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EDITORDEN

14 Mart Tip Bayramini kutlayarak yazima baglamak istiyorum.
Umarim meslegimiz tizerindeki belirsizlikler kaybolur, gelecegimiz
berraklagir. En kisa siirede hak ettigimiz ¢alisma ortamina kavusuruz
ve huzur iginde kutsal gorevimizi yapmaya devam ederiz.

Bu yil Dergimizde 3. yilimiza girmis bulunuyoruz. Sizlerin destegi ile
Tirk Tibbina hizmete artan kalite ve sevkle devam ediyoruz. Verdi-
giniz destek bizi onurlandiriyor, tesvik ediyor. Buradan katkisi olan
herkese tesekkiir ediyorum.

Dergi kurallart geregi arastirma makalelerine agirlik veriyoruz. Bu-
nun yaninda ilging vakalara ve giincel derlemelere de yer veriyoruz.
Biiyiik emek vererek hazirladiginiz calismalarinizi bize génderdiginiz
icin miitesekkiriz. Elbirligi ile Dergimizi daha yukarilara tasiyacagiz.
Bundan biz Yayin Kurulu ve Teknik Heyet olarak eminiz.

Turkiye'nin her yanina, okuyucunun bulundugu her iicra késeye
ulagmaya devam edecegiz. Derginin okur sayesinde var oldugunun
bilinci ile biitlin tiniversitelere, hastanelere, kliniklere ve kiitiiphane-
lerle kadar ulagsmanin gayreti i¢indeyiz. Bize ileteceginiz adreslere de
gitmek icin cabamizi artirma sozii veriyoruz.

Bizden istediginiz giincel derleme olursa liitfen bildiriniz ! Okudu-
gunuz yazilarla ilgili merak ettiginiz noktalar varsa veya elestiri-katki
distiniirseniz yine litfen Editorligiimiize yaziniz | Dergimizle ilgili
bilimsel ve teknik goriislerinizi de bize iletiniz ki kargilik vermeye ¢a-
lisabilelim.

Miiteakip sayilarda bulusmak dilegi ile basarili bir meslek hayat di-
liyorum.

Hosca kalin

Prof. Dr. Mustafa ALTINBAS
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Kolorektal Kanserlerde Semptomlarin
Dagilimi ve Sag Kalim

rijinal arastirma

Conclusion: For early diagnosis of colorectal cancers, sings and symptoms should be evaluated carefully. As in lite-
rature, our survival analysis shows that stage and performance status are important prognostic factors. For accurate
interpretation of survival statistics, 3 and 5-year survival rates would be more suitable.

Kolorektal Kanserlerde Semptomlarin Dagilimi Ve Sag Kalim

Symptom Distribution And Survival In Colorektal Cancers Keywords: Colorectal cancer; symptoms; clinical and pathological findings.

RN

Dogan YAZILITAS, Mustafa ALTINBAS, Dilsen COLAK, Ugur ERSOY, Arzu AKSAHIN, Inang IMAMOGLU,
Berkant SONMEZ

Diskapi Yildirim Beyazit Egitim ve Arastirma Hastanesi, Medikal Onkoloji Klinigi, Ankara - TURKIYE

Gelis Tarihi: 08.03.2011 Kabul Tarihi: 22.03.2011

Ozet

Amac: Hastanemize kolorektal kanser nedeniyle bagvuran hastalarm semptom ve bulgularin dagilimi ile sag kalim-
larin1 degerlendirmek istedik.

Yontem ve Geregler: Tibbi Onkoloji Klinigine, Ocak 2008 ve Haziran 2010 tarihleri arasinda basvuran 182 hasta-
nin dosyalarini retrospektif olarak inceledik. Hastalarin tedavi dncesindeki semptomlarini, hasta ve tiimor 6zellikle-
rini belirledik. Yapilan tedavileri saptadik. Tedavi sonrasi bir ve iki yillik sag kalim analizlerini yaptik.

Bulgular: Hastalarimizin ¢ogu erkek (kadin / erkek orani 1.46) ve rektosigmoid bileske tiimorleri %65 oraninda idi.
En sik goriilen semptom karin agris1 olup sonra kanama ve kabizlik geliyordu. Daha az olarak anemi, ileus ve is-
hal gozlenmisti. Hastalarimizin bir yillik sag kalim analizinde evre I ve II hastalarin %100’{ halen yasiyordu. Evre
I1I’de sag kalim oran1 %93.3 ve evre IV’de %73.2 olarak bulundu. ki yillik takibi yapilabilen 82 hastamizdan evre
I’de 4 hasta (%100) yasiyordu. Evre II’de 30 hastanin iki yillik takibi oldu ve 6’s1 ex olmustu. Evre III’de 29 hasta-
nin iki yillik takibi vardi ve 7°si ex olmustu. Evre IV’de 19 hastanin iki yillik takibi olup 11’1 ex olmustu.

Sonug: Hastalari semptom ve bulgularmin daha dikkatli irdelenmesinin gerekliligine inaniyoruz. Sag kalim veri-
leri literatiire uygun olarak evre ve performans ile korelasyon gosterdi (p<0.0001). Fakat saglikli bir degerlendirme
icin bir yillik sag kalim verilerinin yeterli olmadigini, 3. ve 5. yillarda hastalarin sag kalim oranlarinin gerekli oldu-
gunu diisliniiyoruz.

Anahtar Kelimeler: Kolorektal kanser; semptomlar; patolojik bulgular; kemoterapi; sag kalim.

Abstract

Aim: In this study, we aimed to evaluate effect of pathologic and clinical findings of patients to overall survival
who admitted to our oncology clinic with colorectal cancer.

Material and Methods: We retrospectively evaluated 182 patients who admitted to our Medical Oncology Clinic
between January 2008 and June 2010. Sings of symptoms of patients before therapy have been evaluated and 1 and
2 year survival analysis has been performed.

Results: Male to female ratio was 1.46, in 65 % of patients tumor was located in recto-sigmoid region. The most
common symptoms were abdominal pain, hemorrhage and constipation, respectively. Anemia, ileus and diarrhea
were seen less commonly. One-year survival for stage [ and II were 100 %, for stage III it was 93.3 % and for stage
IV it was 73.2 %. 82 patients could be followed for two year. 2 year survival for stage I was 100 %, for stage II it
was 80%, for stage III it was 75.8 %, for stage [V it was 42.1 %.
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Giris

Kolorektal kanserler Tiirkiye ve Diinyada énemli bir sag-
lik sorunudur. Tiim kanserlerin yaklagik %10 unu olustu-
ran kolorektal kanserler en sik goriilen kanserler siralama-
sinda diinyada 3. (1), Tiirkiye’de ise 7. siradadir ve goriil-
me siklig1 giderek artmaktadir (2). Amerika Birlesik Dev-
letlerinde (ABD) 2009 yilinda 146.970 yeni vaka saptan-
mis ve yaklasik 49.920 vaka kolorektal kanser nedeniyle
Olmiistiir (3).

SEER (Surveillance, Epidemiyology and End Result) veri
tabanina gore 1991-2000 yillar1 arasinda tani alan 119,363
kolorektal kanserli hastanin 5 yillik sag kalimlar1 evrelere
gore hesaplanmis ve evre ile prognoz arasinda ciddi bir ko-
relasyon gortilmiistiir (4).

Hastalarm ancak %75’ine kiiratif amach tedavi uygulana-
bilmis, bunlarin da yaklasik %40’ inda niiks gelismistir (5).
Kiiratif tedavide amag, erken evrede saptanan hastalara ra-
dikal cerrahi yapilmasi ve sonra adjuvan tedavi verilmesi-
dir. Metastatik hastalarda ise amag¢ semptomlar gidermek,
tiimor biliylimesini onlemek ve sag kalimi uzatmaktir.

Caligmada, Merkezimize bagvuran ve tedavi alan hastala-
rin baslangic semptomlart ve patolojik evresi ile sag ka-
lim iliskisini arastirdik. Klinigimize erken evrede basvu-
ran hastalarda kiiratif tedavilerin sag kalim avantaj1 sag-
lay1ip saglamadigini inceledik. Hastalarimizin tan1 aninda-
ki evreleri, timor lokalizasyonu, klinigi, uygulanan tedavi
modalitelerini degerlendirdik.

Yontem ve Gerec

Calismamizda, Ocak 2008 - Haziran 2010 tarihleri ara-
sinda Klinigimize bagvuran 182 kolorektal kanserli has-
tanin dosyalar retrospektif olarak degerlendirildi. Taranan
tiim hastalarin verileri dosyalardan ve ulasilabilen bir ki-
sim hastayla ylizylize goriisiilerek incelendi. Bunlardan ta-
kipleri ve dosya bilgileri yeterli olan 179 hastanin istatis-
tik analizleri yapildu.

Hasta bilgileri takip formuna islendi. Formda; hastalarin
tanimlayici 6zellikleri (tani tarihi, semptomlar, patolojik

bulgular, tedavi sekilleri, cerrahi yontem, tiimdr lokalizas-
yonu), aldig1 tedaviler, izlem siiresi ve kolonoskopi ile di-
ger goriintiileme sonuglarma yer verildi.

Hastalarmm tedavi 6ncesi genel durumlar1 ECOG (Easten
Cooporative Oncology Group) Performans Skoru’na (PS)
gore degerlendirildi. Hi¢ sikayeti olmayan kisiler 0, aktif
ancak sikayeti olanlar 1, aktif olarak ¢alisamayan ve uya-
nik oldugu zamanlarin %50’sinden azin1 yatakta gegirenler
2, uyanik oldugu zamanlarin %50’sinden fazlasini yatak-
ta gecirenler 3 ve tamamen yataga bagiml olanlar 4 ola-
rak gruplandirildi.

Aragtirmanin istatiksel analizi Statistical Package For So-
cial Sciences 10.0 (SPSS v 10.0) program ile yapildi. Ta-
nimlayici analizlerde ortalama degerler ylizde olarak ve-
rildi. Tim istatistiksel degerlendirmelerde p degerleri
iki-yonliiydii ve p< 0.05 diizeyi anlaml1 kabul edildi.

Bulgular

Degerlendirilen toplam 182 hastanin ortalama yasla-
r1 58.81 (26-87) idi. Hastalarin 108’1 erkek, 74’1 kadin-
d1 ve erkek/kadin oran1 1.46 idi. Kadinlarin yas ortalamasi
57.08, erkeklerin 60.01 idi.

Sigaraya dair bilgi yalnizca 108 hastada bulunabildi ve
Tablo 1’de sonuglar1 verildi. Sigara i¢en hastalarin %90°1
erkekti.

Tablo 1- Hastalarda sigara oykiisii durumu

Erkek Kadin Toplam
Sigara Igen 67 9 74
Sigara igmeyen |28 61 89
Sorgulanmamis |13 4 17
Toplam 108 74 182

Hastalarm 175’nin tedavi 6ncesi PS durumlaria ait bilg-
ilere ulasildi. Tablo 2’de sonuglar1 verildi. PS bilinen
hastalarimizin 82’si (% 46,8) PS 1 (ECOG) idi.
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Tablo 2-Hastalarin tedavi 6ncesi performans durumlari1 (ECOG)

Performans durumu N (%)
ECOG 0 76 (41,8)
ECOG 1 82 (45,1)
ECOG2 13 (6,6)
ECOG 3 52,7)
ECOG 4 1(0,5)
Belirtilmemis 5(2,7)

Calisgmamizda timdr lokalizasyonu, 67 hasta (%36,8) ile
en sik rektumda idi. Bunu 52 hasta (%28,6) ile sigmoid
bolge takip etti. Tiimor lokalizasyonu Tablo 3° de ayrinti-
11 verilmistir.

Tablo 3- Hastalarin primer tiimor lokalizasyon durumu

Lokalizasyon N (%)
Sag kolon 35(19,2)
Transvers kolon 13(7,1)
Sol kolon 15 (8,2)
Sigmoid 52 (28,6)
Rektum 67 (36,8)
Toplam 182

Hastalarin %98,9’unda histolojik tan1 adenokarsinom idi.
Yalnizca 2 hastada noroendokrin diferansiyasyon gosteren
timor tanisi vardi. Tablo 4’ de histolojik tan1 ve derece bil-
gileri goriilmektedir.

Tablo 4- Histolojik tanilar, alt tipler ve gradlar

Hastalari 49’unda ( %26,9) ailede malignite dykiisii mev-
cuttu. Hastalarin 22’sinde (%12,1) ailede kolon kanseri
Oykiisii vard1. Ailesinde kolon kanser 6ykiisii olanlarin yag
ortalamas1 54,8 olup, diger hastalara gore nispeten gengti
(% 59,3). Bir hastamizin aile bireyinde familyal polipozis
koliye bagli kolon kanseri 6ykiisii mevcuttu ve hastamizda
da polipozis koli olup total kolektomi yapilmaisti.

Hastalarimizda en sik baglangic semptomu (96 hasta,
%52,7°si) karin agrisiydi. ikinci sirada kanama ve iigiincii
sirada kabizlikti. Tablo 5°te hastalarimizin sikayetleri ve
bulgular1 yer almaktadir.

Tablo 5- Basvurudaki semptom ve bulgular

Semptom-bulgu N (%)
Agn 96 (52,7)
Kanama 71 (39)
Kabizlik 65 (35,7)
Kilo kayb1 33 (18,1)
Ishal 25(13,7)
fleus 23 (12,6)
Anemi 23 (12,6)
Bulanti-kusma 10 (5,9)
Diger 30 (16,5)

Beklendigi gibi kolorektal kanserlerde kanama en sik rek-
tum kanserinde, kabizlik sigmoid kolon tiimérlerinde goz-
lenmistir. Tablo 6’da yakinmalarin tiimor yerlesimi ile ilis-
kisi gosterilmistir.

Tablo 6- Semptomlarin tiimor lokalizasyonu ile iliskisi

Semptom Sag Sol Transvers | Sigmoid | Rektum | Toplam
Histolojik alt tipler N (%) Kolon Kolon Kolon Kolon 67 (%) 182
35%) | 15(%) | 13¢%) | 52 (%)
Adenokarsinom 30164 | [Kanama [5(142) [2(133) |1(7.7) 14.(26,9) [ 49 (73,1) |71
Azdiferansiye adeno karsinom 13 (7,1) -
: - ishal 4L 166 4607 |46 12079 |25
Orta derece diferansiye 89 (48.9)
adenokarsinom ’ Kabizlik [ 10(28,5) [426,6) |2(154) [27(51,9) 22 32,8) |65
Iyi diferansiye adenokarsinom 28 (15,4) | | Kilo kaybr | 8(22,9) |6 (40) 40,7 |36, 12(17,9) |33
Taslt yiiziik hiicreli adenokarsinom | 4 (2,2) Anemi 10 (28,6) |2(13,3) [4(30,7) 50,6) 1229 23
Miisindz adenokarsinom 16 (8,8) Agn 26 (74,2) |9 (60) 10(76,9) |[23(44,2)|28 (41,8) [96
Néroendokrin karsinom 2 (1,1) Bulanti- [ 5(142) [12(80) |1(7.6) L(L9) [1(14) 20
Kusma
fleus 201, [5333) (205 12(23) 22,9 23
Diger 4(11,4) |- 1(7,7) - 6(8,9) 11
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Hastalarimiz AJCC 7’ye gore evrelendirildi. Evre dagilimi
Tablo 7’ de verilmistir.

Tablo 7- Hastalarin evrelere gore dagilimi (AJCC 7)

Evre N (%)
Evre 0 2 (1,09)
Evrel 11 (6,6)
Evre ITA 40 (21,9)
Evre IIB 3(L,6)
Evre IIC 12 (6,6)
Evre ITIA 1(0,5)
Evre I1IB 30 (16,5)
Evre IIIC 29 (15,9)
Evre IVA 45 (24,7)
Evre IVB 6(3,3)

Hastalarimizin 51 tanesinde baglangigtan itibaren metastaz
vardi; diger metastazlar takipte saptandi. En sik metastaz
bolgesi karacigerdi (n=56, %88,8). Metastaz dagilimi Tab-
lo 8’de ve metastazlarin kolon lokalizasyonu Tablo 9’ da
verilmistir.

Tablo 8- Metastatik hastalarin metastaz yerleri durumu

Karaciger | Akciger | Over Diger
Tek lezyon 7 1
Coklu lezyon |42 4 4
Coklu organ |7 5 1
metastazi
Toplam 56 10 | 4

Tablo 9- Primer tiimdriin yerlesimine gore metastaz yerleri dagilimi

Bolge Karaciger | Akciger | Over Diger
Rektum 19 7 |
Sigmoid | 18 3 1

Sag kolon | 10 1

Sol kolon |7

Transvers

kolon

Toplam 55 10 2 2

Tiimor belirtecleri 72 (%35,7) hastada yiiksek saptandi.
Tiimor markar yiiksekligi olan hastalarin 38 (%20,8)’1 evre
1V, 20°si evre 111 idi. Evre I ve II hastalarin sadece 14’linde
timor belirtegleri yiiksekti. CEA 66 hastada, CA 19-9 ise
37 hastada yiiksek bulundu. Tablo 10°da tiimor markir
ozellikleri gosterilmistir.

Kolorektal Kanserlerde Semptomlarin
Dagilimi Ve Sag Kalim

Tablo 10- Tiimor belirteg yiiksekligi ve evre iliskisi

Evre Belirtec CEA yiiksek | CA19-9
yiiksek yiiksek

Evre ] 3 2 1

Evre ITA 10 7 2

Evre [IB

Evre IIC 1 1 1

Evre IITA 3 3 -

Evre 11IB 8 8 2

Evre ITIC 9 7 5

Evre IVA 33 32 23

Evre IVB 5 5 3

TOPLAM 72 (39,5) 65 37

Hastalarimizin 154 tanesinde kolonoskopi yapilmisti.
Hastalarin 56’sinda kanser diginda ayrica polip tespit ed-
ildi. Bunlarin 4’iinde multipl polip ve birinde polipozis
koli vardi.

