskili genler ince
filamanin kontraktil aparatini kodla-
makta oldugu icin bir ince filaman
hastaligi olarak kabul edilmektedir
(10). Cok agir etkilenen kaslarin bi-
yopsisinden kacinilmasi ve birden
fazla 6rnekleme yapilmast 6nerilmek-
tedir. Istk mikroskobunda gomori-
trikrom boyamasinda “nemalin rod
(cubuk)” cisimcikler gorilir (1). Bu
boyama ile ¢ubuklar mavi-yesil olan
miyofibriler alanda kirmiz1 renkte bo-
yanirlar. Bu cubuklarin miyofibriller
arasindaki dagilimi rastgele olmakla
birlikte siklikla sitoplazma icinde sub-
sarkolemmal alanda ve niikleus etra-
finda; nadiren de ntikleus icinde yer
alirlar. Klasik hematoksilen-eozin bo-
yastyla gorilmezler. Biyopside sapta-
nan ¢ubuk sayist ile klinik siddet ara-
sinda bir korelasyon bulunmamakta-
dir (11). Bazen, yenidoganlarda oldu-
gu gibi, liflerin ¢ok kiiciik oldugu du-
rumlarda 1stk mikroskobisinde nema-
lin rod cisimcikleri fark edilemeyebi-
litfler. Bu gibi durumlarda elektron
mikroskobide elektron dens cubuklar
seklinde izlenitler (12). Bu cubuklar
Z-diskler ile yapisal devamlilik gOs-
termekte olup disklerin kalinliginda
artisa neden olurlar. Ayni zamanda
tip 1 lif hakimiyeti ve asit fosfataz ak-
tivitesinde artig goriilebilir. Asit fosfa-
taz aktivitesindeki artig, lizozomal en-
zim aktivasyonu ve htcresel ytkimi
tetikleyen bir dejeneratif streci di-
stunduirir (6). Olgumuzda da hipotoni
nedeninin  aydinlatilmasina  yonelik
olarak yapilan kas biyopsisinde kas
lifleri arasinda ¢ap farki mevcut olup,
gomori-trikrom boyasinda bircok lifte
nemalin rodla uyumlu kirmizi-mor
renkli birikimler saptand.

Hastalik, ENMC

(European
Neuromuscular Center) Uluslararast

Nemalin Miyopatisi Konsorsiyum’a
tarafindan alt  klinik  kategoriye
ayrilmustir (13). Alt gruplar  klinik
bulgularin baslangic zamani ve klinik
tutulumun derecesi dikkate alinarak
tanimlanmistr: 1) Agir  konjenital
form 2) Orta siddetli konjenital form
3) Tipik form 4) Cocukluk caginda
baslayan hafif form (Juvenil Form) 5)
Eriskin form (siklikla HIV  veya
monoklonal gammapati ile iliskili) 6)
Diger formlar (6r: oftalmopileji,
kardiyomiyopati).

Agir konjenital form olgularin %16’s1n1

olusturur ve en agwr tiptir (2).
Dogumda spontan hareketler ve
solunum yoktur. Kontraktitler ve
konjenital kiriklar olabilir. Bu formun
diger o6nemli  Ozellikleri  yiiksek
damak, kardiyomiyopati ve
oftalmopilejidir. ~ Ara  konjenital
formda (%20) ise dogumda spontan
solunum ve hareket mevcuttur.
Hastalar erken ¢ocukluk c¢aginda
solunum cihazina ihtiyag  duyar,
oturamaz, yurtyemezler ve
kontraktiirler hastaligin erken
evresinde olusmaya baslar. Solunum
yetmezligi veya pnoémonilere bagl
olarak yasamin ik hafta veya
aylarinda 6lum siktir (10). Tipik form
(%406) en sik gorilen formdur. Erken
cocukluk caginda boyun
fleksotlerinde, bulbar, fasiyal ve
solunum kaslarinda  glgstizlik ile
karakterizedir. Distal kas tutulumu da
hastaligin  ge¢ doneminde tabloya
eklenir ve motor gelisim basamaklari
gecikir. Juvenil formda ise fasiyal
tutulum g6rilmez, diger bulgular
tipik form ile Ortisir. Hastaligin
eriskin dénemde tanimlanmig
formunun yant sira kardiyomiyopati,
oftalmopileji ile seyreden formu da
mevcuttur. Bizim olgumuz perinatal
asfiksiden etkilenmisti ve dogumdan
itibaren belirgin hipotonisi mevcuttu.
Takibinde kontraktiire ikincil femur
kirigr  gelismesi  nedeniyle  agir
konjenital form olarak kabul edildi.
Bu  hastalarda  ileri  yaslarda
kardiyomiyopati gozlenebilir.
Olgumuzda kardiyomiyopati bulgusu
yoktu ve saptanan dekstrokardinin
koinsidental oldugu distnildu.

Nemalin miyopatinin molekiiler olarak

tanimlanmig tim formlari
otozomaldir; ¢ogu kez otozomal
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resesif, naditen de  otozomal
dominant gecis gdstermektedir. De
novo dominant mutasyonlar da
bildirilmistir (4,7). Hastalik ile ilgili
olarak su ana kadar tanimlanmis on
adet gen defekti ve bu genler ile ilgili
¢ok sayida mutasyon bulunmaktadir
(14).  Gen  defektlerinin = hepsi
sarkomerin  ince  filamanlarindaki
proteinlerde yer almaktadir. Bu genler
TPM3 (alfa-tropomiyozin) (NEM 1),
NEB (nebulin) (NEM2), ACTA-1
(alfa-aktinin) (NEM3), TPM2 (beta-
tropomiyozin) (NEM4), TNNT7
(troponin T) (NEMS5), KBTBD73
(BTB domain-protein 13) (NEMG),
CFL.2 (kofilin 2) (NEM?7), KLLHI 40
(Kelch-benzeri-40) (NEMS);
KILHI 47 (Kelch benzeri-41) (NEM9)
ve LMOD3 (Leiomodin 3) (NEM10)’
dur. Genetik olarak test edilen
olgularin  yaristt  NEB  gen
mutasyonlart, %20’sini ACTA -1 gen
mutasyonlart  olusturmaktadir  (5).
Hastaligin genetik heterojenitesi ve

KAYNAKLAR

1. Shy GM, Engel WK, Somers JE et al.
Nemaline myopathy. A new congeni-
tal myopathy. Brain. 1963; 86:793-
810.

2. North KN, Ryan MM. Pagon RA; et
al; editors. Nemaline Myopathy. Ge-
neReviews. Seattle (WA): University
of Washington, Seattle; 1993-2014.
2002 Jun 19 [updated 2014 Sep 18].

3. Piteau SJ, Rossiter JP, Smith RG et al.
Congenital myopathy with cap-like
structures and nemaline rods: case
report and literature review. Pediatr

Neurol. 2014; 51:192-197.

4. Marttila M, Hanif M, Lemola E et al.
Nebulin interactions with actin and
tropomyosin are altered by disease-
causing mutations. Skelet Muscle.

2014;4:15.

5. Kawase K, Nishino I, Sugimoto M et
al. Hypoxic ischemic encephalopathy
in a case of intranuclear rod myo-
pathy without any prenatal sentinel
event. Brain Dev. 2015;37:265-269.

6. Youssef NC, Scola RH, Lorenzoni PJ
et al. Nemaline myopathy: Clinical,
histochemical and immunohisto-

chemical features: Arq Neurop-
siquiatr . 2009; 67:886-891.

Ozellikle NEB  geninin  buytk
olmasindan dolay1 olgularin timiyle
genetik incelemest mumkiin
olmamustir.  Ancak, yeni kusak
teknolojiler ile daha detayh inceleme
imkani saglanmaktadir. Literatirde
TPM3 geninde normalde goérilen
otozomal dominant kalitim haricinde
resesif  kalllan  Turk  olgular
bildirilmistir (15). Mutasyon saptanan
olgularin ailelerinde de genetik tarama
ve annenin sonraki gebeliklerinde
prenatal  tani  testinin  yapilmasi
onerilmektedir. Olgumuzun genetik
analizi yurtdisina gonderildi  ancak
teknik nedenler ile yapilamadi.

Hastaligin kesin tedavisi mevcut olmayip,

7.

diger konjenital miyopatilerde oldugu
gibi destek tedavileri s6z konusudur
(16). Multidisipliner bir yaklasim ile
yasam kalitesinin iyilestirilmesi ve
yasam suresinin uzatilmasi amaclanir.
Bu amagla solunum  desteginin
sturdirilmesi, alt solunum yolu

Wallgren-Pettersson C, Sewry CA,
Nowak KJ et al. Nemaline myopat-
hies. Semin Pediatr  Neurol.
2011;18:230-238.