Adjuvan tedaviyi 2 hasta kabul etmemisti. Bir hastaya
KAH ve diger bir hastaya CVO sekeli nedeniyle adjuvan
kemoterapi verilemedi. Bir hasta ¢ok ge¢ bagvurdu ve ad-
juvan kemoterapi alamadi. Erken evrede olan 25 hastaya
adjuvan kemoterapi endikasyonu konmadi ve takibe alind1.
Inceledigimiz 31 hasta adjuvan kemoreadyoterapi (KRT)
almistir. Hastalarin 9’una neoadjuvan KRT uygulandi. To-
plam 61 hastamiz adjuvan KT almistir. Hastalarin 51 tane-
si metastatik evrede bagvurdugu icin palyatif KT almustir.
Hastalarimizdan KRT alanlar radyoterapi ile beraber 5
flourourasil kemoterapisi almislardir. Adjuvan kemoterapi
olarak ise evreye géore FOLFOX 4 veya FUFA protokolleri
tercih edildi. Hastalarimizin aldiklari tedaviler Tablo 11°de
verilmistir.

Tablo 11- Hastalara uygulanan tedavi tipleri (N=182)

Evre N
Takip 28
Neoadjuan KRT 9

Adjuan KRT 31
Adjuvan KT 63
Palyatif KT 51

Hastalarimizin 126 (%69,2)’s1 bir yillik takip siiresini
tamamladi, 56’s1 ise heniliz tamamlamadi. Tablo 12’ de bir
yillik sag kalim sonuglar1 verilmistir.
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Tablo 12- Bir yillik sag kalim verileri

Evre Say1 | Yasayan |Ex [Ex 1 yillik sag
hasta orani kalim (%)
(%) (%)

Evre I 8 8 (100) - - %100

Evre II 46 46 (100) |- - %100

Evre 111 42 39933) |3 6,7 % 93,3

Evre IV 30 19(73,2) |11 [26,8 % 73,2

Iki y1llik takibi yapilabilen 82 hastamiz oldu. Evre I hasta-
larimizdan 4 tanesinin 2 yillik takibi vardi ve %100’ yasi-
yordu. Evre II olanlardan 30 tanesinin iki y1llik takibi oldu
ve onlarin 6°s1 ex olmustu. Evre III olanlarin 29’unun iki
yillik takibi oldu ve 7 tanesi ex olmustu. Evre IV olanlarin
ise 19’unun iki y1llik takibi olup 11’1 ex olmustu. Adjuvan
tedaviler Tablo 14’de gosterilmistir.

Tablo 13- iki yillik sag kalim verileri

Evre Say1 | Yasayan |Ex [Ex 2yilhk
hasta orani sagkalim
(%) (%) (%)

Evrel 4 4(100) - - %100

Evre II 30 24(80) 6 %16,6 | %83,3

Evre III 29 22(75,8) |7 %19,5 [ %80,5

Evre IV |19 8(42,1) |11 |%36,6 |%63,3

Tablo 14-Adjuvan kemoterapi rejimleri dagilimi

Fufa Folfox Kt Alamadi
Evre 11 23 2 2
Evre 111 9 29 4
Toplam 32 31 6
Bir yillik sag %96,6 %96,7 %383,3
kalim oram
Bir yillik sag %96.6 %96.7 %83.3
kalim

Evre IV olan hastalaramiza palyatif kemoterapi verildi. Bi-
rinci basamak tedavi olarak en sik FOLFIRI+ Bevasizu-
mab protokolii tercih edildi (26 kisi 9%50,9). Tablo 15°de
palyatif kemoterapi dagilimi yer almistir.

Tablo 15- Palyatif Kemoterapi Dagilimi

Kemoterapi N (%)
FOLFIRI+BEVASIZUMAB 26 (50,9)
FOLFOX 21 (41,2)
FOLFIRI -

FUFA 1(1,9)
XELOX 1(1,9)
XELIRI+BEVASIZUMAB 23,9
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Caligmamiz tamamlandiginda hastalarimizdan 38’1 6lmiis
ve 144’1 sag idi. Sag kalim analizleri 3 hastanin verile-
ri eksik oldugundan 179 hasta ilizerinden yapildi. Hasta-
lik evresi ve hastalarin performans durumu ile sag kalim
arasinda istatistiksel agidan anlamli bir iligki saptandi (p=
<0,0001). Kolon ve rektum kanserleri agisindan ayrica ya-
pilan sag kalim analizinde istatistiksel olarak anlamli bir
fark saptanmadi.

Tartisma

Kolorektal kanser hastalarinda, giiniimiizdeki tiim teda-
vi olanaklarina ragmen halen tek kiiratif tedavi cerrahidir.
Kemoterapi hem adjuvan hem de metastatik hastalikta sag
kalim avantaji saglamaktadir. Rektum kanserlerinde neo-
adjuvan kemoradyoterapi etkili bir tedavi yontemidir.

Ozellikle erkeklerde gdzlenen anemi malignite agisindan
dikkatli olmamiz1 gerektirir. Ciinkii hastalarimizin 23’
anemi nedeniyle arastirilirken kolorektal kanser tanisi al-
mistir. Hastalarimizin hig¢ birinde tarama amacli herhangi
bir girisim 6ykiisii yoktur. Bunun anlami sudur; Tiirkiye’de
kanser tarama bilinci ve uygulamasi heniiz yerlesmemistir.

Grubumuzda erkek sayisi kadinlardan daha fazla idi. Er-
kek/kadin orani 1.46 olarak hesaplandi; bu literatiirden
yiiksek bir orandir. Amerika istatistiklerinde kadin erkek
orani yaklasik olarak esittir (9, 11, 12). Hastalarimizin yag
ortalamasi literatiire benzer olarak 58.81 olarak bulundu
9, 11, 12).

Calismamizda literatiirle uyumlu olarak hastalarimizin
%98,9’unda adenokarsinom histolojisi saptandi. Alt grup-
lardan miisin6z adenokarsinom literatiirden (%12) daha az
oranda (%8,3) bulundu. Literatiire uygun olarak miisinéz
kanserlerin yarisina yakini sag kolonda idi (6, 11, 13).

Calismamizda yer alan erkeklerin 67°1 (%62) sigara igerken
kadinlarin yalnizca 9’u (%12,1) sigara i¢iyordu. Bu, toplu-
mumuzda kadinlarin sigara igme oraniyla uyumluydu.

Literatiirde rektosigmoid yerlesim en sik goriilen lokali-
zasyondur (6, 11, 13). Bizim ¢alismamizda da literatiir-
le uyumlu olarak en sik lokalizasyon rektum (67 kisi, %
36,8) ve sigmoid (52 kisi, %28,6) idi. Sag kolon 3. siklik-
ta (35 kisi %19,2) tiimor goriilme yeridir. Sol kolonda 15
(%8.2), transevers kolonda 13 (%7,1) hastada tiimdr sap-
tand1. Rektosigmoid goriilme orani literatiirde %70 civa-
rinda iken bizde de %65.,4 olarak benzer saptandi.

Literatiirde kolorektal kanserlerde baglangic semptomla-
riyla ilgili ¢alisma ¢ok az bildirilmistir (14, 15). Bunlar-
dan Majumdar ve ark. yaptigi 194 hastalik bir ¢alisma-
da en sik agr sikayeti (karin agrisi, tenezm ve rektal agri)
(%65), sonra rektal kanama (%58) goriilmiis, onu anemi
(%57) takip etmistir. Kilo kayb1 (%39), kabizlik (%27), is-

hal (%22), bulanti-kusma (%22), ileus %4 olarak bulun-
mustur. Bu ¢aligmada hastalarda en sik yapilan test gayi-
tada gizli kan testi olmus ve %77 hastada pozitif olarak
bulunmustur (14). Bizim ¢alismamizda da en sik goriilen
baglangi¢ semptomu karm agrist (%52,7) olurken, ikinci
sirada kanama (%39) ve sonrasinda kabizlik (%35,7) yer
almistir. Kilo kaybi (%18,1), ishal (%13,7), ileus (%12,6),
anemi (%12,6), bulanti-kusma (%5,5) oranlarinda goriil-
dii. Bizim hastalarin hi¢birinde gaytada gizli kan testi veri-
si yoktu. Bu durum tarama testlerinin tilkemizde az kulla-
nildiginin bir goéstergesidir.

Bizim ¢alismamizda kabizlik ve ileus, Majumdar ¢aligmasin-
dan daha fazla oranda ¢ikmistir. Karmn agris1 goriildigii gibi
en sik semptom, kanama ikinci siklikta benzer sekilde gortil-
dii. Kilo kaybi orani bizim ¢aligmamizda daha diisiiktii.

Beklendigi gibi kanama, rektum ve sigmoid kanserlerde
daha fazla gozlendi. Agri, rektum tiimorlerinde fazla go-
rilmekle beraber sag kolon tiimorlerinde beklenenden
daha ytiiksek oranda goriildii.

fleus, az sayida olmasima ragmen ¢ogu sigmoid ve sol ko-
lon tiimorleriyle birlikte gézlenmektedir. Bizim hastalari-
mizda daha fazla ileus olmasinin nedeni muhtemelen has-
talarmizin semptomlar dikkate almamasi ve doktora gec
bagvurmalaridir. Konstipasyon, yiiksek oranda sol kolon ve
sigmoid tiimorlerde goriildii. Bu durum anatomik yapi ve
fizyolojik ozelliklerden kaynaklanmaktadir. Ciinkii gayita,
sol kolon ve sigmoidde su igerigi absorbe edildiginden kati
kivamdadir. Bu nedenle obstriiksiyon ihtimali artmaktadir.
Fakat sag kolon ve transvers kolonda gayita kivami daha
yumusak oldugundan obstriiksyon bulgulari az goriiliir.

Tiimdr belirtegleri onkoloji agisindan 6nemlidir. Ciinkii ko-
lorektal kanserlerde tedavi Oncesi timor belirteci yiiksek
saptanirsa daha sonra takip ve tedavi cevabi degerlendirme-
sinde kullanilmaktadir. Bizim hastalarimizin tiimdr belirteg
diizeyleri 72 (%39,5) hastada ytiksek saptandi. Hastalarin
44 (%24,2)’linde tiimdr belirteci ameliyat 6ncesi bakilma-
mist1. Bunlarin 38 (%20,8)’i evre IV iken 20 (%10,9)’si evre
IIT idi. Bu durum, tiimor belirteglerinin ileri evrelerde daha
fazla yiikseldiginin bir gostergesidir. Erken evrelerde sadece
14 hastada tiimor belirteci yiiksekligi saptandi.

Literatiirde hastalar evrelere gore degerlendirildiginde
%20-25 metastatik evre saptanirken, %25 evre II, %38
evre I ve %10-12 evre I -0 saptanir. Bizim ¢alismamizda
13 (%38,5) hasta evre -0 olarak bulundu. Evre II hasta ora-
n1 %30,2 (55 kisi) bulundu; bu literatiirden biraz fazlay-
di. Evre III hasta oran1 %32,9 (60 kisi) gozlendi; bu lite-
ratiirle benzerdi. Evre IV hasta sayis1 51(%28) olarak ben-
zer saptandi.

Metastazlar literatlirle uyumlu olarak en sik karacigere
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olurken akciger 2. sirada yer almistir. Akcigere metastaz-
larin 7 tanesi rektum, 3 tanesi sigmoid kolon tiimdriinden
olmustur. Kolorektal kanserde karaciger en sik metastaz
bolgesidir ve bu metastazin portal sistem yolu dogrudan
karacigere olmasindan kaynaklanmaktadir (11).

Hastalarimizin biiyiik bir kismi yeni tan1 almislar ve he-
niiz tedavileri devam etmektedir. Uzun sag kalim oranla-
i1 vermek i¢in yeterli takip stiresi yoktur. Fakat yapilan
analizde literatiirle uyumlu olarak evre ve performans du-
rumu ile istatistiksel olarak anlamli bir korelasyon mev-
cuttur (p<0,0001)( 6,11).

Hastalarimizin 76’sinda PS 0, 82’sinde PS 1 saptandi. Ay-
rica 13 hastamiz PS 2, 5 hastamiz PS 3 idi. PS ile sag kalim
arasinda anlamli ve saglikli bir iliski saptanmadi.

SEER verilerinin incelenmesinde, sag kalim tizerinde evre
bagimsiz bir faktor olarak saptandi. SEER degerlendirme-
sinde hastalarin 5 yillik sag kalimlar incelenmistir. Evre I
hastalar (%93,2), evre IIA hastalar (%84,7), evre 1IB has-
talar (%72,2), evre Illa hastalar (83,4), evre IIIB hasta-
lar (%64,1), evre I1IC hastalar (%44,3), evre 4 hastalar ise
(%8,1) oraninda 5 yillik sag kalim gostermislerdir (4). Bi-
zim ¢aligmamizda evrelerde hasta sayisi yetersiz oldugun-
dan sub-grup analizi yapilamadi. Vakalarimizin ¢gogu yeni
tanili oldugundan sadece 1 ve 2 yillik sag kalim analizi
yapilabildi. Hastalarimizin sadece 82 (%44,5) tanesinin 2
yillik takibi yapilabilmistir. Yiiz hastanin takipleri heniiz 2
yila ulagmadi. Hastalarimizin iki yillik sag kalim analizin-
de evre I olan ve 2 yildan daha uzun siiredir takip edilen
hastalarin sayisi yalnizca 4 idi (%100’{ yasiyordu). Evre 11
olan 30 hastanin 24 (%80) tanesi yastyordu. Evre III hasta-
larin ise 29 tanesi iki yillik sag kalimi tamamlamist1 ve on-
larinda 22 (%75,8) tanesi yasiyordu. Evre IV hastalarin 8’1
yasarken, 11(%) hasta 2 y1l olmadan 6lmiislerdi. Tabii bu
caligmamizin sag kalim verilerinin 3. veya 5. y1l sonugla-
riyla karsilagtirilmasi daha uygundur. Yine de evre IV olan
hastalarda ve evre III hastalarda goriilen sag kalim azal-
masi evrenin prognoz iizerindeki etkisini gostermektedir.

Toplam sag kalim analizi istatatistiksel olarak anlamli ola-
cak sekilde evre ile korele ¢ikt1 (p<<0,0001). Fakat evre II
olan hastalarin sag kalim degerleri evre III olan hastalar-
dan daha kotii ¢cikti. Bu durum literatiirle uyumludur (4).
Bunun nedeni, evre 11 olan hastalarin tiimiine adjuvan te-
davi yapilmazken evre III hastalarin hepsine adjuvan teda-
vi verilmesidir. Bu durum, risk faktorlerinin iyi degerlen-
dirilerek adjuvan tedavinin evre II olan bazi hastalarda da
diisiiniilmesi gerektigini gostermektedir.

Gunlimiizde rutin olarak kullanilan kolonoskopi ve rekto-
sigmoidoskopi gibi goriintiilleme y6ntemlerinin daha er-
ken doneme c¢ekilmesi gerekmektedir. Semptom yoksa
dahi 50 yasma gelen kadin ve erkeklere kolonoskopi ya-
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pilarak erken tani konmasi miimkiindiir. Medikal onkolo-
ji veya gastroenteroloji boliimleri ile genel cerrahi erken
tan1 konusunda duyarhidir. Diger bolimler, 6zellikle aile
hekimlerinin (yeni sistemde) bu konuda bilinglendirilme-
si gerekir. KETEM biinyesinde baslatilan erken taniya yo-
nelik tarama testleri tiim Tiirkiye’ye yayginlagtirilmalidir.
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Ozet

Giris: Noktiiri, urgency, iiriner inkontinans gibi iirolojik sorunlar yash kadinlarda sik goriilmekle birlikte ¢esitli ne-
denlerden dolay1 6zellikle sorgulanmadik¢a doktora bildirilmemektedir. Bu ¢alismanin amaci bir geriatri poliklini-
gine bagvuran yash kadin hastalardaki iirolojik semptomlarmn sikligini belirlemektir.

Yontem ve Gerecler: Geriatri poliklinigine herhangi bir sebeple bagvuran 111 kadin hasta incelendi. Hastalarin
iirolojik semptomlar1 sorgulandi.

Bulgular: Hastalarin yas ortalamasi 76.0+7.3 idi. Kirk dort (%39.6) hastada tiriner inkontinans, 38 (%34.2) hastada
urgency ve 34 (%30.6) hastada noktiiri tespit edildi. Uriner inkontinansi olan hastalarin %70.5’u urge inkontinansti
ve %77.3 hastada geri dondiiriilebilir iiriner inkontinans sebepleri tespit edildi.

Sonug: Cesitli komplikasyonlara ve morbiditeye neden olmasi, yasam kalitesini bozmasi, tespit edildigi durumda
tedavi edilebilir olmasi nedeniyle gdzden kagirmamak i¢in bagvuru sikayeti ne olursa olsun geriatrik yas grubunda-
ki tiim hastalarda iirolojik semptomlar sorgulanmalidir.

Anahtar Kelimeler: Geriatri; yaslh; Griner inkontinans; nokturi; urgency.

Abstract

Aim: Although urological problems such as nocturia, urgency, and urinary incontinence are frequently seen in elderly
women, they are not reported to doctors unless they are especially asked. The aim of this study is to determine the
frequencies of urological symptoms in elderly women admitted to a geriatric medicine clinic.

Material and Methods: Total number of 111 elderly women admitted to geriatric medicine outpatient clinic with any
reason. Urological symptoms of the patients were examined.

Results: Mean age of the patients were 76.0+7.3. Forty four (39.6%) urinary incontinence, 38 (34.2%) urgency
and 34 (30.6%) nocturia were diagnosed. Within patients with urinary incontinence 70.5% were urge incontinence.
Reversible causes of incontinence were diagnosed in 77.3% of the patients with urinary incontinence.

Conclusion: Urologic symptoms result in various complications, morbidity and decrease in quality of life, and they
can be treated if recognised. Therefore, in order not to underdiagnose they should be evaluated in every geriatric
patient admitted with any reason.

Keywords: Geriatric medicine; elderly; urinary incontinence; nocturia; urgency.

ORTADOGU TIP DERGISI 3 (1) 8- 10 2011 =



Rl

Symptom Distribution And Survival In Colorektal Cancers

Giris

Yasl kadinlarda noktiiri, urgency, iiriner inkontinans gibi
iirolojik sorunlar nadir olmamasina ragmen siklikla dok-
tora bildirilmemekte, 6zellikle sorgulanmazsa gézden ka-
cabilmektedir. Yaglilar bu semptomlarin yaga bagl gelisen
normal degisiklikler oldugunu diistinmekte ya da utanma,
tedavi edilebilecegine inanmama gibi nedenlerle doktora
iletmemektedir. Sik olmalari, morbiditeye neden olmala-
11, tedavi edilebilir olmalar1 ve tedavi edildiginde hastanin
yasam kalitesinde anlamli artiga sebep olmalar1 nedeniy-
le yasl kadinlar degerlendirilirken bagvuru sikayetleri ne
olursa olsun iiriner inkontinans basta olmak iizere iirolojik
semptomlar sorgulanmalidir (1-3)

Bu calismani amaci bir geriatri poliklinigine bagvuran
kadin hastalardaki iirolojik semptomlarin sikligin1 ortaya
¢ikarmaktir.

Yontem ve Gerecler

Herhangi bir nedenden dolay1 geriatri poliklinigine bagvu-
ran 111 kadin hasta ¢alismaya dahil edildi. Hastalara in-
terdisipliner geriatri ekibi ile kapsamli geriatrik degerlen-
dirme uygulandi. Kapsamli geriatrik degerlendirme kap-
saminda hastalarin {irolojik problemler agisindan deger-
lendirildi. Hastalarin noktiiri, urgency, liriner inkontinans
semptomlar1 sorgulandi. Inkontinans mevcut olan hasta-
larda gece mi giindiiz mii oldugu, siklig1 ve inkontinansin
tipi (urge inkontinans, stress inkontinans, tagsma tipi inkon-
tinans, miks inkontinans) tespit edildi.

Caligmanin verileri SPSS 15.0 programina kaydedilip ana-
liz edildi. Kategorik veriler say1 ve yiizde olarak, normal
dagilan sayisal veriler ortalama+SD olarak verildi.

Bulgular

Incelenen 111 hastanin yas ortalamas1 76.0+7.3 idi. Bas-
vuru sikayeti iirolojik semptomlar olan hasta sayisi 5 idi
(%4.5). Urolojik semptomlar incelendiginde 44 (%39.6)
hastada tiriner inkontinans, 38 (%34.2) hastada urgency ve
34 (%30.6) hastada noktiiri tespit edildi (Sekil 1). Uriner
inkontinansi olan hastalarin 31’inde (%70.5) urge inkonti-
nans, 9’unda (%20.5) stres inkontinans ve 4 hastada (%9)
miks tipte inkontinans tespit edildi (Sekil 2). Uriner inkon-
tinansi olan hastalarin 22’sinde (%50) noktiiri de mevcut-
tu ve 13 hastada (%29.5) inkontinans sadece gece olmak-
taydi. Hem gece hem giindiiz {iriner inkontinansi olan has-
ta sayis1 12 idi (%27.3). Uriner inkontinans1 olan hastala-
rin 20’sinde (%45.5) hergiin, 11’inde (%25) haftada 2-3,
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5’inde (%11.4) haftada bir ve 8’inde (%18.2) daha nadir
inkontinans olmaktaydi. Uriner inkontinansi olan hastala-
rin 34’tinde (%77.3) geri dondiiriilebilir liriner inkontinans
sebepleri tespit edildi.

Sekil 1. Yash kadinlardaki tirolojik semptomlar.
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Sekil 2. Uriner inkontinansi olan hastalarda inkontinans tipleri.
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Bu c¢aligmada herhangi bir sikayetle bagvuran 65 yas ve
iizerindeki kadin hastalarin sorgulanmasiyla %39.6 tiri-
ner inkontinans, %34.2 urgency ve %30.6 noktiiri tanisi
kondu. Bu hastalarin sadece 5’inin (%4.5) basvuru
sikayeti {liriner sistem ile ilgiliydi. Bu sonuglar iiriner
inkontinansin ve diger {iriner sistem semptomlarinin
yaslilarda sik goriildiigiinii ve 6zellikle sorgulanmadigi za-
man atlanabilecegini gostermektedir.

Uriner inkontinans her yasta patolojik bir durumdur. Yasa
bagh gelisen bazi degisiklikler geriatrik yas grubundaki
kadinlarda triner inkontinansa zemin hazirlamakta, bu
nedenle inkontinans bu yas grubunda genglere oranla daha
sik karsimiza ¢ikmaktadir. Yaglilarda mesane kapasitesi,
idrar yapmay1 geciktirme becerisi ve fonksiyonel {iretral
basing azalir. Menopoz sonrasi Ostrojenin azalmasina
bagh olarak vulvuvajinal atrofi, atrofik vajinit, atro-
fik dretrit, periiiretral ve pelvik kas kuvvetinde azalma
goriiliir. Gebelik ve dogumlar nedeniyle pelvik kaslarda
giicsiizliik, pelvik relaksasyon gibi degisiklikler gelisir.
Ayrica yasla beraber geligen antidiiiretik hormonun ditir-
nal ritminde bozulma nedeniyle noktiiri ve inkontinansa
meyil meydana gelir. Biitiin bu sebepler yash kadinlarda
tiriner inkontinans, urgency ve noktiiri gibi semptomlarin
sik karsimiza ¢ikmasina sebep olur. Uriner inkontinansin

sikligr ile ilgili toplumda yasayan 60 yas iizeri kadinlarda
%33, erkeklerde %20, hastanede yatan yaslilarda %40,
bakimevlerinde %70-80 gibi rakamlar bildirilmistir. Bu-
nunla birlikte Uiriner inkontinansin yaghiligin fizyolojik
bir sonucu olmadigini, tedavi edilebilir patolojik bir du-
rum oldugunu ve Onemli geriatrik sendromlardan biri
oldugunu akildan ¢ikarmamak gerekir (1, 2, 4-7). Bizim
caligmamizda da bulunan sikliklar literatiir verileriyle
uyumlu bulunmustur.

Uriner inkontinans gesitli komplikasyonlara ve morbi-
diteye neden olmasi sebebiyle dnemli geriatrik sendrom-
lar arasindadir. Cilt problemleri, dokiintiiler, bas1 yarasi,
triner infeksiyon riskinde artig, diisme riskinde artis,
psikolojik sorunlar, utanma, sosyal izolasyon, yasam ka-
litesinde diislis ve bakimevine yerlestirme oranlarinda
artis  iriner inkontinansin komplikasyonlarindandir
(1, 2, 5, 8). Karsilagilan her yash kadinin bu agidan
sorgulanip inkontinansin tespit edilmesi sayesinde bu
komplikasyonlarin dnlenmesi, geri dondiiriilebilir inkon-
tinans nedenlerinin tespit edilip tedavi edilmesi, kalict
inkontinansta ise tipini aymrt edip tedavi edilmesi ile
yaslinin yasam kalitesinin arttirilmast miimkiin olmaktadir.

Sonuc

Urolojik sorunlar yash kadinlarda sik  goriilmekle
birlikte ¢esitli nedenlerden dolayr c¢ogunlukla doktora
bildirilmemektedir. Morbiditeye neden olmasi, yasam
kalitesini bozmasi, tespit edildigi taktirde tedavi edile-
bilir olmas1 nedeniyle gézden kagirmamak igin basvuru
sikayeti ne olursa olsun geriatrik yas grubundaki tiim has-
talarda sorgulanmalidir.
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Meniskis Lezyonlarinda Manyetik
Rezonans Gorintilemenin Etkinligi

Conclusion: Conclusion For meniscal lesions the accuracy of MRI’s performed in single MRI center and reported
by the same radiologist is higher. Orthopaedic surgeons who suspects a meniscal lesion but will not operate the
patient should send the patients to a medical center in which the patient will have an MRI and arthroscopic knee

Ozet

Giris: Meniskiis lezyonlarinin tanisinda dogruluk, duyarlilik ve 6zgiillilk agisindan ayni manyetik rezonans goriin-
tilleme (MRG) merkezinde yapilan ve ayni radyoloji uzmani tarafindan degerlendirilen MRG sonuglari ile fark-
1 merkezlerde yapilan ve farkli radyoloji uzmanlar1 tarafindan degerlendirilen MRG sonuglar arasinda fark olup ol-
madigini arastirmaktir

Yontem ve Geregler: 2000-2006 yillar1 arasinda diz artroskopisi yapilarak tedavi edilen hastalar arasindan ayni
MRG merkezinde ¢ekilen ve ayni radyoloji uzmani tarafindan raporlanan 46 hastanin (grup 1) sonuglar ile 11
farkli merkezde ve 14 farkli radyoloji uzmani tarafindan raporlanmig 213 hastanin 218 dizinin (grup 2) sonuglar kar-
silastirildi.

Bulgular: MRG’nin dogruluk, duyarlik ve 6zgiilliigii grup 1de sirasiyla medial meniskiis i¢in %88.5, %91.3 ve
%84.6 . Lateral meniskiis i¢in %87.1, %70.3 ve %97 olarak saptanmistir. Grup 2 de medial meniskiis icin % 95.6,
%96.8 ve %93.3, Lateral meniskiis i¢in % 97.8 , %87.5 ve %100, olarak saptanmaistir.

Sonug: Meniskiis lezyonlarinin tanisinda tek merkezde ¢ekilen ve ayni radyoloji uzmani tarafindan yorumlanan
MRG lerin dogru tan1 oran1 daha yiiksektir . Meniskiis lezyonundan siiphe eden ancak artroskopi ameliyatini yap-
mayacak doktorlarin hastalarinit MRG nin ¢ekilecegi ve ameliyatin yapilacagi merkeze gondermeleri onerilir.

Anahtar Kelimeler: Meniskds tibial; manyetik rezonans goértintiileme; artroskopi.

Abstract

Aim: The purpose of this study is to evaluate for the diagnosis of meniscus lesions whether the accuracy, sensitiv-
ity and specificity of magnetic resonance imagings ( MRI) performed in a certain medical center and evaluated

by the same radiologist differs from the MRI ‘s performed in several medical centers and evaluated by different
radiologists

Material and Methods: Among patients who were treated by knee arthroscopy in between years 2000-2006, the
results of 46 patients (46 knees) whose MRI ‘s were performed in a certain MRI center and reported by the same
radiologist (group 1) were compared with the results of 213 patients (218 knees) whose MRI’s were performed in 11
different centers and reported by 14 different radiologists (group 2)

Results: In group 1 the accuracy, sensitivity and specifisity of MRI for medial meniscus were 88.5%, 91.3% and
84.6 % and for lateral meniscus 87.1%, 70.3% and 97% in order

In groub 2 for medial meniscus the results were 95.6%, 96.8% and 93.3%, for lateral meniscus 97.8% , 87.5%
and 100% in order
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surgery.

Keywords: Menisci tibial; magnetic resonance imaging; arthroscopy.

Giris

Meniskiis patolojilerinin tanisinda MRG uzun yillardan
beri kullanilmaktadir. MRG ‘nin meniskiis patolojilerini
saptama konusunda dogrulugu pek ¢ok ¢alismada deger-
lendirilmis ve lateral meniskiis i¢cin % 86-92, medial me-
niskis i¢in % %89-95 arasinda farkli oranlar saptanmis-
tir.(1)Tandogan (2) calismasinda dogruluk oranin1 medi-
al meniskiis i¢in %76.3, lateral meniskiis i¢in % 81.3 ola-
rak saptamistir Artroskopi bulgular1 ile MRG bulgulari-
nin farkliliginin sebepleri konusunda ¢alismalar yapilmis-
tir.Meniskiislerin anatomik 6zellikleri, MRG cihazlarinin
meniskiis lezyonlarin1 saptamadaki hassasiyeti, diz i¢cinde
bagka patolojilerinde bulunmasi gibi pek ¢ok husus arasti-
rilmistir (1 -3- 4 -5).

Klinigimize pekgok farkli merkezde (6zel merkez, devlet
veya iiniversite hastanesi radyoloji merkezleri) diz MRG
tetkiki yapilmis, 6n tanist konmus hastalar cerrahi girisim
icin gelmektedir. Glinliik pratikte farkli merkezlerden gelen
MRG’ler ile hastalar1 degerlendirmek ve tedavilerine ka-
rar vermek durumundayiz. Bu ¢aligmanin amaci yurdumuz
kosullarinda meniskiis lezyonlarinin tanisinda MRG’nin
ayn1 merkezde cekilip ayni radyoloji uzmani tarafindan ra-
porlanmasinin farkli merkezlerde ¢ekilen ve raporlananlara
gore bir avantaji olup olmadiginin saptanmasidir.

Yontem ve Gerecler

Diz sikayetleri nedeniyle MRG ¢ekilen ve daha sonra diz
artroskopisi uygulanan hastalardan MRG ile artroskopi ta-
rihi arasinda iki aydan kisa siire olan ve MRG c¢ekilme-
sinden sonra artroskopi ameliyati yapilincaya kadar gegen
siirede ek diz travmasi gegirmemis hastalar ¢aligma kap-
samina alindi. Calismaya dahil edilen tiim hastalara bilgi-
lendirilmis onam formu imzalatilmigtir. Hastalar MRG nin
¢ekildigi ve raporlandigr merkezlere gore 2 gruba ayrildi.
Tek merkezde MRG c¢ekilen ve ayni radyoloji uzmani ta-
rafindan raporlanan 46 hasta (46 diz) 1. grubu, farkli mer-
kezlerde MRG cekilen ve farkli radyoloji uzmanlar tara-
findan raporlanan 213 hasta (218 diz) 2. grubu olusturdu

1.gruptaki 46 hastanin 28’1 erkek, 18’1 kadindir. Yas orta-
lamasi 44 yil ( 17-65) Tiim MRG ler bir radyoloji uzman

tarafindan ameliyat 6ncesi degerlendirilmis ve raporlanmistir.

2.grupta 213 hastanin 218 dizi calismaya dahil edildi.
Olgularin 125 ’i erkek, 88 ‘i kadindi. Hastalarin ortala-
ma yas1 37.3 yil (14-78 ) idi. Bu gruptaki hastalar 11 fark-
It merkezde ve 14 farkli radyoloji uzmani tarafindan ra-
porlanmustir .

Bu ¢alismada raporlanmig olan MRG ler bagka bir radyo-
loji uzmani tarafindan tekrar degerlendirilmedi.Radyolo-
ji uzmaninin goriisii dikkate alindi. MRG de saptanan me-
niskiis lezyonlar1 Crues (3-4) kriterlerine gore siniflandi-
rildi. Buna gore Evre 1 lezyon ; eklem yiizeyiyle iligkisiz
global sinyal artigi, evre II lezyon ; eklem ylizeyine ka-
dar ulasmayan lineer sinyal artisi, evre IIIA lezyon ; line-
er sinyal artig1 bir eklem yiizeyi ile iligkili ve evre I1IB lez-
yon; tiim meniskiisii kaplayan diizensiz sinyal artis1 sek-
lindedir (3-4-5).

Her hastada MRG raporlarinda belirtilen patolojiler ve art-
roskopi bulgulan karsilastirildi ve elde edilen sonuglar 4
kategoriden birine sokuldu.

Bunlar; ger¢ek (+) sonug¢: MRG de saptanan meniskiis
yirtiginin artroskopide dogrulanmasi , gergek (-) sonug:
MRGde saglam olarak saptanan meniskiisiin artroskopi-
de dogrulanmasi, yalanci (+) sonug: MRGde yirtik olarak
raporlanan meniskiisiin artroskopide saglam olarak sap-
tanmasi, yalanci (-) sonug: MRGde saglam olarak deger-
lendirilen meniskiisiin artroskopide yirtik olarak saptan-
masidir (6).

MRG’nin meniskiis lezyonlarinin tanisindaki duyarlilig
(yrrtiklar saptayabilmesi), 0zgiilliigli (meniskiis lezyonu
acisindan pozitif olan MRG bulgusunun gercek olma san-
s1), dogrulugu (dogru tahmin edilen meniskiis yirtiklarinin
orani) agagidaki formiillerle hesaplanmistir (6).

Duyarlik= Gergek (+) sonuglar / gercek (+) ve yalanci (-)
sonuclar X100

Ozgiilliik= Gergek (-) sonuglar / Gergek (-) ve yalanci (+)
sonuclar X100

Dogruluk= Gergek (+) ve gergek (-) sonuglar / tiim vaka-
lar X100
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Bulgular

1. grupta; medialde ; 31 yirtik meniskiisiin 30’u, 15 saglam
meniskiisiin 14’1 ve Lateralde 8 yirtik meniskiistin 7si, 38
saglam meniskiisiin 38’1, MRG ile dogru olarak saptandi.

2.grupta; medialde 127 yirtik meniskiisiin 116’s1, 91 sag-
lam meniskiisiin 77°si ve . lateralde 81 yirtik meniskiisiin

Grafik 1: Gruplarin medial meniskiiste karsilagtirmali dogr-

57 si, 137 saglam meniskiisiin 133’ MRG ile dogru ola-
rak saptanmistir. Gergek (+ ve -) sonuglar ve yalanci (+
ve - ) sonuglar tablo 1 de, Meniskiis lezyonlarinda dogru-
luk ,duyarlik ve 6zgiilliik yiizdeleri Tablo 2 de 6zetlenmis-
tir. Birinci grupta medial meniskdis i¢in dogruluk , duyar-
lik ve 6zgiilliik oranlarinin 2. gruptan daha yiiksek oldugu
saptanmustir (Grafik 1 ve 2).

Grafik 2: Gruplarin lateral meniskiiste karsilastirmali dogru-

Tablo 2 : Gruplarin dogruluk, duyarlik ve 6zgiilliik sonuglart.