8. Jain D, Sharma MC, Sarkar C et al.

Congenital myopathies: a clinicopat-
hological study of 25 cases. Indian |
Pathol Microbiol. 2008;51:474-480.

9. Gurgel-Giannetti J, Reed UC, Marie

SK et al. Rod distribution and muscle
fiber type modification in the pro-
gression of nemaline myopathy. ]
Child Neurol. 2003; 18: 235-240.

10.Nance JR, Dowling JJ, Gibbs EM et

11.

12.

al. Congenital myopathies: an upda-
te.Curr Neurol Neurosci Rep. 2012;
12:165-74.

Malfatti E, Lehtokari VL, B6hm J et
al. Muscle histopathology in nebulin-
related nemaline myopathy: ultrast-
rastructural findings correlated to di-
sease severity and genotype. Acta
Neuropathol Commun. 2014,
12;2:44.

Yin X, Pu CQ, Wang Q et al. Clinical
and pathological features of patients
with nemaline myopathy. Mol Med
Rep. 2014;10:175-82.

enfeksiyonlarinin  agresif  tedavisi,
agizdan beslenme muimkin degilse
nazogastrik  sonda  ile  veya
gastrostomi  yoluyla yeterli kalori
desteginin  verilmesi, skolyoz veya
eklem kontrakttra varliginda
ortopedi danigimt ve fizik tedavi
destegi onerilmektedir. Tim
hastalarda  kardiyak degerlendirme
yapilmasi  gerekmektedir,  ciinkd
takipte  kardiyomiyopati ve  kor
pulmonale gelisen az sayida olgu
mevcuttur (17). Hastamizda da bu
basamaklarin hepsi uyguland.

Sunulan olguda baglangicta MAS ve

13.

14.

15.

16.

17.

perinatal asfiksi distintilmekle birlikte
oykd, klinik bulgular ve kas dokusu-
nun histopatolojik olarak incelenmesi
ile nemalin miyopatisi tanist konuldu.
Bu olgu vesilesiyle perinatal asfiksi 6n
tanistyla izlenen hastalarda sebat eden
yaygin hipotoni varhiginda konjenital
miyopatilerin de akilda tutulmas: ge-
rektigi vurgulanmak istendi.

Wallgren-Pettersson C, Laing NG.
Report of the 83rd ENMC Internati-
onal Workshop: 4th Workshop on
Nemaline Myopathy, 22-24 Septem-
ber 2000, Naarden, The Netherlands.
Neuromuscul Disord. 2001;11:589-
595.

Nowak KJ, Davis MR, Wallgren-
Pettersson C et al. Clinical utility gene
card for: Nemaline myopathy. Eur ]
Hum Genet. 2015; Feb 25. doi:
10.1038/¢jhg.2015.12.

Lehtokari VL, Pelin K, Donner K et
al. Identification of a founder muta-
tion in TPM3 in nemaline myopathy
patients of Turkish origin. Eur J
Hum Genet. 2008;16:1055-1061.

Wang CH, Dowling JJ, North K et al.
Consensus statement on standard of
care for congenital myopathies. ]
Child Neurol. 2012;27:363-382.

Nagata R, Kamimura D, Suzuki Y et
al. A case of nemaline myopathy with
associated dilated cardiomyopathy
and respiratory failure. Int Heart J.
2011;52:401-405.

128

Perinatal Asfiksi ile Prezente Olan Nemalin Miyopatisi



CERRAHI TIP BiLIMLERI / SURGICAL SCIENCES

Davetli Derleme/ Invited Review

Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Mecmuasi 2015, 68 (3)

DOI: 10.1501/Tipfak_000000903

Vezikoiireteral Refliide Antibiyotik Profilaksisi

Antibiotic Prophylaxis in Vesicoureteral Reflux

Onur Telli, Baris Esen’, Tarkan Soygtr', Berk Burgu'

' Ankara Universitesi Tip Fakultesi Uroloji Anabilim Dali Gocuk

Urolojisi Bilim Dali

Gelis tarihi : 29.06.2015 e Kabul tarihi: 22.10.2015

Primer vezikotreteral refld (VUR), idra-

Primer vezikotreteral reflii (VUR) mesane disfonksiyonu ve Uriner sistem enfeksiyonu riskinde
artisla yakindan iliskili olan cocukluk cagina ait sik ve 6nemli bir patolojidir. VUR tanisi alan
cocuklarin cogunda kendiliginden gegse de, bir kisminda reflti nefropatisi, hipertansiyon, idrar
yolu enfeksiyonu ve mesane disfonksiyonu gibi olumsuz sonuclar dogurabilmektedir. Antibi-
yotik profilaksisi VUR'lu hastalarda ilk tedavi secenegi olarak kabul edilirken son calismalara
bakildiginda kesin bir gorts birligi olmadigi izlenmektedir. Bu derlemede primer VUR'de anti-
biyotik profilaksisine gtincel yaklasimlar gtincel kilavuzlar esliginde degerlendirilmistir.

Anahtar Sozcukler: Vezikodreteral Reflu; Pprofilaksi, Antibiyotik

Vesicoureteral reflux (VUR) which is associated with bladder dysfunction and increased risk of
urinary tract infection (UTI), is a common and important urinary system abnormality seen in
children. Although VUR spontaneously resolves in most of the cases, it might lead to severe
complications including reflux nephropathy, hypertension, UTI and bladder dysfunction. The
continuous antibiotic prophylaxis (CAP) in the management of VUR is first choice of therapy.
However, controversy exists on CAP in the current studies and some questions have not been
properly answered yet. In this paper the recent trends of CAP in VUR is reviewed under current
guidelines.
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rin mesaneden Uretere retrograd aki-
mut olarak tanimlanmaktadir (1). Sag-
likli hasta poptlasyonunda VUR insi-
danst <%1 iken, atesli idrar yolu en-
feksiyonu geciren hastalarda bu insi-
dans ¢ok daha ytksektir. Bu durum,
VUR’un rekiirren idrar yolu enfeksi-
yonlarna (IYE), pyeloneritlere ve
buna baglt olarak renal skar olusu-
muna neden oldugunu disindirmis-
tir (2).

VUR tedavisinde temel amag pyelonefrit

riskini azaltarak renal fonksiyonu
mimkiin oldugunca korumaktir. Ref-
lunun spontan duzelmeye dogal bir
vatkinligi vardir. Buyuimeyle bitlikte
submukozal uteterin boyu uzar, tre-
terovezikal bileske yeniden sekillenip
antireflu’ mekanizma saglamlasyr ve
mesane dinamikleri duZzelir. VUR te-
davisinde ginimiizdeki tedavi sece-
nekleri; cerrahi tedaviler ya da antibi-
yotik profilaksi verilmesidir. Konser-
vatif yaklasym goZzlem (yalnizca TYE

tan ya da devamli antibiyotik profi-
laksisini (DAP) ve alt uriner sistem
disfonksiyonu olanlarda mesane re-
habilitasyonunu iceririr. Konstipas-
yon diyeti, hidrasyon, zamanli defe-
kasyon ve duzenli iseme ile TYE sik-
ligi azalir; reflunun duZzelmesine yar-
dimci olur. VUR’de antibiyotik profi-
laksi verilmesinin amaci; idrari steril
tutarak pyelonefrit riskini azaltmak ve
pyeloneftrite sekonder yeni renal skar
olusumunun 6ntne ge¢mektir. Lite-
ratiirde antibiyotik profilaksisinin ko-
ruyucu etkisi tGzerine farkli hasta po-
pulasyonlarinda yapilmis ve birbirin-
den farkli sonucglar bulunmus rando-
mize kontrollii ¢alismalar bulunmak-
tadir. Bu derlemede, antibiyotik pro-
filaksisi verilmesinin VUR’da rekiir-
ren TYE gelisimi ve yeni renal skar
olusumu tizerine koruyucu etkisi tize-
rine son 10 yil igerisinde yapilmis
randomize kontrolli ¢alismalar sis-
tematik bir sekilde detlenmistit.
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YAKIN ZAMANDA DEVAMLI

ANTIBIYOTIK TEDAVISiI
UZERINE YAPILAN
GCALISMALAR:

DAP ana problemler; etkinligini gbsteren

kanitlarin - olmadigina dair kaygilar,
hastanin ila¢ kullanimina uyumunun
kisith olduguna dair yapilan bazi ¢a-
lismalar, ve bu tedavinin antibiyotik
direngli organizmalarin ortaya ¢tkma-
sina neden olabilecegine dair kaygilar
one ctkmaktadir (3).