Meniskis Lezyonlarinda Manyetik
Rezonans Gorintilemenin Etkinligi

luk, duyarlik ve 6zgiilliik sonuglari

Medial meniskls

luk, duyarlik ve 6zgiilliik sonuglari

Lateral meniskls

LLE| Tt |

T LR [ il |

L[} 5 |

L |

LY ]

py e — e gl i

Dasdrubai Daiguiim iyl ik (i L Dispdink
Tablo 1 : Gergek (+ ve -) sonuglar ve yalanct (+ ve - ) sonuglar.
1.grup 1.grup 2. grup 2.grup
Medial men. Lateral men. Medial men. Lateral men
Gergek (+) sonug: MRG’de yirtik olarak | MRG’de yirtik olarak | MRG’de yirtik olarak | MRG de yirtik olarak

raporlanan 30 dizde
medial meniskiis ar-
troskopide yirtik olarak
degerlendirildi

raporlanan 7 dizde
meniskiis artros-
kopide yirtik olarak
degerlendirildi.

raporlanan 116 dizde
lateral meniskiis ar-
troskopide yirtik olarak
degerlendirildi

raporlanan 57 lateral
meniskiis artroskopide
yirtik olarak saptandi,

Gergek (-) sonug

MRG’de saglam
rapor edilen 14 dizde
artroskopide meni-
skiisler saglam olarak
degerlendirildi.

MRG’de saglam
rapor edilen 38 dizde
artroskopide meni-
skiisler saglam olarak
degerlendirildi

MRG’de saglam
rapor edilen 77 dizde
artroskopide meni-
skiisler saglam olarak
degerlendirildi.

MRG de saglam olarak
raporlanan 133 lateral
meniskiis artroskopide
saglam olarak saptandi

Yalanci (+) sonug:

MRG de yirtik olarak
raporlanan 1 meniskiis
artroskopide saglam
olarak saptandi

MRG de yirtik olarak

raporlanan artroskop-
ide saglam olarak sap-
tanan meniskiis yoktur

MRG de yirtik olarak
raporlanan 14 meni-
skiis artroskopide
saglam olarak saptandi

MRG de yirtik olarak
raporlanan 4 lateral
meniskiis artroskopide
saglam olarak saptandi

Yalanci (-) sonug :

MRG de saglam olarak
raporlanan 1 meniskiis
artroskopi sirasinda
yirtik olarak saptandi

MRG de saglam olarak
raporlanan 1 meniskiis
artroskopi sirasinda
yirtik olarak saptandi

MRG de saglam
olarak raporlanan 11
meniskiis artroskopi
sirasinda yirtik olarak
saptandi

MRG de saglam olarak
raporlanan 24 lateral
meniskiis artroskopide
yirtik olarak saptandi
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1.grup 2.grup 1.grup 2.grup
Medial meniskiis Medial meniskiis Lateral meniskiis Lateral meniskiis
DOGRULUK (%) 95,6 88.5 97.8 87.1
DUYARLILIK (%) 96.8 913 87.5 70.3
OZGULLUK (%) 93.3 84.6 100 97.0
Tartisma 0.5 tesla giictindeki MRG ile yaptiklar degerlendirme sonu-

Diz eklemi, gerek sporcularda sportif faaliyetlerde, gerek
sedanter kisilerde giinliik aktiviteler sirasinda en ¢ok trav-
maya maruz kalan eklemdir.. Bu travmalar neticesinde en
sik ortaya ¢ikan patolojiler medial ve lateral meniskiis
lezyonlaridir (7).

Diz travmali bir hastada klinik muayene testlerinin dog-
ruluk oran1 yiiksek degildir. Evans (8); McMurray testinin
dogrulugunu arastirmiglar ve meniskiis yirtiginin teshisin-
de McMurray testinin devam eden ama sinirl yarari, kat-
kist oldugunu belirtmisler. Ayrica klinik muayene 6zellik-
le geng yas grubundaki diz patolojilerinde travma sonrasi
teshiste bagarili iken, ileri yas grubunda diz ekleminde de-
jeneratif olaylarin da eklenmesiyle teshis konulacak lez-
yon sayisi arttikca muayenede basari sans1 diismektedir.

Giliniimiizde artroskopi meniskiis lezyonlarinin tani ve te-
davisinde altin standart olarak kabul edilmektedir. Ancak
artroskopi tiimiiyle masum bir yontem degildir. Invaziv bir
yontem olmasi, hastanin anesteziye maruz kalmasi ve de-
neyimsiz ellerde iatrojenik yaralanmalara sebebiyet vere-
bilmesi gibi dezavantajlar1 vardir (9-10 ).

MRG diz eklemini ilgilendiren sorunlarda yaygin ola-
rak kullanilir Bu ydntemin avantajlari; non-invaziv olma-
s1, cok planli kesitler alinmasi, akut olgularda kullanilabil-
mesi, kemik ve yumusak dokular hakkinda bilgi vermesi-
dir (11).

MRG sonrasi diz artroskopisi uygulanan hastalarda her za-
man MRG bulgular ile artroskopi bulgularmin uyumlu ol-
madig1 pek c¢ok aragtirmaci tarafindan saptanmistir Uyum-
suzlugun meniskiislerin yapisal 6zellikleri, MRG cihazinin
ozellikleri ve degerlendiren radyoloji uzmaninin deneyimi
gibi pek ¢ok sebebi oldugu one siirlilmiistiir. Kornik (12)
asemptomatik gen¢ kigilerde MRG’de %25’e varan anor-
mal sinyal degisikleri saptamislar. Boden (13) asemptomatik
kontrol grubunda %13-36 aras1 degisen oranlarda Grade III
sinyal degisikleri bulmuslardir.

Yurdumuzdan Sarpel ve ark (6) 180 hastanin 185 dizinde

cunda dogruluk oranini medial meniskiis i¢in %380, lateral
meniskiis i¢in % 90.8, olarak saptamistir. Bizim tek merkez-
li ve 1.5 tesla giiciinde MRG cihazi ile yapilan ¢alismamizda
dogruluk oran1 medial meniskiis igin % 95.6, Lateral me-
niskiis igin % 97.8 olarak saptanmustir. Dogruluk oraninin
bizim ¢aligmamizda yiiksek olmast MRG cihazinin giiciiniin
fazla olmasina bagl olabilir.

Tiirkge literatiirde saptayabildigimiz ¢ok merkezli tek ¢alig-
ma Tomak ve ark. aittir. Tomak (14) 100 hastanin dizlerinin
MRG ve artroskopi sonuglarini karsilagtirmistir. Bu hastala-
rin %47 si baska bir merkezde MRG ¢ekildikten sonra gel-
migstir 53 hastanin ise MRG leri ¢alismanin yapildig1 hasta-
nede ¢ekilmistir. Sonugta dogruluk oran1 medial meniskiis
icin % 69, lateral meniskiis i¢in %85 olarak bulunmustur.

Bizim ¢aligmamizda ¢ok merkezde MRG ¢ekilen hastalarda
dogruluk oran1 medial meniskiis i¢in %88.5 , lateral menis-
kiis igin %88.6 olarak saptanmustir. tek merkezde MRG c¢e-
kilen hastalarda ise medial meniskiis i¢in % 95.6, Late-
ral meniskiis i¢in % 97.8 olarak saptanmustir. Tek merkez-
de MRG ¢ekimlerinde dogruluk orani ¢ok merkezli ¢ekim-
lerden daha ytiksektir.

Literatiirde MRG yanlis (+) sonuglar daha ¢ok medial me-
niskiis arka boynuzunda goriilmektedir. (14-15) Bizim ¢a-
lismamizda da 2. grupta medialde 127 yirtik meniskdisiin
116’s1, 91 saglam meniskiisiin 77’si MRG ile dogru tan1 ko-
nulabilmistir. En fazla hatali sonu¢ medial meniskiisiin de-
gerlendirilmesinde saptanmistir. (Sekil 1 A ve B)

7

Sekil 1- Medial meniskiis yirtigt MRG (A) ve artroskopik (B)

goruntisi

ORTADOGU TIP DERGISI 3 (1) 11- 15 2011

14



15
|

The Efficiency Of Magnetic Resonans Imaging
In Meniscal Lesions

Kaynaklar

1. Math K, Schneider R, Pavlov H, et al Imaging of the knee In: Eds, In-
sall J, Scott N . Surgery Of The Knee Churchill Livingstone, Philadelp-
hia, Pennyslvania, 2001: 95-160.

2. Tandogan R Meniskiis lezyonlari In Ed Tandogan R, Alpaslan M. Diz
Cerrahisi, Fersa Matbaacilik, Ankara ,1999:59-68.

3.Crues J.V, Stoller D.W: The menisci. In: MinkJ.H,Reicher M.A,Crues
J.V,Deutsch A.L.Magnetic Resonance Imaging of the knee.2nd edition
New York: Raven Press, 1996;91-140.

4. Crues JV 111, Mink J, Levy TL, et al Meniscal tears of the knee: Ac-
curacy of MR imaging. Radiology 1987;164: 731-35.

5. Agildere M. Dizin manyetik rezonans gériintiilemesi In EdTandogan
R, Alpaslan M. Diz Cerrahisi,Fersa Matbaacilik, Ankara ,1999:59-68.

6. Sarpel Y., Togrul E., Eskandari M, et al .: Mensikiis ve 6n ¢apraz bag
yirtiklarinin tanisinda manyetik rezonans goriintiileme bulgular ile art-

roskopinin karsilastirilmasi.Acta Orthop. Travm.Turcica 1997.;31:237-9.

7. Muellner T, Weinstabl R, Schabus R, Vescei V, Kainberger F : The
diagnosis of meniscal tears in athletes: A comparison of clinical and
magnetic resonance imaging investigations. Am J Sports Med 1997 ;
25:7-12.

8. Evans PJ, Bell GD, Frank CY.: Prospective evaluation of the McMur-
ray test. The American Journal of Sports Medicine 1993; 21: 604-8.

9. Lotysch M., Mink J., Crues J.V, et al.: Magnetic resonance imaging
in the detection of meniscal injuries. Magn. Reson. imaging 1986; 4:
94-8.

10. Mink J.H, Deutsch A.L: Magnetic Resonance Imaging of the knee,
Clin.Orthop.1989; 244: 29-35.

11. Boeree R.N, Watkinson F.A., Ackroyd E.C: Magnetic resonance
imaging of meniscal and cruciate injuries of the knee. J. Bone and Joint
Surg. 1991; 73-B . 452-7.

12. Kornick J, Trefelner E, McCarthy S, et al Meniscal Abnormaliti-
es in the Asymptomatic Population at MR Imaging Radiology .1990;
177: 463-5.

13. Boden S.D, Davis D.O, Dina T.S et al A prospective and blinded in-
vestigation of magnetis resonance imaging of the knee. Abnormal fin-

dings in asymptomatic subjects.Clin.Orthop 1992; 282: 177-85.

14. Tomak Y, Giilman B, Doru M, Diz i¢i patolojilerin tanisinda artros-
kopi ve manyetik rezonans goriintiileme sonuglarinin karsilastirilmasi
Ondokuz May1s Un. Tip Derg. 2001; 18: 6-11.

15. Dixon A.K. Magnetic resonance imaging of meniscal tears of the
knee J Bone Joint Surg.78-B: 1996: 174-5.

= ORTADOGU MEDICAL JOURNAL 3 (1): 11- 15 2011

Sorumlu Yazar: Op.Dr. Sualp TURAN

S.B. Ankara Numune Hastanesi 1. Ortopedi ve Travmatoloji
Klinigi, Ankara - TURKIYE

Tel: 508 50 18

E mail: sualptu@yahoo.com

rijinal arastirma

Kronik Bobrek Yetmezliginde Oral Kalsitriol Tedavisinin insiilin Direnci
Uzerine Etkisi

The Affect Of Oral Calcitriol Treatment On Insulin Resistance In Chronic Renal Failure

Osman YOKUS', Murat ALBAYRAK?, Alaattin YILDIZ?

'Okmeydani Egitim ve Arastirma Hastanesi, Hematoloji Klinigi, [stanbul - TURKIYE
?Diskapt Yildirim Beyazit Egitim ve Arastirma Hastanesi, Hematoloji Klinigi, Ankara - TURKIYE
3{stanbul Universitesi Istanbul Tip Fakiiltesi, 19 Hastaliklari Anabilim Dali, Nefroloji Bilim Dali, Istanbul - TURKIYE

Gelis Tarihi: 27.01.2011 Kabul Tarihi: 22.03.2011

Ozet

Calismamizda daha 6nce D vitamini tedavisi gormemis liremik prediyaliz ve hemodiyaliz hastalarinda, bir aylik D
vitamini tedavisinin periferik insiilin direnci lizerine olan etkisi degerlendirildi. Bu ¢alismada prediyaliz donemdeki
bes liremik hasta ile hemodiyalize girmekte olan 15 hasta olmak iizere toplam 20 hasta incelendi. Hastalardan calis-
ma Oncesi kanda bazal serum kalsiyum, fosfor, glukoz, parathormon, insiilin, C-peptid, kalsitonin bakilip oral glukoz
tolerans testi (OGTT) uyguland1 ve glukoz, insiilin, C-peptid degerlerine test esnasinda bakildi. Dort haftalik D vita-
mini tedavisi sonrasi testler tekrarlandi.

Endojen insiilin hassasiyeti gostergesi olan glukoz/insiilin oran1 D vitamini tedavisi sonrasi tedavi dncesine gore pre-
diyaliz hastalarinda anlaml olarak artarken, hemodiyaliz hastalarida anlaml artis saptanmad. Insiilin direncinin bir
gostergesi olan HOMA testinde (insiilin direng testi), prediyaliz grubunda D vitamini sonrasinda anlamli azalma sap-
tand1 (p=0.043). Hemodiyaliz grubunda ise D vitamini tedavisi sonrasinda HOMA degerlerinde azalma saptanmasi-
na karsin istatistiksel anlamliliga ulasmadi (p=0.23).

HOMA, 30. dakika glukoz diizeyi ve AUC glukoz parametreleri hem D vitamini tedavisi dncesi hem de tedavi son-
rast hemodiyaliz hastalarinda prediyaliz hastalarindan anlaml olarak diisiik bulunmustur. Calismamizda D vitamini
tedavisi ile her iki grupta endojen insiilin hassasiyetinin arttig1 gozlenmistir. Bu bulgu prediyaliz grubunda daha be-
lirgin olarak saptanmistir. Bu sonucun muhtemelen hemodiyalizin karbonhidrat metabolizmasi iizerindeki iyilestiri-
ci etkisinin, D vitamininin etkisini maskelemesi ile ilgili olabilecegi diisiiniilmiistiir.

Calismamizda tiremide gozlenen insiilin direnci tizerine hem hemodiyalizin, hem de D vitamini tedavisinin olumlu
etkileri mevcuttur. Hemodiyalizin tek basina D vitamini tedavisinden daha etkili oldugu sonucuna varilmustir.

Anahtar Kelimeler: Kronik bébrek yetmezligi; kalsitriol; insulin direnci.

Abstract
We investigated the affect of monthly vitamin D treatment on insulin resistance in vitamin D therapy naive uremic
patients undergoing hemodialysis or not.

We included 20 chronic renal disease patients in the study (15 out of 20 were undergoing hemodialysis, 5 were not).
Serum calcium, phosphor, glucose, parathormone, insuline, C-peptide, calcitonin were checked and oral glucose
tolerance test was performed before and after the monthly vitamin D treatment.

After vitamin D therapy, there were an increasing in Glucose/ insuline level in patients not undergoing hemodialysis,
in contrast no differences in patients with hemodialysis. HOMA score was also decreased according to the vitamin D
therapy in patients not undergoing hemodialysis (p=0.043). The decline in HOMA score in patients with hemodialysis
did not reach to statistically significancy (p=0.23).
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The Affect Of Oral Calcitriol Treatment On Insulin
Resistance In Chronic Renal Failure

HOMA score, glucose level at 30th minutes and AUC glucose parameters were lower in patients with hemodialysis
than not undergoing hemodialysis in both pre- and after treatment intervals. Endogenous insulin sensitivity increased
in both groups pf patients after vitamin D treatment even the declining was more prominent in patients not undergoing
hemodialysis. The affect of vitamin D therapy was probable masked by the positive influence of hemodialysis on

carbohydrates methabolism.

Our results showed that both vitamin D therapy and hemodialysis have positive affects on insuline resistance.
However, this positive influence was greater via vitamin D therapy than hemodialysis.

Keywords: Chronic renal failure; Calcitriol Insulin Resistance.

Giris

Kronik bobrek yetmezliginde (KBY), insiilin sekre-
syon bozuklugu ve glukoz intoleransi uzun zamandan
beri Dbilinmektedir. Karbonhidrat metabolizmasindaki
bu bozuklugun sorumlusu olarak, iiremide plazmada-
ki bazi toksik maddelerin artigi sorumlu tutulmaktadir.
Bu toksik maddeler hiicresel diizeyde glukoz ve insiilin
metabolizmasi ile ilgili enzimlerin islevini engellemekte-
dir. Boylece glukozun periferde kullanimini ve pankreatik
insiilin sekresyonunu bozmakta, glukoz intolerans1 ve per-
iferik insiilin direncinin gelismesine yol agmaktadir.

Pankreasin beta hiicrelerinde kalsitriol i¢in spesifik rese-
ptorler oldugu gosterilmistir (1,2). D vitamini eksikligi
olan insan ve hayvanlarda insiilin sekresyonu diismektedir
(3-5). D vitamininin yerine konmasi ile bu fonksiyonlarin
diizeldigi, fakat tek basma kalsiyumun verilmesi ile dii-
zelmenin olmadig gézlenmistir (4-6). Bu bulgular D vita-
mininin insiilin sekresyonu iizerine direk etkili oldugunu
diisiindiirmektedir. Calismamizda prediyaliz donemdeki
hastalarda ve hemodiyaliz hastalarinda oral D vitamini te-
davisinin, insiilin sekresyonu ve glukoz intoleransi iizerine
olan etkisinin degerlendirilmesi amaglandi.

Yontem ve Gerecler

Bu ¢alismada; Istanbul Universitesi Istanbul Tip Fakiil-
tesi I¢ Hastaliklar1 Ana Bilim Dali Nefroloji bdliimiinde
takip edilmekte olan, orta ve ileri donem KBY’li 20 has-
ta calismaya alindi. Daha 6nce en az 3 hafta D vitamini
veya benzeri bir ilag almamis, viicut kitle indeksi (VKI)
degerleri normalin iist sinirin1 agmamis, kreatinin klirensi
20ml/dk veya daha diisiik olan hastalar ¢alismaya dahil ed-
ildi. Hastalarimizin bir kismina aktif D vitamini KDOQI
kilavuz 6nerisiyle uyumlu sekilde (evre 4 KBY’li hasta-
larda PTH>100 ve diyaliz hastalaronda ise >300 olan has-
talar) baglanirken, diger hastalara ise bu giincel kilavuzla
tam uyumlu olmadan klinik ve laboratuvar veriler 1s181nda
tedavi verilmistir. Kalsiyum ve fosfor carpimi1 70’in altinda
olan ve D vitamini tedavisine kontrendikasyon olugturan
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bir durumu olan hastalar, hastanin veya birinci dereceden
bir yakininin diabetes mellitus olmasi, diabete egilim
olusturan herhangi bir hastalik (hipertiroidi, feokromasito-
ma, akromegali gibi) veya ilag¢ (steroid, beta-bloker, tiazid
grubu ditiretikler gibi) kullanim 6ykiisii olanlar calismaya
alinmadi.