Son 10 yil icerisinde VUR’ da antibiyotik

tedavisinin etkinligini sorgulayan ve
farkli sonuclar bulan cesitli cok mer-
kezli calismalar yapilmistir. Tablo 1
bu calismalart 6zetlemekte ve bu ca-
lismalarda alinan hasta popilasyonun
Ozellikleri ve her kriterde bulduklart
sonuglardaki farkliliklar vurgulanmak-
tadir.

VUR’ da antibiyotik profilaksisini bagari-

siz bulan calismalara bakidiginda g6-
rece daha dusuk riskli; dustk dereceli
reflisti olan, daha 6nce sadece 1 kez
idrar yolu enfeksiyonu gecirmis, ve
eger arastirilmigsa distk renal hasar
olan hastalarin calismaya dahil edildi-

gi gorilmektedir. IYE tanist konul-
masinda kullanilan “poset® spesmen-
ler kullamilmast ve erkek cocuklarin
stinnetsiz olmast ya da stinnet duru-
munun bilinmiyor olmasi, artan yiik-
sek TYE oranlarina katkida bulunmus
olabilir.

Roussey-Kesler ve ark.(4) tarafinca yapi-

lan bir ¢alismada, antibiyotik profilak-
sisini bagarisiz bulan caligmalarin so-
nuglarint da sorgulamak amacryla di-
stk dereceli reflisti olan (Grade I-11T)
1 ay-3 yas arast ilk atesli idrar yolu en-
feksiyonu sonrast voiding sistotiret-
rografi (VCUG) ile tani konan hasta-
lar calismaya dahil edilmistir. Bu ¢a-
lismada antibiyotik profilaksisi sadece
grade III VUR olan erkek hastalarda
enfeksiyon riskinde istatistiki olarak
anlamli bir azalmayi sagladigt goste-
rilmistir. Bunun yaninda Isvec, reflu’
calismasinda, yuksek reflili (Grade
III-V) olan, rekutren IYE ve renal
skar gelisim riski acgsindan kiz ve er-
kek cinsiyetler arasindaki farka dikkat
cekilmisgir. Bir iki yas arast II- IV de-
rece reflulu’ 203 cocugun katildigi bu
calismada DAP, endoskopik enjeksi-
yon ve vyalnizca gozlemin etkinligi

karsplastirilmistir. DAP grubundaki 43
kiz hastanin 8’inde (% 19), enjeksiyon
yaptlan 43 kiz hastanin 10’unda (%
23) ve gozlem grubundaki 42 kiz has-
tanin  24’unde (% 57) atesli IYE
gozlenmistir. DAP grubundaki kiz-
larda  hig skar
gotrulmezken, endoskopi grubundaki
5 hastada ve gozlem grubundaki 8

yeni olusumu

hastada yeni skar tespit edilmistir.
Erkeklerde ise IYE tekrart veya renal
hasar acisindan bir farklidik bulun-
mamustir (5). Daha 6nce en az bir
kez atesli TYE geciren 576 hastanin
alindigt  (Prevention of Recurrent
Urinary Tract Infection in Children
with Vesicoureteric Reflux and Nor-
mal Renal Tracts) PRIVENT calis-
masinda en az bir kez TYE geciren
576 ¢ocuk 12 ay boyunca ginlik tri-
metoprim-sulfamethoksazol veya pla-
sebo almak tzere iki gruba ayrilmis
ve hastalarin %42’inde VUR izlen-
mistir. Plasebo grubunda hastalarin
%19’unda ve trimetoprim-
sulfamethoksazol grubunda ise hasta-
larin %13’tinde TYE gelistigi gozlen-
mistir. Fakat antibiyotiklerin = atesli
IYE gelismesini énleyen bu etkisinin
yas, cinsiyet, refli durumu ve refli

Tablo 1: VUR’ da antibiyotik tedavisinin etkinligini sorgulayan ve farkli sonuglar bulan cesitli cok merkezli calismalar

Antibiyotik profilaksisini basarisiz bulan yayimlar Antibiyotik profilaksisini basarih bulan yaymlar
Calismalar Garin Montini Pennesi Hari Roussey-Kessler |Swedish Reflux Trial [PRIVENT RIVUR
$ etal (11) et al (7) et al (12) et al (13) |etal (4) (Branstrom et al (5) |Craig et al (6) [(Hoberman et al) (8)
Yil 2006 2008 2008 2014 2008 2010 2009 2014
3 ay- 1 ay-
Hasta yas1 18 yil 2 ay-<7 yas [<30 ay 1-12yas 3yl 12-24 ay <18 yas 2 ay-6 y1l
Kiz/Erkek hasta sayist 128/75 234/104 52/48 31/62 156/69 128/75 369/207 558/49
Takip siiresi 1yl 1yl 2 yil Ab, 4 yil takip |5 y1l 1.5 y1l 2yl 1 yil 2yl
VUR derecesi 0-111 0-111 1I-1IvV -1V I-I11 1I-IV 0-V -1V
Bazal renal skar varligi % zg?e(ll'i)ek)
DAP(-) 34 27.5 18 13 Bilgi yok 25 3.1
DAP(+) 9 33.1 22 234 Bilgi yok 51(kiz) 25 4.1
81(erkek)
Yeni Skar olusumu % jl?éflig()
DAP(-) 3.4 1.9 36 7 Bilgi yok 8 8.4
DAP(+) 9 1.1 40 10.8 Bilgi yok 0(kiz) 7 8.2
0O(erkek)
. *
Rekiirren atesli IYE % 27(1‘1;?( 32'3**
DAP(-) 1.7 19.6 30 26 (erkek) 122 :
DAP(+) 12.9 12.1 36 10 13 19 (kiz) 20.6 25 5%
8 (erkek) 12.8%*
. 7.38 1.62 1.20 0.81 0.39 0.58 0.54
Odds Ratio (0.88-61.97) [(0.24-1.64) [(0.54-2.64) 3.33 (0.38-1.72) (0.18-0.88) (0.26-1.32) (0.35-0.82)

DAP, Devamli antibiyotik Proﬁlak_sisi; VUR, Vezikotireteral Reflii;
* 2 yillik takipte kay1p verisi olup IYE gegirmis Kabul edilenler
** 2 yillik takiplerinde kayip verisi olup IYE ge¢irmemis kabul edilenler

130

Vezikouireteral Refliide Antibiyotik Profilaksisi



Journal Of Ankara University Faculty of Medicine 2015, 68 (3)

derecesi gibi degiskenlerden etkilen-
medigi ve yeni renal skar olusumunda
2 grup arast bir fark olmadigi goril-
mustir (6). Baska bir kontrolli ran-
domize calismada ilk atesli IYE son-
rast profilaksi uygulanmayan ve 12 ay
boyunca profilaksi uygulanan iki grup
karstlastirilmis ve profilaksi almayan
46 hastanin 9’unda ve profilaksi alan
82 hastanin 10’unda tekrar eden TYE
izlenmistir (7).

NIH (National Institute of Health) tara-

finca yapilan ¢ok merkezli, prospek-
tif, randomize bir kontrollii bir calis-
ma olan RIVUR caligmast (Randomi-
zed Intervention for Children with
Vesico-Ureteral Reflux) ile grade I-IV
refliisii olan hastalarda 2 ay- 6 yas ara-
ligindaki 607 hastada antibiyotik pro-
filaksisinin  etkinlgini arastiridmistir.
Tki yil takip siiresi olan bu calismada
atesli idrar yolu enfeksiyonu birincil
sonug¢ olarak degerlendirilirken, anti-
biyotik tedavisini birakma ve renal
skar olusumu ise ikincil sonuglar ola-
rak degerlendirilmistir. Profilaksi gru-
bunda 302 hasta disiik doz trimetop-
rim-sulfametaksozal (TMP-SMX)
alirken, 305 hasta plasebo ila¢ kulla-
nilmistir.  Tki yil sonunda profilaksi
grubunda rekirren ategli enfeksiyon
yizde 50 daha az bulunurken, renal
skar olusumu oranlari1 arasi herhangi
bir fark gorilmemistir. Antibiyotik
profilaksisinin yarari 6zellikle mesane
disfonksiyonu olanlarda daha belirgin
oldugu goriilmiis ve %063 oraninda
antibiyotik direnci ile karstlasjlmispir.
Bu caligma degerlendirilmesinin grade
IV VUR olan hasta sayisinin az oldu-
gu, daha ¢ok dugiik grade reflisi olan
hastalarin alindigi, ve de hastalarin
cogunlugunun kiz oldugu (558/607)
g6z Oniinde tutulmast gerekir (8).
RIVUR ve diger calismalarin sonu-
cunda IYE riski yuksek oldugu icin
kiz cocuklarinda, spontan rezolusyon
orant dusuk olan yuksek dereceli ve
buyuk cocuklardaki reflulerde renal

hasar ilerleyebilecegi icin renal skari
olan VUR’lu cocuklarda DAP tercih
edilebilir.