Hastalar calismanin amaci ve niteligi hakkinda bilg-
ilendirilip, s6zlii ve yazili onaylar1 alindiktan sonra
caligmaya dahil edildiler. Caligmaya alinan 20 hastanin
9’u erkek, 11’1 bayan hasta olup, ortalama yas 42+14(18-61
yas) idi. Hastalardan 15’1 hemodialize girmekte olup he-
modiyaliz stiresi 13,2+8 (4-34) haftayd1 ve hepsi haftada 3
kez hemodiyalize girmekteydi. Primer bobrek hastaliklari
incelendiginde, n=6 kronik glomeriilonefrit (KGN), n=5
kronik piyelonefrit ve iirolitiazis, n=4 amiloidoz, n=2 po-
likistik bobrek hastaligi saptandi.

Calismaya alian hastalarin hepsine daha 6nce hiperfosfa-
temi veya hipokalsemiye yonelik tedavi baslanmisti. Se-
rum fosfor diizeyleri 6 mg/dl altina diisiiriildiikten sonra
kalsitriol tedavisi verildi. Bir ay siireyle hastalara fosfat
baglayici tedavi olarak CaCO3 (kalsiyum karbonat) veya
kalsiyum asetat oral olarak verildi. Hastalarin sabah aglik
kan sekeri ve insiilin diizeyleri ile insiilin direncinin bir
gostergesi olan HOMA asagidaki formiile gore kompiiter-
ize program kullanilarak hesaplandi (7).

R:A/(22,5x (2,71828-"B))
A: Insulin, B: Glukoz R: Insiilin Direnci

On saatlik aclik sonrasi tiim hastalardan, sabah saat 09°da
insiilin, C-peptid, glukoz, parathormon (PTH) ve kalsito-
nin i¢in bazal kan 6rnegi alinip, 75 gr glukoz ¢ozeltisi 300
ml siv1 ile igirildi. 30, 60, 90 ve 120°ci dakikalarda kan
ornekleri alinarak insiilin, C-peptid ve glukoz degerlerine
tekrar bakildi. Dort hafta siireyle hastalara 0.5 mcg/giin
kalsitriol wverilip, aym1 kan tetkikleri 4 hafta bitiminde
tekrarlandi. Oral glukoz tolerans testi (OGTT), Diinya
Saglik Orgiitii (DSO) kriterlerine gore yapild.

Plazma glukoz konsantrasyonlari, glukoz oksidaz metodu
ile tayin edildi. Insiilin diizeyleri DSL-1600 ticari kiti, C-
peptid diizeyleri DSL-7000 ticari kiti kullanilarak ‘’Radio-
immunoassay’’ yontemi ile tayin edildi. Serum intakt PTH
degerleri Allegroimmunoradiometrik calisma ile ol¢iildii.
Glisemi i¢in 65-120 mg/dl, Insiilin i¢in 1-25 mU/ml, C-
peptid icin 0.8-4ng/ml, PTH igin 9-55 pg/ml, kalsiyum
(Ca) igin 8.5-10.5 mg/dl, fosfor (P) i¢in 2.7-4.5mg/dl nor-
mal olarak kabul edildi. OGTT esnasinda elde edilen glu-
koz, insiilin, C-peptid i¢in egrilerin altinda kalan alanlar
hesaplandi.

Glukoz degerlerini mg/dl’den mmol/I’ye ¢evirmek igin
0.05551, C-peptid degerlerini ng/ml’den pmol/lI’ye ¢e-
virmek i¢in 331, insiilin degerlerini mU/I’den pmol/I’ye
cevirmek i¢in 7.175 ile garpildi. Bazal aclik kan 6rnekler-
inde endojen insiiline karsi hassasiyetin belirlenmesinde
glukoz (mmol/l)/instilin (pmol/l) oran1 kullanildi.

Istatistiksel Analizler; Istatistik analizler SPSS for
win.5.0 paket program kullanilarak yapildi. Degiskenler
ortalama =+ standart sapma olarak verildi. Bagimsiz gruplar
arasi karsilastirmada eslenmemis t-testi, tedavi dncesi ve
sonrast analizlerde eslenmis t-testi kullanildi. Dagilimin
uygun olmadig1 durumlarda nonparametrik test kullanildi.
P<0,05 anlaml1 kabul edildi.
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Bulgular

Hastalarin bazal glukoz diizeyleri hemodiyaliz ve predi-
yaliz grubunda benzerdi. OGTT ile insiilin direncini
degerlendirmede oncelikli olan 30. dakikadaki serum glu-
koz diizeyleri incelendiginde, D vitamini tedavisi dncesi
hemodiyaliz grubunda prediyaliz grubundakine gore
anlamli olarak diistik bulundu. ( 124 + 20 mg/dl’e kars1 151
+ 35 mg/dl, p=0.047). D vitamini tedavisi sonrasinda 30.
dakikadaki serum glukoz diizeyi her iki ¢alisma grubunda
benzer bulundu. 30. dakikadaki serum insiilin diizeyleri
acisindan ise her iki calisma grubu arasinda hem D vitami-
ni tedavi 6ncesi hem de tedavi sonrasinda anlamli farklilik
saptanmadi (Tablo 1, 2).

Oral glukoz tolerans testi sirasinda elde edilen tiim glisemi
degerlerinin entegre bir gostergesi olarak glukoz alani
kullanildi. D vitamini tedavisi 6ncesi prediyaliz grubunda
glukoz alan1 17835 + 3251 mg/dl/dk iken, hemodiyaliz
grubunda 14255 + 1990 mg/dl/dk olarak bulundu ve fark
istatistiksel olarak anlamli idi ( p= 0.008). Tedavi sonrasi
ise iki grup arasinda anlamli fark saptanmadi. Prediyaliz
grubunda D vitamini sonrasi glukoz alaninda diigme go-
zlendi (17835 + 3251 mg/dl/dk’ ya kars1 15827 + 1092mg/
dl/dk, p=0.168). Ancak istatistiksel olarak anlamli degildi.
Hemodiyaliz grubunda ise anlamli fark saptanmadi.

Tablo 1: Prediyaliz hastalarinin tedavi 6ncesi ve sonrast OGTT sonuglari

Tedavi Oncesi Tedavi Sonrasi

Glukoz 0.dk 110.1+45.1 82.78+4.8 AD
Glukoz 30.dk 151435 126.4+14 AD
Glukoz 60. dk 164.6+27.2 151.1+13.5 AD
Glukoz 90.dk 158.3+31.3 145.5+19.6 AD
Glukoz 120.dk 130.7+31.1 126.1+45.5 AD
Insulin 0. dk 10.5+5.3 4.6+3.4 A.D
Insulin 30. dk 46+15.2 35.8+19.4 A.D
Insulin 60. dk 56+15.2 39.5+26.4 A.D
Insulin 90. dk 60.2+21.8 40.9+21.7 AD
Insulin 120. dk 39.5+19.8 40.4+26.1 A.D
Cpeptid 0.dk 4.6+2.3 3.8+1.2 AD
Cpeptid 30.dk 11.9+2 7.342.2 P=0.022
Cpeptid 60.dk 16.1+3.8 7.8+3.5 P=0.03
Cpeptid 90.dk 16.8+4.3 9.1+3.7 AD
Cpeptid 120.dk 15.7+4 8.4+3.8 A.D
AUC insiilin 5620.8+1176.7 4166.1+2342.17 A.D
AUCglukoz 17835+3251.17 15827.4+1092.9 A.D
Insiilin/c-peptid 0.0728+0.038 0.0899+0.052 P=0.04
Glukoz/insiilin 0.102+0.06 1,42+2.84 P=0,04
HOMA 2.54(1.25-5.51) 1.36 (0.19-1.50) P=0.04

A.D: Anlaml Degil
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Tablo 2: Hemodiyaliz hastalarinin tedavi 6ncesi ve sonrast OGTT sonuglari

Tedavi Oncesi Tedavi Sonrasi
Glukoz 0.dk 91.2+13.7 90.2+7.3 AD
Glukoz 30. dk 124.1+20.4 130.4+15.3 AD
Glukoz 60. dk 125.8+23.2 132.9+25.3 AD
Glukoz 90. dk 124.5+21.6 134.5+29 AD
Glukoz 120. dk 109.9+37 123.7+28.1 A.D
Insulin 0. Dk 10.7+6.7 11+16.7 A.D
Insulin 30. dk 45.9+29.1 55.7+54.6 AD
Insulin 60. dk 44.3+22.4 38.7+24.6 A.D
Insulin 90. dk. 52.9+30.7 55.8+48.6 AD
Insulin 120. dk 49.6+28.3 43.2+40.1 A.D
Cpeptid 0.dk 6+4.5 5.6t3.8 AD
Cpeptid 30.dk 11.4+4.9 10.7+4.1 AD
Cpeptid 60.dk 14.2+4.1 11.3+3.8 P=0.01
Cpeptid 90.dk 14.2+4.3 19+28.2 AD
Cpeptid 120.dk 14.2+4.3 11.7+4.8 P=0.04
AUC insiilin 5203.9+2581.5 5324.2+4081.9 AD
AUCglukoz 14255.6+199.4 15148+2018.14 A.D
Insiilin/c-peptid 0.1019+0.223 0.1005+0.184b AD
Glukoz/instiilin 0.49+1.55 0.52+1.55 AD
HOMA 2.04( 0.89 —4.10) 1.05 (0.80-2.23) A.D.

A.D: Anlamli Degil

Oral glukoz tolerans testi sirasinda elde edilen tiim insiilin
degerlerinin entegre bir gdstergesi olarak kullanilan insiilin
alani her iki ¢alisma grubunda D vitamini tedavisi Oncesi
ve sonras1 anlaml degisiklik saptanmadi (Tablo 1, 2).

Endojen insiilin hassasiyeti gostergesi olarak bazal glukoz
(mmol/l)/insiilin (pmol/l) oram kullanildi. Glukoz/insulin
orani, hem tedavi oncesinde ve hem de tedavi sonrasinda
her iki ¢aligma grubu arasinda anlamli fark bulunmadi.
Glukoz/insiilin oram1 D vitamini tedavisi sonrasi tedavi
oncesine gore prediyaliz hastalarinda (0.102 + 0.06 ile
1.42 + 2.84, p=0.04) anlaml olarak artarken, hemodiyal-
iz hastalarinda (0.49 + 1.55 ile 0.52 + 1.55) anlamli artig
saptanmadi ( Tablo 1,2).

Her iki calisma grubundaki hastalarin bazal Ca ve P diizey-
leri arasinda anlamli fark saptanmadi. D vitamini tedavisi
sonrast Ca degerleri hem hemodiyaliz grubunda, hem de
prediyaliz grubunda beklendigi gibi anlamli artis saptandi
(Tablo 3,4). Tedavi sonrast serum Ca diizeyleri agisindan
iki grup arasinda fark saptanmadi. Serum P diizeylerinde
prediyaliz grubunda daha yiiksek bir artis olmasina karsin
istatistiksel anlamliliga ulasmadi. Her iki gruptaki D vita-
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mini tedavisi sonrasi serum P diizeyleri arasinda anlaml
fark saptanmadi. Serum iPTH diizeyleri D vitamini teda-
visi sonrasi hem hemodiyaliz grubunda (p=0.0007), hem
de prediyaliz grubunda (p=0.04) anlamli olarak azaldi
(Tablo 3,4).

Tablo 3: Prediyaliz hastalarinin tedavi 6ncesi ve sonrasi Ca, P,
iPTH degerleri

Tedavi Oncesi |Tedavi Sonrasi
Ca (mg/dl) 6.92+0.61 9.38+0.60 P=0.003
P (mg/dl) 5.4+4.2 6.5+4.7 AD
IPTH (pg/ml) |105(52-504) 61(18-337) P=0.04
Kalsitonin 35(16-97) 39(20-95) AD
(pg/ml)

Tablo 4: Hemodiyaliz hastalarinin tedavi 6ncesi ve sonrasi Ca,
P, iPTH

Tedavi Oncesi | Tedavi Sonrasi
Ca(mg/dl)  |7.31+0.64 9.57+0.63 P=0.001
P(mgd) _ [6.23.8 6.613.6 AD
IPTH(pg/ml) |100(44-408) _|43(2-98) P=0.0007
Kalsionin(pe/ml) | 16(10-24) 17(12-32) AD

Insiilin direncinin bir gostergesi olarak incelenen HOMA
testinde, prediyaliz grubunda D vitamini sonrasinda
anlamli azalma saptandi (p=0.043). Hemodiyaliz grubun-
da ise D vitamini tedavisi sonrasinda HOMA degerlerinde
azalma saptanmasma karsin, istatistiksel anlamliliga
ulagmadi (p= 0.23) (Tablo1,2). Hem tedavi 6ncesi hem de
tedavi sonras1t HOMA degerleri agisindan her iki ¢aligma
grubu arasinda anlaml fark saptanmadi.

Tartisma

Birgok arastirict pankreasta, 1.25(OH)2 D3 igin sitozo-
lik reseptdr varligini saptamistir. Ancak bu reseptorlerin
pankreas fonksiyonlarini nasil etkiledigi bilinmemektedir
(1,2). Pankreasin immiinositokimyasal boyanmasi ve 151k
mikroskobunda incelenmesiyle, D vitaminine bagimli kal-
siyum baglayan protein, insiilin iireten beta hiicrelerinin
yerlesimiyle lokalizasyon agisindan uygunluk goster-
mekteydi (8-10). Bu da, D vitamininin beta hiicrelerinin
fonksiyonlarinda etkili oldugunu diisiindiirmektedir.
Ayrica serum kalsiyumu da insiilin sekresyonunu etkileye-
bilmektedir. D vitamini indirek olarak serum kalsiyum
diizeyini ylikselterek karbonhidrat metabolizmasi {izerine
etkili olabilir (11-15). Insiilin sekresyonu iizerine etkili
olan bir diger faktor de paratiroid hormondur. Kronik bo-
brek yetersizliginde sekonder hiperparatiroidili hastalarda
paratiroidektomi sonrast insiilin saliniminda diizelme
oldugu bildirilmistir (16). Calismamizda hemodiyaliz ve
heniiz diyalize girmeyen kronik bobrek yetersizlikli has-
talarda D vitamini tedavisinin karbonhidrat metabolizmas1
lizerine olan etkisi incelenmistir.

Oral D vitamini veya kalsiyum tedavisi almayan kro-
nik bdbrek yetmezlikli hastalarda, hemodializin glukoz
toleransinda ve glukoz metabolizmasinda iyilesmeye yol
actig1 saptanmisti. OGTT ile yapilan bir ¢alismada he-
modiyaliz sonrasi aclik kan sekeri diizeyinde diisiis ve
glukoz toleransinda diizelme saptanmstir (17,18). Yapilan
capraz gegisli bir calismada, iki haftalik sik aralikli dializ
ile glukoz intoleransinin iyilestigi, 7 (yedi) giin dializ teda-
visinin kesilmesiyle, karbonhidrat metabolizma bozuklugu
tekrar ortaya ¢iktig1 gosterilmistir (18).

Calismamizda prediyaliz ve hemodiyaliz hastalarin
sonuglar1 degerlendirildiginde, D vitamini tedavisi dncesi
30. dakikadaki serum glukoz diizeyi hemodiyaliz grubun-
da prediyaliz grubuna gore anlamli olarak diisiik bulundu.
Yine OGTT esnasinda elde edilen tiim glisemi degerlerinin
entegre bir gostergesi olan glukoz alani, D vitamini teda-
visi oncesi hemodiyaliz hastalarinda prediyaliz hastalarina
gore anlamli olarak diisiik bulundu (p=0,008). Bu bulgular
hemodiyalizin kendisinin tiremideki karbonhidrat metabo-
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lizma bozuklugunu azaltmadaki olumlu etkileri ile uyum-
ludur (11).

Prediyaliz grupta HOMA, D vitamini tedavisi sonrasi
anlamli olarak azaldi. Hemodiyaliz grubunda ise D vitami-
ni tedavisi sonrasi azalma saptanmasina ragmen, istatistik-
sel olarak anlamli1 degildi. Her iki grubun hem tedavi 6nce-
si hem tedavi sonrast HOMA degerleri karsilagtirildiginda,
hemodiyaliz grubunda prediyaliz grubuna gore daha
diisiik bulundu. Ancak fark istatistiksel olarak anlamli
degildi. Bu durum prediyaliz grubundaki hasta sayisinin
azligi ile iliskili olabilir. Predializ hastalarinda D vitamini
tedavisi sonrasi ise glukoz alaninda diisme gozlendi. An-
cak prediyaliz hasta sayisinin azlig1 nedeni ile istatistiksel
anlamliliga ulagsmadi.

Endojen insiilin hassasiyetinin parametresi olarak bazal
glukoz/insiilin orani incelendi. D vitamini sonrasi predi-
yaliz grubunda bazal glukoz/insiilin oraninda anlamli
artis saptandi. Bu durum D vitamininin periferik insiilin
hassasiyetini artirdigin1 gostermektedir. Oysaki D vita-
mini sonrasi glukoz/insiilin oranindaki artis hemodiyaliz
hastalarinda saptanmadi. Bu bulgu hemodiyalizin en-
dojen insiilin hassasiyetini artirici etkisinin, D vitami-
ninin ilave etkisini maskelemesi ile ilgili olabilecegini
diistindiirmiistiir. Ayrica bu bulgu HOMA incelemeleri ile
elde edilen sonug¢la uyumlu bulundu.

Yakin donemde yapilan calismalarda hemodiyaliz
hastalarinda D vitamininin insiilin direnci iizerindeki dii-
zeltici etkisini, insiilin salinimini arttirmast ve periferik
glukoz alimin1 arttirmasi ile gerceklestirdigi gosterilmistir
(19). Bu agidan bizim ¢aligmamizdaki endojen insiilin has-
sasiyetinin D vitamini tedavisi sonrasi artmasi literatiirle

uyumlu bulunmustur.

D-vitamini bilindigi gibi barsaktan kalsiyum ve fosfor
reabsorbsiyonunu artirmakta ve bdylece kalsiyum ve fos-
forun serum diizeyleri artmaktadir. Calismamizda D vita-
mini sonrasi her iki grupta serum kalsiyum diizeylerinde
anlamli artis gozlenmistir. Serum fosfor diizeylerinde ise
anlamli degisiklik saptanmamaistir. Bu durumun ¢aligmaya
alman hastalarin hepsinde hiperfosfatemiye karsi ko-
ruyucu olarak fosfor baglayici ajan olarak kalsiyum tuzu
kullanimina bagli oldugu diigiintildii.

Kronik bobrek yetersizliginde serum fosfor diizeylerinde
yiikselme, serum kalsiyum ve D vitamini diizeylerinde
diisme, PTH salinimini1 uyarmaktadir. D vitamininin; vi-
tamin D reseptorleri (VDR) yoluyla direkt olarak, PTH’u
inhibe ettigi gosterilmistir. Calismamizda da D vitamini
tedavisi sonunda hem prediyaliz grubundaki hastalarda
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hem de hemodiyaliz hastalarinda iPTH diizeyleri anlamli
olarak diigmiistiir.

Sonug olarak karbonhidrat metabolizmasi lizerine hemodi-
yalizin muhtemelen iiremik toksinlerin uzaklastirilmasi,
asit baz dengesinin diizeltilmesi yoluyla diizeltici et-
kisi ¢alismamizda gozlenmistir. HOMA, 30. dak glukoz
diizeyi ve AUC glukoz parametreleri hem D vitamini teda-
visi oncesi hem de tedavi sonras1 hemodiyaliz hastalarinda
prediyaliz hastalarindan anlamli olarak diisiik bulunmustur.
Yine bu caligmada D vitamini tedavisi ile her iki grupta
endojen insiilin hassasiyetinin arttig1 gozlenmistir. An-
cak bu bulgu prediyaliz grubunda daha belirgin olarak
saptanmistir. Bu bulgu muhtemelen hemodiyalizin kar-
bonhidrat metabolizmasi iizerindeki iyilestirici etkisinin,
D vitamininin etkisini maskelemesi ile ilgili olabilir.

Caligmamizda iiremide gozlenen insiilin direnci iizerine
hem hemodiyalizin, hem de D vitamini tedavisinin olumlu
etkileri mevcuttur. Hemodiyalizin tek basma D vitamini
tedavisinden daha etkili oldugu sonucuna varilmistir.
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Ozet

Giris: Konjenital bas ve boyun kitleleri, cocuklarda goriilen bag ve boyun kitleleri arasinda servikal lenfadenitler-
den sonra en sik goriilenleridir. Dogum aninda mevcut olabildikleri gibi daha sonraki yaslarda da ortaya ¢ikabilirler.

Yontem ve Geregler: Klinigimizde tetkik ve tedavileri yapilan KBBKsi tanisi alan 47 olgu retrospektif olarak de-
gerlendirilmistir. Olgularda fizik muayene yaninda yardimci tani araci olarak ultrasonografi (USG), bilgisayarl: to-
mografi (BT), magnetik rezonans (MR), ince igne aspirasyon biyopsisi (iIAB) ve sintigrafik incelemeler yapilmistir.
Olgularin hepsinde kesin tan1 eksizyonel biyopsi ile konulmustur.

Bulgular: Olgularin %57.4’1 (27/47) kadin, %42.6’s1 (20/47) erkek ve ortalama yas 19.3 (3-44) idi. Tiroglossal
(%40.4 (19/47)) ve brankial (%38.3 (18/47)) kistler en sik izledigimiz KBBK’leri idi.

Sonug¢: KBBK ’lerinin tan1 ve tedavileri siklikla cocukluk caginda yapilsa da, ileri yas bas ve boyun kitlelerinin ayi-
ric1 tanisinda da disiiniilmeleri gerektigi inancindayiz. Bu calismada klinigimizde yapilan KBBK literatiir esligin-
de incelenmistir.

Anahtar Kelimeler: Konjenital; bas-boyun; kitle; tiroglossal kist; brankial kist.

Abstract

Aim: Congenital head and neck masses are the most common head and neck masses (CHNM) after cervical lymphad-
enopathy in the childhood. They can be either apperant at the birth or during the following ages.

Material and Methods: Fourtyseven patients were diagnosed and treated as CHNM in our clinic analyzed ret-
rospectively. After physical examination, other diagnostic methods (ultrasound, computed tomography, magnetic
resonance, fine- needle aspiration biopsy, and scintigraphy) were used. In all cases, certain diagnose was confirmed
by excisional biopsy.

Results: In the 47 patients, 54, 7% (24/47) were male and 42, 6 (20/47) were female, with an average age of 19,
3 years (3—44). Most common CHNM were thyroglossal duct cysts (40, 4%) and branchial cysts (38, 3%) on the
respective analysis.

Conclusion: Although CHNM are mostly diagnosed and treated in childhood, we believe that they can be apperant
in elderly age. We discussed the patients with CHNM in the light of the literature.

Keywords: Congenital; head- neck; mass; thyroglossal duct cyst; branchial cyst.
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Giris

Boyun, ¢ok degisik ve ¢ok miktarda neoplazmanin goriil-
diigii ve lenfatik agin en yogun oldugu viicut bolgesidir.
Icerdigi hayati organlar, damar, sinir ve lenf aglar1 nede-
niyle 6nemi daha da artmaktadir (1). Boyunda kitle, ku-
lak burun bogaz, genel cerrahi, ¢ocuk, dahiliye, radyoloji
ve onkoloji gibi degisik tip disiplinlerinin ortak ilgi alani-
n1 olusturan ve oldukga sik goriilen bir patolojik durumdur

ve ¢ogu zaman pek ¢ok hastaligin ilk bulgusu olarak karsi-
miza ¢ikmaktadir (1,2).

Erigkinlerde benign tiroid hastaliklar1 hari¢ boyun kitle-
lerinin %60-80’1 neoplastik kokenli iken, gocuk ve geng
erigkin hasta grubunda boyun kitlelerinin %85’inin nedeni
enfeksiyoz ve konjenitaldir (1).

Boyunda yer alan yapilar embriyonel organogenez done-
minde ektoderm, mezoderm ve endodermden olusmakta-
dir. Bu ii¢ yapinin hiicresel gdcii sirasinda olugan embriyo-
nel kalintilara bagli olarak dogumdan sonra konjenital bag
ve boyun kitle (KBBK)’leri olugsmaktadir (3). KBBK’leri
cocuklarda enfeksiyoz nedenler hari¢ tutuldugunda en sik
goriilen kitlelerdir. KBBK ’leri arasinda tiroglossal duktus
kisti, brankial yarik kisti, lenfanjiom, hemanjiom, laringo-
sel, teratom ve timik kist sayilabilir. Cogunlukla agrisiz,
hassas olmayan ve yavag biiyliyen kitleler seklinde kar-
simiza ¢ikarlar. Dogum aninda mevcut olabildikleri gibi
daha sonraki yaglarda da ortaya ¢ikabilirler (1,2).

Bu calismada 2000-2008 yillar1 arasinda klinigimizde
KBBKsi tanisiyla opere ettigimiz hastalarin sonuglar1 de-
gerlendirilmistir.

Yontem ve Gerecler

Bu calismada, klinigimizde KBBK’si tanisi ile opere edi-
len ve minimum takip siiresi 6 ay olan 47 olgu retrospektif
olarak degerlendirilmistir.

Tiim olgularda rutin fizik ve KBB muayeneleri yapilmis,
yardimci tani aract olarak kan tetkikleri, ultrasonogra-
fi (USQG), bilgisayarli tomografi (BT), magnetik rezonans
(MR), ince igne aspirasyon biyopsisi (IIAB) ve sintigrafik
incelemeler yapilmigtir.

Olgularin hepsinde amag kitlelerin total eksizyonu olmus
ve tanilar1 spesmenin histopatolojik incelenmesi sonucu
konulmustur.

Bulgular

Caligmaya alinan olgularin %57,4’i4 (27/47) kadin,
%42,6’s1 (20/47) erkek idi. Olgularin en kiigtigii 3, en bii-
ylgii 44 yasinda olup, ortalama yas 19,3 idi.

Preoperatif USG en sik kullandigimiz yardimei tam ara-
ctidi (Tablo 1).
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Tablo-1. Olgulara uygulanan diagnostik tani islemleri

Tetkik olgu %
USG 34 29.8
BT 11 6,4
MR 8 4,3
Sintigrafi 5 10,6
IiAB 11 14,9

Histoptolojik tanilarina gore, Tiroglossal [%40,4 (19/47)]
ve brankial [%38,3 (18/47)] kistler en sik izledigimiz
KBBK’leri idi (Tablo 2).

Tablo-2. Olgularin histopatolojik tanilarinin dagilimi.

Boyun Kitlesi olgu %
Tiroglossal kist 19 40.4
Brankial kist 18 383
Hemanjiyom 5 10,6
Lenfanjiyom 3 6,4
Dermoid Kist 2 43
Toplam 47 100

Klinigimizce tiroglossal duktus kisti 6n tanisi ile opere
edilen tiim olgularin kitlesi orta hat yerlesimli idi. Tiim ol-
gular preoperatif USG ile degerlendirildi. Kitle ortalama
¢ap1 2.07 cm (en kii¢ligli 0.5 cm, en biiyligii 4 cm) idi. Ay-
rica 3 hastaya [IAB yapildi ve 2 hastaya BT ve 2 hastaya
da tiroid sintigrafisi c¢ektirildi. Biitiin hastalara “Sistrunk”
operasyonu yapildi, kitlelerin hepsinin infrahiyoid yerle-
simli oldugu izlendi. On tan1 histopatolojik olarak dogru-
land1 ve olgularmn hic¢birinde malignite izlenmedi. Olgula-
rin takibinde niikse rastlanmadi.

Brankial kistlerin %22.2’si (4/18) birinci brankiyal yarik
kisti, %77.8°1 (14/18) ikinci brankial yarik kisti idi. Birin-
ci brankial ark kisti olgularin 3’1 bilateral 1’1 de sag ta-
raf yerlesimli idi. Tkinci brankiyal yarik kisti olgularinin
1’1 bilateal, 7’si sag, 6’s1 sol taraf yerlesimli idi. Birinci
brankial yarik kistleri i¢in herhangi bir tetkik planlanmaz-
ken ikinci brankial yarik kisti olgulariin hepsi preopera-
tif USG ile degerlendirildi. Ayrica 4 hastaya 1IAB yapildi
ve 5 hastaya BT ve 2 hastaya MR ¢ektirildi. Biitiin olgula-
ra total eksizyon uygulandi ve 6n tani1 histopatolojik olarak
dogrulandi. Olgularin takibinde niikse rastlanmadi.

Hemanjiyomlu 5 olgunun, 1’1 sol dis kulak yolunda, 1 ta-
nesi sag kulak arkasi, 1’1 buccal mukozada, 1 tanesi sag
submandibuler bolgede, 1 taneside sag boyunda yerlesimli
idi. Bukkal mukoza yerlesimli kitle disindakilerde herhan-
gi bir nukes rastlanilmadi. Bukkal mukozada yerlesimli ol-
guda ise kitle olduk¢a yaygin idi ve total eksize edilemedi.

Dermoid kist tan1 alan 2 olgunun 1’inde kitle bilateral ve
I’inde sag preaurikiiler bolgede yerlesim gosteriyordu.
Total eksize edilen kitlelerin takibinde niikse rastlanmadi.

Tartisma

Boyunda kitle ile bagvuran hastalarda yas grubu, kitle-
nin Boyunda kitle ile bagvuran hastalarda yas grubu, kitle-
nin natiirti, lokalizasyonu dikkatle incelenmelidir. Boyun-
da ozellikle ¢ap1 bir cm {izerinde, hassasiyet gostermeyen
her kitle i¢cin malignansi olasilig1 g6z 6niinde bulundurul-
malidir (1). KBBK’leri enfekte olmadikg¢a genellikle agri-
siz, yumusak kivamli, diizgiin sinirlt ve hareketli kitleler-
dir. Belirgin kitle palpe edilmeden yalnizca fistiil agz1 ice-
rebilirler. Palpasyonla drenaj gozlenebilir. Uzun siireli ve
yavas progresyon gosterirler. Bazen kii¢iik veya asempto-
matik bir KBBKsi bir {ist solunum yolu enfeksiyonunu ta-
kiben ortaya ¢ikar (1).

KBBK’lerinde tani i¢in genellikle anamnez, fizik muaye-
ne, yardimci tan1 yontemi olarak da ultrasonografi yeterli
olmaktadir. Gerekli olgularda iIAB, BT, MR ve/veya tiro-
id sintigrafisi tan1 ve hastanin preoperatif degerlendirme-
sinde yardimcidir (2).

Tiroglossal kist ve fistiiller embriyonal dénemde mevcut
olan tiroglossal kanaldan koken alirlar ve tiim konjenital
boyun anomalilerinin %70’ini olustururlar (1). Cocuklar-
da adenopatiden sonra en sik goriilen boyun kitleleridir.
Tiroglossal duktus artiklarina toplumun yaklasik %7’sin-
de rastlandig1 halde, ¢ok az bir kismimin semptomatik hale
geldigi unutulmamalidir (4). Tiroid bezi, fotal hayatta, nor-
mal yerini almak iizere foremen cecum’dan asagiya ve 6ne
dogru ilerler ve hyoid kemik korpusundan gegerek normal
yerine iner. Tiroglossal kanal bu yolun tamaminda veya
bir kisminda agik kalabilir. Bu kitlelerin tipik 6zelligi bo-
yun orta hattinda yer almasi ve agiz acik iken dil hareket-
leri ile yukar1 asag1 yer degistirmesidir. Tiroglossal kist ve
fistiiller sternum {ist kenari ile dil kokii arasinda herhangi
bir yerde olabilir ve en sik boyun orta hattinda goriiliirler.
Baslica goriildiigii yerler sOyle siralanabilir: 1-Dil kokii,
2-suprahiyoid, 3-Infrahiyoid, 4-Pretiroid, 5-Pretrakeal. En
sik infrahiyoid bolgede(%80) goriiliirler (4).

Bazen tiroid normal yerine erismeden, ¢cogunlukla dil kokii
veya boyunda aberan tiroid olarak da yerlesebilir. Bu duru-
mun tiroglossal kistten ayirt edilmesi i¢in mutlaka her has-
tada tiroid fonksiyonlar1 ve tiroid yapis1 detayli olarak in-
celenmelidir. Hastadaki tek tiroid dokusunun bu olabilece-
g1 unutulmamalidir (1). Tiroglossal duktus kistini ektopik
tiroid dokusundan ayirmak i¢in 6nceleri tiroid sintigrafisi
rutin dnerilen bir yontem olmasina ragmen, USG ucuz, ko-
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lay ve radyasyon icermemesi nedeniyle siipheli olgularda
on plana ¢ikmustir (5).

Tiroglossal duktus kisti igin bir diger 6neli nokta zeminin-
de malignite gelisimi olabilecegidir (6, 7). Tiroglossal ar-
tiklardan gelisen primer karsinomanin kesin olarak insi-
dansin1 saptamak giictiir ve yaklasik %1 oldugu belirtil-
mektedir (7). Tiroglossal duktus kistinde inflamasyon bul-
gulart olmaksizin hizli biiylime, ultrasonografide mural
kitle ve kalsifikasyon, olas1 neoplastik lezyonun belirti-
si olabilir (8). Cocuk veya adolesan donemde bas boyun
veya mediasten bolgesine radyasyona maruziyet Oykii-
sti karsinoma siiphesini arttirir. Eger maligniteden siiphe-
leniliyorsa ince igne aspirasyon biyopsisi tanida yardimci
olabilir. Tiroid glandda da goriildiigii gibi en sik rastlani-
lan malignite papiller karsinomadir (%80). Daha nadiren,
mikst papiller-folikiiler karsinoma (%8) ve yass1 hiicreli
hiicreli karsinoma izlenir (7).

Tedavide kistin veya fistiiliin tamamiin kanal artigiyla
birlikte, hiyoid korpusunu da igine alacak sekilde dil ko-
kiine kadar takip edilerek total olarak ¢ikartilmas: gerek-
mektedir (Sistrunk ameliyati) (1). Sistrunk ameliyati son-
ras1 niiks oran1 %3’e kadar diismektedir (9,10).

Hastalarimizda da en sik goriilen KBBK’si %40,4 oran-
la tiroglossal duktus kisti idi. Tiroglossal duktus kisti ne-
deniyle opere ettigimiz hastalari hepsinde kitle infrahyo-
id yerlesimli idi. Olgularimizin hi¢birinde malignite siip-
hesi yaratacak klinik, radyolojik ve patolojik bulgu sap-
tanmamuigtir.