Yapilan randomize kontrolli calismalar

da gostermektedir ki; hasta 6zellikleri,
refli derecesi ve eslik eden alt triner
sistem disfonksiyonu gibi durumlar,
profilaksi tedavisi ile enfeksiyon re-
kirrensi arasindaki sonuglarin  ¢cok
farkli c¢tkmasina neden olmaktadir.
Bu da hekimin tedavi planlamasinda
hastanin bireysel 6zelliklerini ve kendi
deneyimlerini olast sonuglart aile ile
tartigarak vermesinin 6nemini daha
da arttirmaktadir.

Kilavuzlar

Literattirdeki verilerin genelde retrospek-

tif ve distik kanit diizeyine sahip veri-
ler olmasi ve birbiri ile ¢elisen sonuc-
lar ortaya koymasi nedeni ile kesin
hikiimler ortaya koyan kilavuzlar or-
taya koymak vezikotreteral refli aci-
sindan zordur. Ancak hekimlere pra-
tik bir yaklasim gelistirmeleri acisin-
dan  Amerikan Uroloji kilavuzlart
(AUA) ve Avrupa Uroloji kilavuzlari-
nin (EAU) vezikotreteral refliide an-
tibiyotik profilaksisi tizerine Onerile-
rinden kisa bahsetmek yararli olacak-
tir;

EAU:

EAU kilavuzlari antibiyotik profilaksisi-

nin disik refld evreli hastalarda et-
kinliginin olmadigi ya da ok kisitht
etkinligi oldugunu séylemekle birlikte,
grade III-IV refliide profilaksinin re-
kirren enfeksiyonu engelledigini ca-
lismalarin gosterdigi sOyler ancak ileri
renal hasar olusumunu engelledigi
kanitlanmadigint belirtir.

Antibiyotik profilaksisi gerekmeyen has-

talart se¢mek risklidir. Karar vermede
geng yas, alt Uriner sistem disfonksi-
yonu varhgi, kiz cinsiyet ve sinnet
durumu gibi IYE icin risk faktorleri

varligr etkili olabilir. Tuvalet egitimi
tamamlanip alt Griner sistem disfonk-
siyonu olmadigt gosterilinceye kadar
tim reflilii cocuklara antibiyotik pro-
filaksisi verilmesini hekimler acisin-
dan pratik bir yaklasim olarak Gnerir.
Ayrica alt triner sistem disfonksiyonu
olan tim c¢ocuklara mutlaka verilme-
sini Onerir (9).

AUA:

AUA kilavuzlar <1 yas, grade I-II refla-

sti olan, gecirilmis atesli TYE olmayan
ve renal kortikal anomalisi olmayan
hastalarda antibiyotik profilaksisini
uygun bir secenek olarak vermekte-
dir. Bir yas tstii ¢ocuklarda ise atesli
IYE 6ykiisi  olmayan, mesane-
bagirsak disfonksiyonu olmayan ve
renal kortikal anomalisi olmayan has-
talar icin profilaksi verilmeden takip
edilmesi uygun bir secenek olarak ve-
rilmektedir (10).

SONUC

Literatiirde yapilmis olan randomize

kontrolli  calismalar  farkli  hasta
poptlasyonlart alinarak yapilmast ne-
deniyle antibiyotik profilaksisinde ke-
sin hikimler vermeye yetecek kanit
ortaya koyamamaktadir. Kilavuzlarda
da belirttigi tizere; 6zellikle alt triner
sistem disfonksiyonu olan ve yiksek
dereceli refliisii olan hastalarda anti-
biyotik profilaksisinin rektrren idrar
yolu enfeksiyonu riski azaldig: calis-
malarda gorilmesine ragmen dustik
dereceli refliisti olan hastalarda rekir-
ren IYE iizerine ortaya konan calis-
malar tartismalidir. Antibiyotik profi-
laksisinin etkinligi tzerine daha yik-
sek kanit diizeyli bilgiler ortaya kona-
bilmesi i¢in daha genis ve homojen
hasta poptlasyonlarinin  alindigr ek
prospektif  randomize  calismalara
ihtiyag vardir.

Onur Telli, Baris Esen, Tarkan Soygiir, Berk Burgu
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Sertoliform endometrioid carcinoma (SEC) is a rare variant of endometrioid adenocarcinoma, which
causes diagnostic pitfalls due to its morphologic resemblance of sex cord stromal tumors. Herein, we
report a case of SEC in the ovary almost all of which consisted of sex-cord like areas and was
presumed to be a sertoli cell tumour initially. Immunohistochemical features incompatible with
sertoli cell tumour were alerting and extensive sampling revealed a focal component of classical
endometrioid carcinoma with anastomosing cribriform areas of more columnar cells. The final
diagnosis was sertoliform endometrioid adenocarcinoma. This entity should be kept in mind for all
the pathologists and gynaecologic oncologists. Sampling such tumours extensively and confirming
the diagnosis by immunohistochemistry using a large antibody panel is requisite for the correct
diagnosis and preventing the patient from inappropriate therapies.

Key Words: Endometrioid Adenocarcinoma, Ovary, Sertoli Cell Tumour, Differential Diagnosis

Sertoliform endometrioid karsinoma (SEK), endometrioid adenokarsinomanin nadir gorilen bir
varyanti olup, seks kord stromal tiimore morfolojik benzerlikleri nedeniyle tanisal tuzak olusturur.
Burada, neredeyse tamami seks kord benzeri alanlardan olusan ve baslangigta sertoli hticreli timor
olarak dustintlen over SEK’sina ait bir olgu sunulmustur. Sertoli hiicreli timor ile uyumlu olmayan
immunohistokimyasal 6zellikler uyarici olmus ve makroskopik olarak c¢ok genis o6rnekleme
yapilmistir, Fokal bir komponent olarak anastomozlasan kribriform alanlar meydana getiren daha
kolumnar ozellikte htcrelerle karakterli klasik endometrioid karsinoma alanlarinin saptanmasi
tzerine olgu sertoliform endometrioid adenokarsinoma olarak raporlanmistir. Bu antitenin tim
patologlar ve jinekolojik onkologlar tarafindan akilda tutulmasi gerekir. Bu timérlerde dogru taniya
ulasilabilmesi ve dolayisiyla hastalarin yanlis tedavilerden korunabilmesi acisindan, genis
makroskopik 6rneklemeyle inceleme yapilmasi ve genis bir antikor paneliyle immunohistokimyasal
dogrulama ¢ok 6nemlidir.

Anahtar Sozcukler: Endometrioid Adenokarsinoma, Over, Sertoli Hiicreli Tiimér, Ayiricit Tani

Sertoliform  endometrioid carcinoma SEC may, however, present with
(SEC) is a rare variant of virilizing signs that may also lead to
endometrioid carcinoma, which was an incorrect clinical diagnosis (4).

first described in the ovary by Young _ _ )
et al and Roth et al, separately, in Most of the immunohistochemical

1982 (1 2). Then Fox et al defined studies support the epithelial nature

the first case of endometrium (3) and of these sex cord—like. cells with
to date, neatly 80 cases of the ovary epithelial membrane antigen (EMA),
(1, 2, 4- 9) and nearly 20 cases of the cytokeratin - (CK)  positivity and
endometrium (3,10, 11-14) were inhibin alpha negativity , however in
reported in the literature. Its a case of SEC localized in the

morphologic similarity to sex cord endometrium,  true  sex  cord

stromal tumors such as sertoli cell differentiation  with  inhibin ~ a
tumor, sertoli- leydig cell tumor or positivity has been reported and it
rarely granulosa cell tumor causes has been suggested that endometrial
diagnostic pitfall for the pathologist. carcinoma, similar to other mullerian
Despite the clinical differences of sex tumors, has multipotentiality and can
cord stromal tumors with younger undergo true sex cord differentiation

age and virilizing signs, patients with (4-6, 15, 16).
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Herein, we report a case of SEC in the
ovary almost all of which consisted
of sex-cord like areas and was
presumed to be a sertoli cell tumour
initially. Then the final diagnosis of
SEC was reached by the help of
immunohistochemical findings and
detection of minor typical
endometrioid  carcinoma  foci by
extensive sampling,