Brankiyal yarik anomalileri embriyonel hayatin 2. ila 7.
haftalar1 arasinda gelisen brankiyal aparatusun tam olma-
yan obliterasyonu sonucu olusan dogumsal anomalilerdir
(11). Kadin ve erkeklerde esit oranda ve genellikle ¢cocuk-
luk ve erken eriskin doneminde goriiliirler (12). Brankial
anomaliler konjenital boyun kitlelerinin yaklagik %30’unu
olusturur ve kist, siniis veya fistiil seklinde goriilebilirler
(12). Brankial yapilar mezodermal arklar, bunlar1 distan
ayiran yariklar ve icten ayiran keselerden olusur. Branki-
al yarik ve keseler gelisim siiresince birbirine yaklagirlar,
ancak aralarinda baglanti olusmaz. Bir insanda her iki ta-
rafta 6 tane brankial ark, 5 tane brankial yarik ve 5 tane-
de brankial kese mevcuttur. Birinci brankial yariktan dig
kulak yolu olusurken diger brankial yariklar ortadan kal-
karlar. Her brankial arkin kendine ait arteri, siniri, kasi ve
hyalin kikirdaktan olusan iskelet yapist mevcuttur. ikin-
ci brankial ark hizli bir gelisim gostererek ikinci, tiglincii
ve dordiincii brankial yariklar1 orter. Boylece brankial ya-
riklar gegici olarak bir bosluk halini alir ve daha sonra ka-
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panirlar. Bu bosluga His’in servikal siniisii denir. Eger bu
bosluklar ortadan kalkmazsa dogumdan sonraki dénemde
brankial kist olarak karsimiza ¢ikar. Brankial yariklarin dis
uclar1 kapanmamis ve bu, kist igine agiliyorsa brankial si-
niisten bahsedilir. Eger hem brankial yarik hemde branki-
al keselerin uglar1 kapanmamis ve birbirleriyle baglanti-
s1 varsa, cilt ile fossa tonsillaris veya farenksi birlestiren
brankial fistiil olusur (13).

Boyun lateral yerlesimli olan bu kitlelerin %60’1 boynun
solunda, %40 saginda ve ¢ok azi bilateral goriiliir (14). Bi-
rinci brankiyal yarik kistleri bu grubun %1-2’sini olustu-
rur. Ikinci brankiyal yarik anomalileri tiim brankiyal ano-
malilerin %95’ini olusturur. Genellikle boyun lateralinde,
sternokleidomastoid kasin 6niinde goriiliir. (15)

Hastalarimizin % 38.3’tinde brankial anomali mevcuttu
ve %22.2’si (4/18) birinci brankiyal yarik kisti, %77.8’1
(14/18) ikinci brankial yarik kisti idi.

Hemanjiyomlar ¢ocuklarda sik goriilen bas boyun tiimor-
lerindendir. 7 yasindan 6nce genellikle involiisyona ugrar-
lar (14). Hemanjiyomlar 3/1 ila 5/1 oraninda kadinlarda
daha sik goriiliir. Dogumdan hemen sonra 6 ile 18 aylik
zamanda hizla biiylir. Sonraki 5-10 yilda yavas yavas reg-
resyona ugrar. Yaklagik %10’u tamamen kaybolmaz.(16)

Histolojik olarak kapiller, kavernéz ya da mikst tip olarak
iice ayrilir. Eger ciddi kozmetik deformite veya fonksiyon
bozukluguna yol agarsa cerrahi tedavi uygulanabilir (11).
Komplike olmayan hemanjiyomlarin tedavisinde involiis-
yon fazinin tamamlanmasi beklenir. Vital lokalizasyonda-
ki lezyonlarda ve komplike olgularda aktif ve erken teda-
vi uygulanmalidir (13). Medikal tedavi segenekleri arasin-
da oral veya intralezyoner kortikosteroid, interferon-2 alfa
bulunurken, diger tedavi segenekleri cerrahi eksizyon, em-
bolizasyon ve lazer tedavisidir (16) Bizde dis kulak yolu,
kulak arkasi, supmandibular bdlge, bukkal bdlge ve bo-
yunda yerlesimli 5 hemengioma vakas1 opere ettik. Buc-
cal mukozada yaygin olarak yerlesilen vaka hari¢ hepsi to-
tal eksize edilmis ve niikse rastlanmamistir. Tiim bukkal
mukozay1 yaygin olarak tutan vaka ise 2 kez operasyona
ve embolizasyona ragmen niiksetmis ve takibe alinmistir.

Lenfanjiyomlar lenfatik kanallarin dogumsal malfor-
masyonlaridir. Lenfatik kanallarin genislemesi sirasinda-
ki obstriiksyona bagl olarak bu kanallarm genislemesiy-
le lenfanjiyomlar olusur (9,17) Yumusak, fluktuan, diffiiz
bir kitle olusturur. Kozmetik deformite disinda genellikle
belirti vermez. Transliiminizasyon 6zelligi karakteristiktir.
Histopatolojilerine gore 3 tipe ayrilir; 1-lenfanjiyom simp-
leks, 2-Kavern6z lenfanjiyom, 3-Kistik higroma (14,18).
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Tedavisi cerrahi eksizyondur. Cerrahi sirasinda carotid ar-
ter, juguler ven, vagal sinir ve fasiyal sinire zarar verme-
mek gerekir (11).

Dermoid kistler submental bolgeden suprasternal ¢entige
kadar olan orta hatta herhangi bir seviyede yerlesebilirse
de en sik submental bolgede goriiliir. Epidermoid kist, ger-
¢ek dermoid kist ve teratoid kist formlar1 vardir. Her ii¢
germinal tabakadan da geligir. En sik epidermoid kist go-
riliir. Gergek dermoid kistler sag, kil folikiilii, yag ve ter
bezleri gibi ektodermal yapilar igerir. Tim dermoid kistle-
rin %10’dan az1 bas boyun lokalizasyonludur. Eger lezyon
semptomatikse, biiylime gosteriyorsa veya rupture ise cer-
rahi eksizyon Onerilir (12). Bizim serimizdeki 2 dermoid
kist total eksize edilmis ve izlemde niikse rastlanilmamastir.

Sonuc

Konjenital boyun kitlelerinin, siklikla ¢ocukluk caginda
tan1 ve tedavileri yapilsa da, ileri yas boyun Kkitlelerinin
ayiricl tanisinda da diisiiniilmeleri gerektigi inancindayiz.
Klinik ve radyolojik tetkiklerle konjenital boyun kitlesi
olarak degerlendirilseler de, tanmin histopatolojik in-
celeme sonucunda kesinlesecegi unutulmamalidir.
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Ozet

Amag: Atrial fibrilasyon (AF) belirteclerinden biri olan p dalga dispersiyonunu metabolik sendromlu hastalar ve sag-
likl1 populasyon arasinda karsilastirmak ve metabolik sendromlu hastalarda artmis p dalga dispersiyonunun AF ve
koroner arter hastaligi (KAH) gelismesinde bir prediktor olabilecegini vurgulamaktir.

Yontem ve Gerecler: Metabolik sendromlu hastalar (n=60) ve saglikli bireyler (n=25) yas, bel ¢evresi, viicut kitle
indeksi, sistolik tansiyon, diyastolik tansiyon, aglik kan sekeri, trigliserid, HDL, LDL, total kolesterol, total koleste-
rol/HDL orani ve EKG kullanarak hesaplanan Pmax (maksimum p dalga siiresi), Pmin (minimum p dalga siiresi) ve
Pd (p dalga dispersiyonu) agisindan karsilagtirildi.

Bulgular: Metabolik sendrom (MS) tanili hastalarin ortalama Pmax (106,67+8,37), Pmin (51,33+9,47) ve Pd
(55,33+10,32) degerleri ile kontrol grubu Pmax (95,20+7,70), Pmin (59,20+£10,37) ve Pd (36,00+11,54) degerleri
arasinda istatistiki agidan anlamli fark bulunmustur (p<0,05).

Sonug¢: MS’ lu hastalarda artmig Pd (>40 msn) durumlarinda uzun donemde AF gelisebilecektir. Ancak bu hastalarin
uzun donem takibi gerekmektedir.

Anahtar Kelimeler: Metabolik sendrom, koroner arter hastaligi, p dalga dispersiyonu.
Abstract

Aim: The aim of this study was to compare the p wave dispersion as one of the markers of atrial fibrillation between
patients with metabolic syndrome and healthy population and to emphasize elevated p wave dispersion may be a
marker of the atrial fibrillation and coronary artery disease in female patients with metabolic syndrome.

Material and Methods: Patients with metabolic syndrome (n=60) and healthy population (n=25) were compared in
terms of age, waist circumference, body mass index, systolic blood pressure, diastolic blood pressure, fasting blood
glucose, triglyceride, HDL, LDL, total cholesterol, total cholesterol/HDL, Pmax (maximum p wave duration), Pmin
(minimum p wave duration) and Pd (p wave dispersion).

Results: There was a statistically significant difference in terms of Pmax, Pmin and Pd between patients with meta-
bolic syndrome and healthy population (p<0,05).

Conclusions: Prolonged Pd in patients with metabolic syndrome may cause development of the atrial fibrillation in
the long term.

Keywords: Metabolic syndrome; coronary artery disease; p wave dispersion.
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Giris

MS, insiilin direnciyle baglayan abdominal obezite, diabe-
tes mellitus, dislipidemi, hipertansiyon gibi sistemik bo-
zukluklarm birbirine eklendigi 6liimciil olabilen bir send-
romdur. MS erken olusan ateroskleroz i¢in bir risk faktorii
olarak kabul edilmekte ve KAH riskini 3 kat arttirmakta-
dir (1). KAH’ a bagli 6liimlerin en sik sebebini ise aritmi-
ler olugturmaktadir (2). KAH nedeniyle atriumlarda olu-
san yapisal ve fonksiyonel degisiklikler uyarmin homo-
jen olarak iletilmesini engelleyerek AF gibi atrial aritmile-
rin olusumunu kolaylastirmaktadir (3, 4). AF etiyolojisinin
ise yaklasik %20’ inden KAH sorumludur (5, 6). Képekler
tizerinde yapilan bir ¢aligmada izole atrial iskeminin belir-
gin lokalize atrial ileti yavaslamasina ve AF’ a sebep oldu-
gu gosterilmistir (7). Yapilan bir baska ¢alismada ise stabil
donem koroner arter hastalarinda KAH’ nin siddeti ile pa-
ralel olarak intraatrial ve interatrial iletim siiresinin uzadi-
g1 ve Pd ve Pmax’ m arttig1 gosterilmistir (8). Tiim bu bil-
gilerin 15181inda maksimum ve minimum p dalga siireleri
arasindaki fark olarak belirtilen Pd iskemi ile artmaktadir.
AF’ lu hastalarda da intraatrial ve interatrial iletim siiresi-
nin uzadig1 ve siniis impulslariin inhomojen (diizensiz)
yayildig1 gosterilmistir. inhomojen (diizensiz) atrial ileti-
mi yansittigina inanilan Pd’ nin AF i¢in bir prediktor ola-
rak kullanilabilecegi onerilmektedir (9). Biz de bu calig-
mada MS’ lu hastalarin Pd’ larin1 EKG kullanarak belirle-
meyi, artmig Pd’ larinin gelismis bir KAH belirteci olabi-
lecegini ve ayrica KAH’ nin erken saptanabilecegini vur-
gulamay1 amagladik.

Yontem ve Gerecler

Bu ¢alismaya i¢ hastaliklar1 polikliniklerine basvuran, ¢e-
kilen istirahat EKG’ si normal olan, AF’ a yol acabilecek
herhangi bir hastaligi olmayan, herhangi bir antiaritmik
ilag kullanmayan ve kardiyak aktif yakinma tanimlama-
yan IDF (International Diabetes Federation) dlgciitleri esas
alinarak MS tanisi konulan 60 bayan hasta alindi. Kontrol
grubu olarak ise hic¢bir hastaligi olmayan 25 bayan alindi.
Tiim olgularda yas, bel ¢evresi, viicut kitle indeksi, sisto-
lik tansiyon, diyastolik tansiyon, aglik kan sekeri, triglise-
rid, HDL, LDL, total kolesterol, total kolesterol/HDL ora-
n1, Pmax, Pmin, Pd olmak {izere toplam 14 parametre de-
gerlendirildi. Olgularin bel gevresi 6l¢timleri her iki arkus
kostarum ve spina iliaka anterior superior arast mesafenin
orta noktasindan santimetre olarak &l¢iildii. VKI ise viicut
agirhigmin boyun karesine boliinmesi ile (kg/m2) hesap-
land1. Olgularin kan basinglar1 bes dakika istirahat sonra-
st oturma pozisyonunda sag koldan 3 dakika ara ile 2 kez
0l¢iildii ve ortalamasi alindi. Kardiyovaskiiler sistem, fi-
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zik muayene ve istirahat EKG’ si ile tarand1. A¢lik kan se-
keri, trigliserid, HDL, LDL, total kolesterol dl¢iimleri i¢in
gerekli kan ornekleri ise 12 saatlik aglik sonrasinda ante-
kiibital venden saglandi. Pmax, Pmin ve Pd dlgiimleri i¢in
50mm/saniye hizda ve 10mV amplitiidde EKG ¢ekimle-
ri Nihon Kohden Cardiofax cihazinda yapildi. Pd manu-
el olarak standart EKG cetveli ve biiyiiteg yardimiyla (Pd
= Pmax—Pmin) formiilii kullanilarak hesaplandi. Olgularin
aclik kan sekeri, trigliserid, HDL, LDL, total kolesterol 61-
¢limleri i¢in Olympus AU 600 otomatik analiz cihazinda
ve Olympus (Olympus Diagnostic, GmbH, Hamburg, Ger-
many) kitleri kullanilarak spektrofotometrik yontemle ya-
pildi. Elde edilen veriler kodlanarak SPSS (Statistics Pac-
kage for Social Sciences) for Windows 15.0 ortaminda bil-
gisayara kaydedildi. Verilerin degerlendirilmesinde Mann
Whitney U testi kullanildi. Degerlerin grup i¢i korelasyo-
nunda ise Pearson korelasyon analizi kullanildi. P<0,05
anlamli kabul edildi.

Bulgular

Calismamizda MS’ un en sik rastlanan sekli, obeziteye ila-
ve olarak hipertansiyon ve HDL diisiikliigii idi (metabo-
lik sendromlu hastalarin %33’ {i). MS tanis1 koydugumuz
hastalarda pozitif 6l¢iitlerin sikligina bakildiginda yiiksek
kan basinc1 %95, yiiksek glukoz seviyeleri %33,3, hipert-
rigliseridemi %50 ve HDL diisiikligi %78,3 oraninda go-
rilmekteydi.

MS’ lu hasta grubumuzdaki kan HDL diizeyi ortalamas1
45,85 mg/dl olarak bulunmustur. Bir bagka dikkat ¢eken
olgiit de trigliserid yiiksekligi olmustur. Hasta grubunda
trigliserid diizeyi ortalamasi normal sinirin {izerinde bu-
lunmustur (174,25+£87,21 mg/dl). A¢lik kan sekeri yiiksek-
ligi diger pozitif Olgiitlere oranla daha az siklikta (IDF’ ye
gore %33,3) izlendi. Bu galismada kan sekeri ortalamasi
(105,45+41,95 mg/dl) yiiksek bulunmustur.

Vaka ve kontrol grubu arasinda Pmax, Pmin ve Pd agi-
sindan yapilan analizde hasta ve kontrol grubu arasindaki
fark MS’ lu grupta daha yiiksek olmak {izere istatistiki agi-
dan anlaml1 bulunmustur (p<0,05). MS’ lu grup kendi i¢in-
de karsilastirildiginda Pmax ile sistolik tansiyon arasinda
istatistiki agidan anlamli pozitif korelasyon, Pmin ile total
kolesterol/hdl orani arasinda ise istatistiki acidan anlamli
pozitif korelasyon saptanmistir (p<0,05). Diger parametre-
ler agisindan istatistiki agidan anlamli fark saptanmamaistir
(p>0,05). Kontrol grubunda ise Pmax ile bel ¢evresi, VK,
sistolik tansiyon arasinda istatistiki a¢idan anlamli pozitif
korelasyon ve Pmin ile sistolik tansiyon arasinda istatistiki
acidan anlamli pozitif korelasyon bulunmusken diger pa-
rametreler agisindan istatistiki agidan anlamli fark saptan-
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mamistir. MS’ lu grupta yas ile diger parametreler arasin-
daki korelasyon degerlendirildiginde yas ile sistolik tansi-
yon, aglik kan sekeri, LDL ve total kolesterol degerleri ara-
sinda istatistiki agidan anlamli pozitif korelasyon mevcut-
tur (p<0,05). Kontrol grubunda ise yas ile VKIi, HDL, LDL
ve total kolesterol arasinda istatistiki agidan anlamli pozi-
tif korelasyon saptanmistir (P<0,05).

Tartisma

MS artmig diyabet (10), kalp-damar hastalig1 (11) ve mor-
talite (12) riski ile iligkili bir hastaliktir. MS tanis1 alan-
lar 3 kat artmis KAH riskine, bunun yaninda 6 kat artmis
kardiyovaskiiler mortalite riskine sahiptirler (11). MS’ un
KAH olusumunda 6zel bir yeri oldugunun bilincine gide-
rek artan bir sekilde varilmaktadir. Bu itibarla sendromun
yayginliginin, onu olusturan unsurlarin sikligiin, KAH ile
birlikteliginin yetiskinlerimizdeki durumu ileri derecede
Oonem tagimaktadir. Bu artan koroner risk nedeniyle aktif
kardiyak yakinma tanimlamayan MS’ lu hastalarda KAH’
n1 noninvaziv bazi belirte¢ler kullanarak onceden belirle-
yebilmek son derece avantajlidir.

KAH’ na bagli 6liimlerin hem erkeklerde hem de kadinlar-
da en sik sebebini aritmiler olusturmaktadir (3). KAH sik
goriilen bir aritmi olan AF’ un gelisiminde énemli bir risk
faktoriidiir (13, 14). AF’ lu hastalarda intraatrial ve interat-
rial iletim siiresinin uzadig1 ve siniis impulslarinin inho-

Tablo 1: Gruplara ait veriler*®

mojen (diizensiz) yayildig1 gsterilmistir. Inhomojen (dii-
zensiz) atrial iletimi yansittigina inanilan Pd’ nin nonin-
vazif bir marker olarak AF i¢in bir prediktor olarak kulla-
nilabilecegi onerilmektedir (9). Maksimum ve minimum
p dalga siireleri arasindaki fark olarak belirtilen Pd daha
cok siniis impulslarinin inhomojen (diizensiz) yayildigini,
Pmax ise interatrial iletim siiresinin uzadigim gostermek-
tedir (15, 16). Yapilan ¢alismalarda Pmax degerinin >110
msn ve Pd’ nin >40 msn {izerinde oldugu degerlerin sirasi
ile % 88-85 duyarlilik ve % 75-83 6zgiilliige sahip oldu-
gu sonucuna varilmaistir.