Case Report

A 62-year-old multiparous woman
presented with an unilateral adnexal
mass and elevated serum CA-125
level. Surgical staging procedure for
ovarian malignancy was performed
without an intraoperative frozen
section analysis. Macroscopic
examination revealed a tumor on the
left ovary, 8cm in long diameter. It
had an heterogenous appearance with
solid and cystic components and foci
of necrosis and hemorrhage. There
was infiltration of the ovarian capsule
extensively. Microscopically, the main
architecture of the tumor was
anastomosing cords and trabeculae,
tightly packed nests and rare solid or
hollow tubules of cells with vesicular,
oval or rounded nuclei, prominent
nucleoli  (Fig.1). They showed
moderate pleomorphism and high
mitotic activity. Extensive necrosis
and hemorrhage were detected.
Considering morphological
properties, it was initially evaluated as A e e
a sertoli cell tumor. As some other  Figure 2: Tumour cells show strong and diffuse positivity with pancytokeratin (A),
gynaccologic neoplasms may also  epithelial membrane antigen (B), cytokeratin 7 (C) and estrogene receptor (D) (x10,
show sex cord-like areas, further  x10,x10, x20).
examination ~ was  requited  for
confirmation. An immunohistochemical > RS el
study including  pan-cytokeratin : <. :
(PANCK) (Novocastra, clone 5D3
and LLP34, 1:50), cytokeratin 7 (CK7)
(CellMarque, clone OV-TL 12/30,
1:200), cytokeratin 20  (CK20)
(CellMarque, clone Ks20.8, 1:200),
inhibin o (Neomarkers, clone RI1,
1:10), calretinin (Neomarkers, clone
5A5, 1:75), epithelial membrane
antigen (EMA) (Neomarkers, clone

J - \ ; _ - y X o’ K > » "s 3 'r"ﬁ- - \"Q?“.‘-‘-’ A
GP1.4, 1:1000), estrogene receptor . 3. . ibrif f
(ER) (Neomarkers, clone SP1, 1:150) Figure 3: Anastomosing cribriform areas (A) and glands of more columnar cells (B)

in compatible with typical endometrioid adenocarcinoma which were focally
detected after extensive sampling (H&E x10, x40).

N, L F w - | T

and progesterone receptor (PR)
(Neomarkers, clone SP2, 1:25)
antibodies was petformed by using
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Streptavidin-biotin complex
immunodetection system on an
automatic immunostainer
(Benchmark XT Staining Module,
Ventana Medical Systems). Though
repeated studies, there was no
staining with sex cord stromal
markers of inhibin or calretinin. WT-
1 antibody could not be involved in
the panel, which has been known as
another marker of sex cord lineage.
In contrast with the initial diagnosis,
tumor cells showed diffuse and
strong positivity with PANCK, CK7,
EMA, ER and PR (Fig. 2). Then,
extensive sampling was performed
and all sections were re-evaluated.
Component of typical endometrioid
carcinoma  with anastomosing
cribriform areas of more columnar
cells was detected focally (Fig. 3) and
the final diagnosis was sertoliform
endometrioid adenocarcinoma.
Tumor was graded as FIGO grade 11
depending on the area of typical
endometrioid carcinoma and tumor
stage was determined as FIGO stage
3A  with microscopic peritoneal
involvement. There was no lymph
node involvement and right ovary,
uterus, bilateral tuba uterinas and
parametrial soft tissues were free of
tumor. She received adjuvant
chemotherapy consisting three cycles
of paclitaxel and carboplatin at three-
week intervals. Currently, at the
seventh postoperative month, the
patient was well and disease-free.

Discussion

SEC is a rare variant of endometrioid

adenocarcinoma, most of which were
reported in the ovary and rare cases
in the endometrium (1- 14). It causes
important diagnostic difficulties for
the  pathologist due to its
morphologic resemblance to sex cord
stromal tumors, especially sertoli cell
tumor and sertoli leydig cell tumor. It
may present with virilising signs
occasionally, which may result also in
clinical misdiagnosis (4).

Immunohistochemical studies showed

the epithelial nature of these sex
cord-like cells with EMA, CK
positivity and inhibin o negativity,
and indicated that this is just a
morphologic resemblance in keeping
with the present case (4). However
dual immunophenotype of these cells
with positivity of both epithelial and
sex cord markers has been detected
in a case of SEC in the endometrium
that  suggest true sex  cord
differentiation (16). It has been
explained that endometrioid
carcinomas, similar to other mullerian
tumors, have multipotentiality and
can undergo  true sex  cord
differentiation. This dual
immunophenotype has not been seen
yet in any of the ovarian cases
involving the present case (16).

Immunohistochemistry has an important

role on the differentiation of these
tumors from sex cord stromal
tumors, especially when they consist
of predominantly sex cord like areas,
like the present case.
Immunohistochemical markers used
for this purpose involve PANCK,
LMWCK (CK8/18), CK7, ER, PR,
EMA of which positivity were in
favour of endomettrioid carcinoma
and inhibin «, calretinin, WT-1 to
show sex cord lineage (4, 5, 15, 17-
19). Inhibin o and calretinin ate
highly sensitive and specific markers
to show sex cord lineage, being
expressed in 82% to 98% and 50% to
60% of ovarian pure Sertoli cell
tumors (15, 20). WT-1 has also been
suggested for indicating sex cord
lineage with high expression rates
(96%) of pure sertoli cell tumors
despite of limited experience for
other sex cord stromal tumor types
(15). In addition, there have been
reports on the utility of CD10 and
CD99 for indicating sex cord lineage,
however they have been found to
have a limited value due to low rates
of specifity and sensitivity (15).

In the present case, negativity of Inhibin

and calretinin, diffuse and strong

positivity of epithelial markers and
hormone receptors were the findings
which were not keeping with our
provisional diagnosis of a sex cord
stromal tumour. And the detection of
typical endometrioid carcinoma areas
with anastomosing cribriform areas
of more columnar cells in extensive
sampling led to the diagnosis of
endometrioid carcinoma.

According to current FIGO grading

criteria, SEC may be supposed as a
high grade tumor due to the solid
appearance of cords and lack of
gland formation. However
histological grade of the classical
endometrioid carcinoma component
determinates the behavior of these
tumors and it does not differ from
that of wusual type endometrioid
carcinomas of similar grade. The main
architecture of the present case also
may give rise to an appearance of
high grade tumor with solid
appearance of cords, anastomosing
trabeculae  and lack of gland
formation, however considering only
the very limited area of classical
endometrioid carcinoma, it has been
evaluated as FIGO grade II.

In conclusion, SEC is a rare variant of

endometrioid adenocarcinoma, which
causes diagnostic pitfalls due to its
resemblance of sex cord stromal
tumors. This entity should be kept in
mind for all the pathologists dealing
with gynecopathology. To reach the
right diagnosis, we suggest to sample
such tumors extensively and to
confirm the diagnosis by
immunohistochemistry  using  an
antibody panel involving epithelial
markers (PANCK, CK7, EMA), sex
cord markers (inhibin o, calretinin,
WT-1) and hormone receptors (ER,
PR) rather than a limited panel. In
addition, FIGO grading should be
made carefully considering only areas
of the classical endometrioid
carcinoma, even if very limited and
sex-cord like areas should be
excluded on the evaluation of
histological grade.

Duygu Kankaya, Korhan Kahraman, Firat Ortag, Arzu Ensari
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Nekrotizan fasiit (NF) deri, deri alti doku, fasya ve kas tabakasini tutan, hizla invazyon ve yayilim
gostererek yasami tehdit eden nadir bir yumusak doku enfeksiyonudur. Tedavi, klinik olarak
erken stiphe ile uygun antibiyoterapi desteginin saglanmasi ve cerrahi midahalenin hizl ve
agresif olarak yapilmasiyla mimkiin olabilmektedir. Ancak bilinmelidir ki, NF tim mudahalele-
re, etkili tedavi protokolleri ve hasta bakimina ragmen yonetimi zor olan bir hastaliktir. Olguda,
yuiksekten diisme ile gluteal bolgeden kiint travmaya maruz kalmis ve klinigimize basvurana
kadar bir hafta sire ile perianal ve sag alt ekstremite agrisi icin sadece semptomatik tedavi
verilmis bir nekrotizan fasiit olgusu sunulmustur.

Anahtar Sozcukler: Nekrotizan Fasiit, Kiint Travma

Necrotizing fasciitis is a rare, rapidly progressive, and potentially fatal soft tissue infection of
the skin, subcutaneous tissue, fascia, or muscles. Only early clinical suspicion, appropriate an-
timicrobials, rapid and aggressive surgical debridement can reduce mortality and morbidity.
Even with effective treatment and all care interventions, necrotizing fasciitis is a disease that is
difficult to manage. In this report, we present a necrotizing fasciitis case of a 48-year-old male
with blunt gluteal trauma after falling on stairs.

Key Words: Necrutizing Fasciitis, Blunt Travma

Nekrotizan fasiit (NF), nadir gorilen  Olgu Sunumu

fakat ilerleyici ve Olimcil bir yu-
musak doku infeksiyonudur. Tk kez
1764 yilinda Baurienne tarafindan ta-
nimlanmis ancak “nckrotizan fasiit”
terimi ilk olarak 1952’de Wilson tara-
findan kullanilmistir (1). Bu ismin ya-
nt sira Phagadena gangrenosum, Me-

Kirk sekiz yasinda erkek hasta siddetli
perianal agri, sag alt ekstremite prok-
simalinde sislik, kizariklik, giicstizluk
ve yirime zorlugu ile acil servise
basvurdu. Hastanin anamnezinde acil
servise bagvurusundan bir hafta 6nce
sag gluteal ve sakral bolge tzerine 12
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leney gangreni, hemolitik streptokok
gangren, hastane gangreni ve sinerjis-
tik nekrotizan selilit bu tabloyu
tanimlamak i¢in kullanidmus diger ter-
imlerdir (2).

Amerika Birlesik Devletleri'nde her yil

yaklastk 1000 yeni NF olgusunun
saptandigt bildirilmektedir (2). Nek-
rotizan fasiit yalnizca ekstremitelerde
degil; aynt zamanda bas-boyun, gov-
de, perine ve skrotumda da ortaya
ctkmaktadir. Predispozan faktorler
arasinda ise diabetes mellitus, alko-
lizm, karaciger sirozu, hipertansiyon,
kronik bobrek yetmezligi ve malignite
yer almaktadir. Erken tant ve tedaviye
ragmen yiksek mortalite ile seyrettigi
asla unutulmamalidir (1).

saat ara ile iki defa merdiven basa-
maklarindan  digme Oykist  vardr
Hastanin bu dénemde daha hafif olan
sikayetleri icin bagvurdugu iki farkli
merkezin 6nerisi ile analjezik ve mi-
yorelaksan ilaclar kullandigi 6grenildi.
Muayene bulgularinda sag kalca ve
dizde eklem hareketleri agriliyken, diz
ekleminde efiizyon, uyluk ve kalca la-
teralinde yaygin hassasiyet, 6dem, 1st
artist ve krepitasyon mevceuttu. Ayrica
perianal bélge hassas, sis ve kizarikti.
Inspeksiyonda herhangi bir penetran
yaralanma, kesi veya yanik bulgusu
mevcut degildi (Sekil 1). Ozgecmisin-
de 20 paket-yil sigara kullanimi, 4 yil
once gecirilmis lomber disk hernisi
ameliyatt ve iki yil 6nce perianal fisstr
nedeni ile medikal tedavi disinda
ozellik yoktu.
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Hastanin acil servise gelisinde genel
durumu orta, kan basinct: 90/60
mmHg, nabiz: 130/dk ve ritmik, ates:
37,8 C°, solunum sayist: 20/dk idi.
Kan tablosunda I6kosit: 8,2x10°/L,
hemoglobin: 14,9 g/dL, C-reakdf
protein (CRP): 355 mg/L, sedimen-
tasyon hizt: 52 mm/sa, prokalsitonin:
32 ng/ml, kreatinin: 1,46 mg/dL,
Na: 132 mEq/L, K: 4 mEq/L, albu-
min: 1,9 g/dL, kan sckeri: 183
mg/dL idi. Direkt grafide kemige ait
patoloji yoktu; ancak siipheli deri alti
hava degetleri goralmekteydi (Sekil
2). Nekrotizan fasiit 6n tanist ile pel-
vis ve lumbosakral bolgeye yapilan
bilgisayarli tomografi goruntileme-
sinde rektum sag posterolateral kom-
sulugunda yaklasik 4,5x3 cm boyutla-
rinda hava igeren koleksiyon, pararek-
tal ve presakral dansite artimlari, pe-
rineal alanda, sag uylukta kas planlar
arasinda hava degerleri gorildi (Sekil
3). Hasta, mevcut bulgular ile siste-
mik inflamatuar yanit sendromu
(SIRS) kabul edilerek; nekrotizan fasi-
it tantst ile yogun bakim tnitesine ka-
bul edildi ve oral enteral beslenmesi
kesilerek intravenéz hidrasyon ve
ampirik antibiyotik tedavisi (seftriak-
son ve metronidazol) baslandr. Has-
tanin genel cerrahi dnitesine kabu-
linde LRINEC (Laboratory Risk In-
dicator for Necrotizing Fasciitis) risk
skoru 7 (orta risk) idi (Tablo 1).

Yogun bakima alinan hastaya zaman
kaybetmeden ve gerekli hazirliklar
takiben ameliyathane kosullarinda sag
alt ekstremite proksimalinin lateral,
medial ve posterioruna fasyatomi ya-
pilarak nekrotize kas ve fasyaya ait
dokularin debridmant yapildi. Ayrica
perianal bélgede, saat 4-5 yoniinde,
levator kaslart arasindaki apse loju
bulunarak bosaltldi. Kultir icin 6t-
nekler alindiktan sonra lojlar 10 L se-
rum fizyolojik ile yikanarak ameliyata
son verildi (Sekil 4). Alinan kilttrler-
de Escherichia coli tremesi tizerine
duyarhilik acisindan antibiyoterapisi
piperasilin-tazobaktam ve metronida-
zol olacak sekilde diizenlendi. Posto-
peratif takiplerde atesi dismesine
ragmen takipneik (35/dk) ve hipotan-
sif olmast (90/50 mmHg), daha 6n-
ceden olmayan l6kositozun
(17,3x10°/L) tabloya cklenmesi ve ay-
rica diz altt seviyesinde krepitasyonlar
bulunmast tizerine hasta, ilk islemden

yaklastk 36 saat sonra debridman ge-
nisletilecek sekilde yeniden ameliyata
alind1. Baldir seviyesinde medial ve la-
teral taraflara fasyatomi yapilip kas
planlari arasindaki purtlan saha bo-
saltilarak yikandi. Sekonder yara iyi-
lesmesi ile takip edilen hastanin pan-
sumani kavite ve poslarin bol miktar-
da oksijenli su ve takiben serum fiz-
yolojik ile yikanmast seklinde ginde
iki defa yapildi. Takip eden yara ba-
kimlarinda araliklt olarak almnan doku
kiltirinde Klebsiella pneumoniae
(ESBL pozitif) tiremesi tizerine pipe-
rasilin-tazobaktam kesilerek tedaviye
meropenem cklendi. Yogun enfeksi-
yon, 6dem ve cerrahi islemlere ikincil
immobilizasyon ve nérolojik defisit
riski nedeniyle Noéroloji ve Fiziksel
Tip ve Rehabilitasyon bélumlerine
dansildi. Motor sinir hasari saptan-
madt. Fiziksel Tip ve Rehabilitasyon
kliniginin takibi ile egzersizler uygu-
land1. Eklem hareket kisitliligr giderek
azalan hasta, postoperatif 20. giiniin-
de yatak disinda da mobilize edildi.
Septik tablosu, klinik ve laboratuvar
olarak gerileyen ve yara alanlarinda
graniilasyon saglanan hastaya gunlik
yara bakim tedavisi yapildi ve doku
kultiir sonucunun negatif olarak sap-
tanmast Uzerine VAK (vakum yar-
dimli kapama) tedavisine gecildi. Bu
dénemde hastanmn kan tablosu léko-
sit. 6,8x10°/L, hemoglobin: 10,5
g/dL, CRP: 58 mg/L, sedimentas-
yon: 19 mm/sa, prokalsitonin: 0,25
ng/ml, kreatinin: 0,04 mg/dL, Na:
133 mEq/L, K: 4,1 mEq/L ve albu-
min: 2,9 g/dL seklindeydi (Tablo 2).
Hasta postoperatif 46. giiniinde sifa
ile taburcu edildi (Sekil 5 ve 06).

Sekil 1. Hastanin preoperatif gorinimd.

Sekil 2. Direkt grafide subfasyal hava
dansitesi ile uyumlu gérinim.

Sekil 3. Bilgisayarli tomografide sag
posterolateral
hava degerleri

rektum komsulugunda

Sekil 4. Perianal apse drenaji ve fasya-
tomi sonrasi gérundm.
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Tablo 1: LRINEC skor sistemi.

Degiskenler Skor
C-reaktif protein (mg/L)
<150 0
Y > 150 4
< ¢ Lokosit (109/L)
| B bl <15 0
. . . e . . 15-25 1
Sekil 5. Taburculuk dncesi, doku kultlri negatif, graniilas- 595 )
yon ve epitelizasyonun izlendigi ekstremite gérinimu. Hemoglobin (g/dL)
>13,5 0
11-13,5 1
<11 2
Sodyum (mEq/L)
>135 0
<135 5
Kreatinin (mg/dL)
<16 0
>1,6 5
& . Kan glukoz (mg/dL)
e i <180 0
Sekil 6. Taburculuktan 14 glin sonra, skatrizasyon ile tam > 180 1
iyilesmis ekstremite gérintisa. Toplam (max) 13

Tablo 2: Hastanin takipleri sirasindaki vital parametreleri ve laboratuvar degerleri

Postoperatif Postoperatif
Basvuru ani - -
7 10. giin 45. glin
Kan basinci (mmHg) 90/60 110/70 120/70
Nabiz (dk) 130 90-100 75
Ates (C°) 378 38,1 36,4
Solunum sayisi (dk) 20 16 14
Lokosit (10°/L) 8,2 11,2 6,8
Hemoglobin (g/dL) 14,9 11,6 10,5
CRP (mg/dL) 355 102 58
Sedimentasyon hizi (mm/sa) 52 32 19
Prokalsitonin (ng/mL) 32 0,8 0,25
Kreatinin (mg/dL) 1,46 1,6 0,64
Sodyum (Na) (mEq/L) 132 131 133
Potasyum (K) (mEq/L) 4 3,9 4,1
Albumin (g/dL) 1,9 1,7 2,9
Kan sekeri (mg/dL) 183 190 127

Tartisma
Nekrotizan fasiit (NF), deri, deri alt

ganizma yiizeyel fasyaya ulasip burada
proliferasyon gosterdikten sonra sali-

doku, fasya ve kas tabakasini tutan,
hizla invazyon ve progresif yayilim
sonucu sistemik toksisite belirti ve
bulgulariyla seyreden, mortalitesi yiik-
sek (% 6-76) bir nekrotizan yumusak
doku enfeksiyonudur (3). Yapilan ¢a-
lismalarda 5-6. dekatta ve erkek cinsi-
yette daha fazla gérildigi ortaya ko-
nulan NF’in gorilme sikligi nadir
olup 100 binde 0,4 kadardir (4, 5).

NF’te patoloji primer olarak yulzeyel

fasya tabakasindadir. Etken mikroor

nan toksin ve endojen sitokinler en-
feksiyonun yayilmasina neden olur.
Daha sonra bakteriyel anjiyotrombo-
tik invazyon ile olusan trombiisler hi-
poksiye ve ylizeyel fasyanin likefaksi-
yon nekrozuna yol acar. Patolojinin
daha da ilerlemesi ile cildi besleyen
penetran vaskiler yapilar da etkilenir
ve cilt iskemisine bagh olarak bil
formasyonu olusmaya baslar (6).

Hastaliga neden olarak Oncelikle kesi,

penetran yaralanmalar, ilsere cilt lez

yonlari, yanik, abrazyon gibi cilt bi-
tinliginin bozuldugu durumlar g6-
rulmekle beraber nadir de olsa inkar-
sere fitik, bocek 1sirmalart ve kunt
travmalar da hastaliga sebep olabil-
mektedir. Hastalarin % 20-30’unda
ise herhangi bir deri lezyonu veya es-
lik eden yaralanma bulunmamaktadir
(7-9). Hastalik tim viicutta gorile-
bilmesine ragmen en sik goraldagu
yerler alt ekstremiteler, anogenital
bélge ve karin duvaridir. Olguda daha
az siklikta gorilen bir durum olan
kiint travmaya ikincil bir nekrotizan
fasiit hastast sunulmustur. Lokalizas-
yon olarak anogenital bélge ve alt
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ekstremitesinde yaygin tutulumu olan
hastada bilinen anal fisstir Sykiistiniin
olmasi bunun etken mikroorganizma
icin bir tetikleyici faktor olabilecegini
akla getirmektedir.

Immiin sistemin baskilandigi durumlar

NF ortaya ¢tkma riskini arttirir. Dia-
betes mellitus en stk birlikte gorilen
hastaliklardan olmakla beraber NF
gelisimini kolaylastiran diger faktor-
ler, alkol, sigara bagimliligi, obezite,
ileri yas, kortikosteroid ve parenteral
ila¢ kullanimi gibi durumlardir (10-
11). Altta yatan hastaligin olmadigi
olgular ise azimsanmayacak bi¢imde
tiim olgularin % 50’sini olusturur (8).

Nekrotizan fasiitte ciltte meydana gelen

degisiklikler hastaligin taninmasina ve
hangi asamada oldugu hakkinda bilgi
sahibi olunmasina imkan tanir. Erken
evrede erizipel ve selilit gibi bir bas-
langic gosteren lezyon kendini agr,
hassasiyet ve lokal 1st artist ile goste-
rirken; ileri safhada ortaya ¢ikan bul-
16z lezyonlar meydana gelen iskemiye
bagl olarak cilt nekrozuna kadar iler-
ler (12). NF, neden olan mikroorga-
nizma tirleri g6z Oniine alindiginda
iki ayrt grup olarak tanimlanmugtir.
Tip 1, daha sik goriilen (%o 70-80), ac-
rop ve anaerop mikroorganizmalarin
birlikte bulundugu  polimikrobiyal
formdur. En az bir anacrop bakteri
(B. fragilis, Clostridium spp) yaninda
acrobik mikroorganizmalardan (5.
pyogenes, S. anreus, K. pnenmoniae, E. coli,

P. aeruginosa) bir ya da birden fazlasi
bulunur. Tip 2 ise monomikrobiyal
form olup etken cogunlukla S. pyoge-
nes ve S. Aureus’tur (13). Hastada ise si-
rastyla gram negatif ve fakiltatif anae-
robik mikroorganizmalar olan E. coli
ve K. pneumoniae tremistir. Tedavi
strecinde hastalardan sik araliklarla
kultirler alinmast ve kiltire uygun
olarak antibiyoterapinin diizenlenme-
si cok 6nemlidir. Ayrica kiltir nega-
tifligi saglanincaya kadar yara bakimi-
na devam edilmesi ve gerekirse agre-
sif debridmanlar bu hastalik icin ol-
mazsa olmazlardandir.

Klinik olarak NF, yiksek ates, halsizlik,

genel durum bozuklugu, hipotansiyon
ve multiorgan yetmezliginin tim sis-
temik belirti ve bulgulart ile karsimiza
cikabilmektedir. Laboratuvar bulgula-
11 nonspesifik olmakla birlikte Wall ve
ark. (14) 1okositoz (> 15,4x10°/L) ve
serum sodyum disikliginin (< 135
mEq/L) nekrotizan fasiit ile nekroti-
zan olmayan yumusak doku enfeksi-
yonlarini ayirmada 6nemli parametre-
ler olabilecegini 6ne stirmistiir. Baska
bir calismada ise Wong ve ark. (15)
tantsal amaclt laboratuvar risk belirte-
ci skoru (Laboratory Risk Indicator
for NECrotizing fasciitis = LRINEC)
ortaya atmislar ve NF ile iliskili alti
bagimsiz laboratuvar parametresi ola-
rak CRP, 16kosit, kan sekeri, sodyum
diizeyi, kreatinin dizeyi ve hemoglo-
bin dizeyini saptamislardir. Maksi-
mum puanin 13 oldugu bu skor sis-

teminde 5 puan ve alti: distk risk, 6-
7 puan: orta risk ve 8 puan ve Usti:
yuksek risk olarak tanimlanmugtir.
Hastanin bagvuru sirasindaki LRI-
NEC risk skoru 7 olarak hesaplanmis
ve orta tisk olarak kabul edilmistit.

Ancak tim bu bilgilere, skorlama sistem-

lerine ve klinik tabloya ragmen NF
tanisint - koydurabilecek  noninvaziv
bir yéntem bulunmamaktadir. G6-
runttleme yontemleri ise tanida sade-
ce destekleyici olarak kullanidabilmek-
tedir. Direkt grafilerde cilt altt dokuda
hava degerleri, bilgisayarli tomografi-
de yag doku incelmesi ve fasya kalin-
lagmasi, manyetik rezonans inceleme-
sinde ise likefaksiyon nekrozu ve fas-
yal stvi toplanmast gorilebilmektedir
(16-18).

Nekrotizan fasit, nadir gorilen, fulminan

ilerleyebilen, erken tant kondugunda
tedavisi ¢cok olumlu sonuglanan bir
hastaliktir. Genis spektrumlu antibi-
yoterapi, agresif cerrahi debridman ve
yogun bakim tnite destegi tedavide
esastir. Hastanin sivi agigint karsila-
mak icin ¢ogu zaman agresif sivi rep-
lasmani da yapmak gerekir. Debrid-
mana tim deri, deri alt1 doku ve kasta
enfekte doku kalmadigindan emin
olunana kadar araliklarla devam edil-
melidir. Ayrica tim tedavi siirecinde
hastanin nutrisyonel destegi de ihmal
edilmemelidir.
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In this paper we described a female

Fistula formation between the duodenum and inferior vena cava (IVC) is a rare entity. It may be diagnosed
after upper gastrointestinal bleeding. Here in, we present a case of IVC graft- duodenal fistula manifesting
with hematemesis and melena which was diagnosed by upper gastrointestinal (Gl) endoscopy. Abdominal
computed tomography (CT) was reported as normal. At laparotomy, an IVC dacron graf with erosion into
the adherent duodenum was explored. The graft was removed and the duodenum was repaired by double-
layer continuous suture with omental patch application. Surgery is the best therapeutic approach for
treatment of dudodenocaval fistula. Double-layer continuous suture of duodenum supported by the
application of an omental patch can be an option for surgical approach.

Keywords: Inferior Vena Cava, Graft Penetration, Enteric Fistula

Duodenum ve inferior vena kava (iVK) arasinda fistiil olusumu nadir bir durumdur. Ust gastrointestinal
kanamalardan sonra tani konulabilir. Burada, hematemez ve melena ile belirti gosteren, Ust gastrointestinal
(Gi) endoskopi ile tani konulan VK greft — duodenal fistiil vakasini sunmaktayiz. Abdominal bilgisayarli
tomografisi normal olarak rapor edildi. Laparotomide, iVK Dakron greft ile bitisigindeki duodenumun
erozyonu gozlendi. Greft ¢ikarildi ve duodenum iki kat kontinii sitiirle omental yama uygulanarak onarildi.
Cerrahi, duodenokaval fistiilde en iyi tedavi yaklasimidir. Duodenumun iki kat kontint suttir ile omental
yama destegi cerrahi yaklasimda bir secenek olabilir.

Anahtar Sozciikler: inferior Vena Kava, Greft Penetrasyonu, Enterik Fistdil

A fistula is a pathological connection Report Of Case

between two epithelial —surfaces.

Fistula formation may happen A sixty-four year old female patient was

between the gastrointestinal tract and admltted to the_ emergency  room

many organs such as skin, aorta, with hematemesis and melena. She

biliary system, inferior vena cava has  not had feveg _hausca ot

(IVC) and pancreas hematochezia on admission. She was
hemodynamically stable with a blood

There are previously published cases of pressure of 118/78 mmHg. The
fistula formation between the clinical examination of abdomen was
duodenum and IVC. Nontraumatic unremarkable and nontender. She
duodenocaval fistula happens rarely was hospitalized with the

prediagnosis of upper gastrointestinal
bleeding. At her medical history, she
had a right nephrectomy for renal
abscess which was performed 12
years ago. At this operation inferior
vena cava was injured. The vessel was
repaired with a graft application.
Upper GI (gastrointestinal)
endoscopy confirmed a foreign body
penetrating  to  duodenal lumen
without causes bleeding. (Figure 1).
The foreign body was thought to be
the graft of IVC vein protruding
through the duodenal lumen. After

and it may result in massive
gastrointestinal bleeding which may
be associated with fever and sepsis.
Foreign body ingestion, peptic ulcer
disease, penetrating abdominal injury,
migrated IvVC filters, liver
transplantation and radiation therapy
are some of the risk factors for fistula
formation (1-15).

patient with a IVC graft penetrating
into the duodenal lumen.
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endoscopy procedure, the patient was T
referred to our clinic. Radiologic Ve
investigations were performed and

computed tomography (CT)
angiography findings were normal. .

We  performed a  laparotomy H"\
procedure. On inspection there was

dense retroperitoneal fibrosis due to

previous right nephrectomy

operation. After lysis of dense

fibrotic adhesions we performed a

wide  Kocher  maneuver and

visualized TVC and we were able to ;
sharply dissect the duodenum from  Figure 1. Upper gastrointestinal endoscopy revealed the migrated graft to second
the anterior wall of the IVC. We  portion of duodenum.

observed that Dacron graft had
migrated through posterior medial
wall of the second portion of the
duodenum and penetrated into the
lumen (Figure 2). There was no
bleeding from IVC due to the dense
fibrotic changes around the vessel.
The graft was removed and the
duodenal wall was repaired with
double-layer  continuous  sututes
(Figure 3). Between the IVC and
duodenal wall an omental flap was d ’ _ \ !
placed and the surgery was (a) Y (b) THIRUE RS i
completed without any v
complications. She did well Figure 2. IVC graft removed from the duodenal penetration site (a). Graft resected
postoperatively  and  she  was  from IVC (b).

discharged from the hospital after 12

days.

e
——

Discussion

Duodenocaval fistula (DCF) is a rare
entity and usually it is observed in
male gender between ages 40 to 50
(1, 5). Inferior vena cava (IVC) filters,
peptic ulcer disease, penectrating
abdominal injury, transmural
migration of ingested foreign bodies
(including toothpicks, chicken bones
etc.) and radiation therapy are the
etiologies which can result in
duodenocaval fistula formation. In
the present case, the etiology of the
duodenocaval fistula formation was
the IVC graft penetrating to the
duodenal lumen which was the first
case to be reported in the English
medical literature.

DCF formation is a long process. The
average time from prior surgery to ‘
fistula formation in case with fibrosis  Figure 3. Duodenal wall was repaired with double-layer continuous sutures
was 26 months (range, 06-120
months) (5). The time between caval
filter placement and the occurrence
of the fistula was 6 years on average

144 Surgical Approach for Duodenocaval Fistula Secondary to Inferior Vena Caval Graft Penetration
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(range 7 days to 11 years) (7). In our
case, the migration of IVC graft into
the duodenal lumen has taken place
during a period of 12 years.

If a DCF is a suspected diagnosis, it is

recommended that CT or Magnetic
Resonance Imaging (MRI) should be
the first line diagnostic modality (3).
However, in a review of 38 cases
with DCF, 10 patients had CT
analysis but in only 5 of these
patients (50%) CT revealed accurate
diagnosis (7). CT analysis of DCF
patients  reported in literature
revealed gas or an incarcerated
foreign body within the IVC,
migrated ~ caval  filter or a
petiduodenal  abscess. But these
findings are not wusually present
(1,7,15). In our case, the CT and CT
angiography were reported as normal.
In the previous review it was also

reported  that other  diagnostic
modalities including contrast swallow
radiography ~ (38%),  cavagraphy

(33%,), endoscopy (30%) were often
nondiagnostic (7).

A duodenal ulcer with an active bleeding

in DCF on upper endoscopy may be
helpful in the diagnosis but the depth
of penetration of the ulcer may not
be estimated (7). A case report of air
embolism has been reported after
upper endoscopy in a patient with
DCF (8). If an upper endoscopy is
planned in patients with a suspected
DCEF, air embolism should be kept in
mind.

The reported mortality rate for DCF is

about 40% (1,7). The postoperative
mortality is very high (60%). The skill
and experience of the surgeon is
important in the prognosis. Although
patients may die after surgery due to
sepsis or bleeding (16), most of the
deaths occur in patients before they
could have an operation (12,17).

An emergency laparotomy is usually

performed in clinically unstable cases
and various surgical techniques are
described  depending  on  the
mechanism of fistula formation and
the presence of IVC thrombosis (18).
Most of these techniques involve
simple suturing of the duodenum and

IVC. An epiploic or jejunal patch is
applied to prevent recurrence as well
(1,7).  Double-layer  continuous
suturing with an omental patch
application as in our case is proven to

be a successful solution.
Pancreaticoduodenectomy with
gastrojejunostomy and

choledochojejunostomy and division
or excision of the IVC with graft
interposition  have also  been
described (1,7).

Conclusion

Fistula between IVC and duodenum are

rare. Patients usually diagnosed after
investigations for upper
gastrointestinal bleeding. However,
IVC graft migration to duodenum is
the first case described in literature.
Surgical repair is the best choice of
treatment. Results of double-layer
continuous suturing with omental
patch appliance are satisfactory and
safe when performed by surgeons
experienced in both vascular and
gastrointestinal surgery
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