Rosiak ve ark. (18) 2002’ de yaptiklar1 bir ¢aligmada, P
dalga siiresinin 125 milisaniyenin iizerinde olmasi ve Pd’
nin 25 milisaniyenin iizerinde olmasinin AF i¢in bagim-
s1z risk faktorleri oldugu ileri siiriilmiistiir. Hani Sinno ve
ark. (7) tarafindan kopekler iizerinde yapilan bir calismada
izole atrial iskeminin belirgin lokalize atrial ileti yavagla-
masina ve AF’ a sebep oldugu gosterilmistir. Lammers ve
ark. (22) tarafindan tavsanlar lizerinde yapilan bir ¢calisma-
da atrial hipoksinin atrium ileti hizinda belirgin bir azalma
ile beraber 15 dakika boyunca atrium refrakter periyodun-
da gegici bir artisa neden oldugu gosterilmistir. Yilmaz ve
ark. (8) tarafindan yapilan bir ¢alismada ise, stabil donem
koroner arter hastalarinda hastaligin siddeti ile paralel ola-
rak intraatrial ve interatrial iletim siiresinin uzadig1 ve Pd
ve Pmax’ i arttig1 gosterilmistir.

Vaka Grubu (n=60)

Kontrol Grubu (N=25)

Yas 38,80+8,89 (17-55)

37,08+7,97 (26-55)

Bel Cevresi (cm) 103,52+8,94 (89-132) 73,00+7,14 (55-85)
VKI (kg/m2) 34,8145,17 (26,4-49,9) 22,5042,38 (18,5-25,2)
SKB (mm Hg) 145,85+18,70 (122-201) 124,96+7,13 (112-139)
DKB (mm Hg) 92,03+9,81 (74-118) 78,88+4,75 (68-86)
AKS (mg/dl) 105,45+41,95 (68-246) 83,76+9,37 (70-110)
Tg (mg/dl) 174,25+87,21 (61-448) 74,88+20,57 (42-118)

HDL-Kol (mg/dl)

45,85+8,68 (28-76)

53,20+10,97 (32-82)

LDL—Kol (mg/dl)

126,58+29,08 (48-190)

95,24+33,71 (31-172)

T-Kol (mg/dl)

207,87+41,26 (135-294)

164,36+36,08 (111-264)

T-Kol/HDL-Kol

4,61+0,95 (3,11-6,70)

3,17+0,76 (1,76-4,66)

Pmax (msn)

106,67+8,37 (100—120)

95,20+7,70 (80—110)

Pmin (msn)

51,33+9,47 (30-70)

59,20+10,37 (40-80)

Pd (msn)

55,33+10,32 (40-80)

36,00+11,54 (20-60)

*VKI: Viicut kitle Indeksi; SKB: Sistolik kan basinc1; DKB: Diyastolik kan basinci; AKS: Aclik kan sekeri; Tg: Trigliserid; HDL: Yiiksek dansiteli
lipoprotein; LDL: Diisiik dansiteli lipoprotein; T-Kol: Total kolesterol, Pmax: Maksimum p dalga siiresi; Pmin: Minimum p dalga siiresi; Pd: P

dalga dispersiyonu
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AF’ un bir prediktorii olan Pd’ nin KAH’ da artisinin bir-
¢ok sebebi bulunmaktadir. Atrial iskemi ve kronik iskemi-
ye sekonder gelisen atrial fibrozis bunlardan birkagidir. At-
rial iskemi, iskemik bolgede giiclii bir sekilde ileti gecik-
mesine yol agmakta ve iskemik atrium miyokardi ile ken-
disine bitisik efektif olmayan doku arasinda siniis impuls-
larinin inhomojen (diizensiz) yayilmasina sebep olmakta-
dir. Ayn1 sekilde kronik iskemi sonrasi olusan atrial fibro-
zis de ayni sekilde ileti gecikmesi ve siniis impulslarinin
inhomojen (diizensiz) yayilmasina neden olmakta ve bu-
nun yiizeyel EKG’ ye yansimasi da Pd artis1 seklinde ol-
maktadir (19). KAH’ da Pd artigina sol atriumdaki anato-
mik ya da hemodinamik degisiklikler de neden olabilmek-
tedir (20). KAH’ da hastaligin siddeti ile korele olarak oto-
nom disfonksiyonda da intraatrial ve interatrial iletim sii-
resinin uzamasina bagl Pd artiglar1 goriilebilmektedir (21).

Calismamizin bazi kisithiliklar1 vardir. Bunlardan birinci-
si KAH ve asemptomatik kalp yetersizligi acisindan sol
ventrikiil fonksiyonlarmi degerlendirmedik. Ikincisi ve en
Oonemlisi hastalarimizda KAH ag¢isindan invaziv ve/veya
noninvaziv arastirma yapmadik.

Sonuc

Metabolik sendromlu hastalarda Pd ile ilgili yeterli sayida
caligma bulunmamaktadir. Biz bu ¢alismamizda yetersiz
sayidaki yapilan ¢aligmalarin 1s1¢inda kardiyak aktif ya-
kinma tanimlamayan metabolik sendromlu hastalarda sag-
likl1 popiilasyon ile karsilagtirildiginda aralarindaki p dal-
ga dispersiyonu farkini istatistiki agidan anlamli bulduk.

Sonug olarak, metabolik sendromda artan koroner risk ne-
deniyle aktif kardiyak yakinma tanimlamayan metabolik
sendromlu hastalarda koroner arter hastaligini Pd ile belir-
leyebilmek miimkiin olabilir. Bu hastalarda uzamig Pmax
(>110 msn) ve artmis Pd (>40 msn) durumlarinda koroner
arter hastalig1 gelismis olabilecegini akilda bulundurmak
ve koroner arter hastaligin1 dokiimente edebilmek i¢in ge-
rekli olan ileri tetkiklere yonlenmek gerekir. Ancak bu ¢a-
lismanin sonuglarmin MS hastalar i¢in genellenebilmesi
icin daha fazla sayida hastanin katildig1 ¢ok merkezli ¢a-
lismalara gereksinim vardir.
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Obstriiktif Uyku Apne Sendromu Ve Sistemik Hastaliklarin Birlikteligi
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Associated Systemic Disease in Obstructive Sleep Apnea Syndrome : Is It Cause or Result?
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Ozet

Obstriiktif uyku apne sendromu (OUAS); uyku sirasinda tekrarlayan tam (apne) veya parsiyel (hipopne) list solunum
yolu obstriiksiyonu epizodlar1 ve siklikla kan oksijen satiirasyonunda azalma ile karakterize bir sendromdur. OUAS
icin en onemli risk faktorleri olan yas, cinsiyet ve obezitenin ayni zamanda bir ¢ok sistemik hastaligin olusumunda
onemli rol oynadig: bilinmektedir. OUAS ve sistemik hastaliklarin sadece ortak risk faktorlerini paylasmadiklarini,
birbirlerinden diger risk faktorleri olmaksizin etkilendiklerini gosteren ¢aligmalar bulunmaktadir. OUAS’da meyda-
na gelen hipoksemi, sempatik aktivitede artis, intratorasik negatif basingta artis gibi patofizyolojik degisiklikler bazi
sistemik hastaliklarin gelisiminde rol oynamaktadir. Benzer sekilde sistemik hastaliklarla meydana gelen hemodina-
mik degisiklikler de OUAS gelisiminden sorumlu olabilmektedir. Bu hastaliklarin birbiriyle olan baglantilar1 sade-
ce neden ve sonug iliskisi olmalarindan kaynaklanmamaktadir. Ayni hastada OUAS ve diger sistemik hastaliklardan
birinin birlikte bulunmasi hastanin morbidite ve mortalitesini 6nemli 6l¢iide etkilemektedir. Bu nedenlerle OUAS ve
sistemik bagka bir hastaliga sahip hastalarda tedavi her iki hastalig1 da kapsayacak sekilde diizenlenmelidir. Bu ya-
zida kardiovaskiiler, serebrovaskiiler, pulmoner ve endokrin sisteme ait bazi hastaliklarin OUAS ile olan iliskilerini
gozden gecirdik.

Anahtar Kelimeler: OUAS; sistemik hastaliklar; risk faktorii.

Abstract

Obstructive sleep apnea syndrome (OSAS) is characterized by repetitive episodes of complete (apnea) or partial (hi-
popnea) obstruction of upper airways and frequently decrease in blood oxygene saturations during sleep. The most
important risk factors for OSAS are age, gender and obesity and they also take important role in the development of
many systemic diseases. OSAS and systemic diseases do not only share common risk factors, but there are also re-
ports that they affect each other without the presence of other risk factors. Pathophysiological changes of OSAS like
hypoxemia, increased sympathetic activation, increased negative intrathoracic pressure take part in the developement
of some systemic diseases. Similarly, hemodynamic changes occured in systemic diseases may be responsable for de-
velopement of OSAS. These diseases are not only reason and result for each other. The presence of both OSAS and
one of the other systemic diseases in the same patient affects the morbidity and mortality significantly. Because of
these reasons, treatment must be given for both diseases in patients with OSAS and another systemic disease. In this
article, we reviewed the relationship between some of the cardiovascular, serebrovascular, pulmonary and endocri-
ne diseases and OSAS.

Keywords: OSAS; systemic diseases; risk factor.
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Giris

Uykuda solunum bozukluklar1 arasinda en sik goriileni
obstriiktif uyku apne-hipopne sendromudur (OUAS) (1).
OUAS; uyku sirasinda tekrarlayan tam (apne) veya parsi-
yel (hipopne) iist solum yolu obstriiksiyonu epizodlart ve
siklikla kan oksijen satiirasyonunda azalma ile karakteri-
ze bir sendromdur. Young ve ark. orta yas eriskin popiilas-
yonun kadinda %2 ve erkekte %4 oraninda OUAS kriter-
lerini karsiladigmi saptamistir (2). ilerleyen yasla birlikte
OUAS goriilme sikligi artmaktadir (2,3,4). OUAS i¢in en
onemli risk faktorleri olan yas, cinsiyet ve obezitenin, ayni
zamanda bir ¢ok sistemik hastaligin olusumunda 6nemli
rol oynadigi bilinmektedir. OUAS patofizyolojisinde en
¢ok iizerinde durulan konu hipoksemi ve bununla iligki-
li artan sempatik tonusun tiim organ sistemlerinde olus-
turdugu hemodinamik degisikliklerdir. Kiside olusan he-
modinamik degisikliklerin hangi sistemi etkileyecegi bi-
linmemekle birlikte yapilan ¢alismalarda sistemik pek ¢ok
hastalik ile OSAS birlikteligi gosterilmistir. Unutulmama-
st gereken 6nemli bir nokta birbirinden bagimsiz ¢ok sayi-
da faktoriin OSAS olusumunda 6zellikle siddetinde rol al-
masidir.

Kardiovaskiiler Hastaliklar ve OUAS
Birlikteligi

Kardiovaskiiler sisteme ait hastaliklar OUAS’nda morbi-
dite ve mortalitenin onemli bir nedenini olusturmaktadir.
Her ne kadar OUAS ve kardiovaskiiler hastaliklar ortak
risk faktorlerine sahip olsa da son zamanlarda uyku apne-
sinin kardiovaskiiler hastalik riskini bagimsiz olarak arttir-
digimi gosteren c¢aligmalar bulunmaktadir. Sempatik akti-
vitede artig, hemodinamik degisiklikler, inflamatuar medi-
atorlerde artig ve protrombotik faktorlerde artis, oksidatif
stres, intra-torasik basing degisiklikleri OUAS ’nda artmig
kardiovaskiiler riskle iliskili oldugu 6ne siiriilen potansiyel
mekanizmalardir (5). OUAS olan hastalarda karsimiza en
¢ok cikan kardiovaskiiler hastaliklar; hipertansiyon, koro-
ner arter hastaligi, kalp yetmezligi ve aritmilerdir.

OUAS’lu hastalarda OUAS olmayan hastalara goére daha
fazla hipertansiyon goriilmektedir ve OUAS nun sidde-
ti arttik¢a hipertansiyonun sikliginda da artma izlenmistir
(6). Sistolik-diastolik hipertansiyon sempatik sinir sistemi-
nin énemli bir rol aldig1 bir¢ok etyolojik faktorii yansitir-
ken, izole sistolik hipertansiyon yasa bagl arteriyel komp-
liansin azalmasindan kaynaklanir (7). Haas ve ark’inin
yaptig1 bir calismada uykuda solunum bozukluklarinin 60
yas altinda sistolik-diastolik hipertansiyonla iliskili bulu-
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nurken, 60 yas iizerindeki kisilerde sistolik-diastolik hi-
pertansiyonla uyku solunum bozukluklar1 arasinda ilig-
ki bulunmamus. izole sistolik hipertansiyon ise her iki yas
grubunda da uyku solunum bozukluklart ile iliskili bulun-
mamis (8). Hipertansiyon ve uykuda solunum bozuklugu
arasindaki iliski gen¢ hastalarda (6zellikle normal kiloda
olanlarda) daha belirginken yas ilerledikce bu iliski azal-
maktadir ve cinsiyet veya menapoz hipertansiyonla uyku-
da solunum bozuklugu arasindaki iligkiyi etkilememekte-
dir (9). OUAS olan hastalarda bradikinine maksimum di-
latasyon yanitinin OUAS olmayanlara gore belirgin sekil-
de azaldig1, nazal CPAP (continuous positive airway pres-
sure) tedavisinden sonra bradikinine maksimal dialatasyon
yanitinin arttig1 goriilmiistiir (10).

Son zamanlarda OUAS ve metabolik sendrom iliskisi giin-
deme gelmistir. Metabolik sendrom; obezite, insiilin diren-
ci, hipertansiyon ve dislipidemi ile seyreden kardiovaskii-
ler hastalik riskinin yiiksek oldugu bir hastaliktir. OUAS
olmayan bireylere gére OUAS olan hastalarda metabolik
sendrom goriilme siklig1 yiiksek bulunmustur (11).

Giiney ve ark. yaptiklar1 ¢calismada OUAS’n karotid ar-
terlerin intima-media kalinliklarin1 (IMK) artirdigi, dola-
yistyla ateroskleroza zemin hazirladigini ortaya koymus-
lardir (12). Yun ve ark. da benzer sekilde karotid arterlerde
IMK’1n arttigin1 ayrica endotelyal mikropartikiil sayisinda
da artig oldugunu gostermislerdir (13). Baguet ve ark. yeni
tan1 konmus OUAS hastalarinda hastaligin siddetiyle IMK
arasinda fark gérmese de, ortalama SaO2’nin %93.5’in al-
tina diigen hastalarda karotis hipertrofisi prevalansini daha
yiliksek bulmuslardir (14). Diger risk faktorleri olmadan
OUAS’1n tek bagina endotelyal onarimi bozdugu ve apo-
pitozu hizlandirdig1 6ne siiriilse de (15, 16), OUAS 1 en-
dotelyal onarim ve apopitozda degisiklige neden olmadi-
gin1 ve bu degisikliklerin obezite gibi ortak risk faktorle-
rinden kaynaklandigini belirten ¢alismalar da bulunmakta-
dir (17). Nguyen ve ark. nazal CPAP kullaniminda OUAS
olan hastalarda miyokardiyal perfiizyon rezervinin diizel-
digini gostermistir, bu nedenle erken dénemde endotel-
yal disfonksiyonu diizelterek kardiovaskiiler hastalik olu-
sumunu Onleyebilecegi sonucu ¢ikmaktadir (18). Kardi-
ovaskiiler hastaliklarda artis olmasinin nedenlerinden bi-
rinin de trombosit agregasyonunun artmasinin olabilece-
gi, ve ayrica nazal CPAP verilen hastalarda 90 giin i¢in-
de trombosit agregasyonunda azalma oldugu belirtilmistir
(19). Tedavi edilmeyen OUAS koroner arter hastalig1 olan
hastalarin prognozunu kétiilestirmektedir. Lavie kronik in-
termitan hipoksiye bagli gelisen potansiyel kardioprotektif
etkiyle ilgili son bulgularla birlikte orta seviyede uyku ap-

nesi olan yaglilarin sagkalim avantajlar1 birlestirildiginde
apnenin yaglilarda uyku sirasinda adaptasyon yollarini ak-
tive etme olasiligini artirdigini 6ne stirmiistiir (20).

Kalp yetmezligi ve OUAS arasindaki iliski biraz daha ka-
rigiktir. Bir taraftan OUAS kardiak fonksiyonu kotii yon-
de etkileyip bu nedenle kalp yetmezliginin olusumunda rol
oynayabilirken, diger yandan kalp yetmezliginin kendisi
de santral veya obstriiktif tipte uyku apnenin olusumuna
neden olabilmektedir (21). Sistolik kalp yetmezligi olan
hastalarin en az %45’ inde apne-hipopne indeksi 10 ve {ize-
rinde ve en az %40’inda 15 ve iizerindedir (22). Gece bo-
yunca tekrarlayan apne ataklar1 sol ventrikiil transmural
basincinda ani artiglara neden olarak miyokard iskemisi,
kontraktil fonksiyonlarda bozulma ve ventrikiiler dilatas-
yonda 6nemli rol oynar. OUAS’a bagli hipertansiyon geli-
simi de yine ventrikiil yiikiinii artirmaktadir. Kalp yetmez-
ligi, obstriiktif uyku apnesini boyunda yumusak dokularda
O0dem olusturarak direkt artirabilir. Kalp yetmezligi tedavi-
si OUAS’ nun agirligini da azaltmaktadir (23,24).

OUAS’da en sik karsimiza g¢ikan kardiak aritmiler; bradi-
kardi ve tagikardilerdir. Bradikardi genellikle apnenin bag-
langicinda ortaya gikar, solunumun diizelmesiyle tasikar-
di meydana gelir (25). OUAS’da barorefleks ve kemoref-
leks disfonksiyonuna bagli olarak tekrarlayan kan oksijen
desatiirasyonlar1 ve beraberinde arterial karbon dioksit se-
viyelerinde artis izlenmektedir, buna bagl olarak da sem-
patik sistem aktive olmaktadir (26,27). Sempatik aktivite-
nin uzun siire aktive kalmasina bagli olarak atriumda anor-
mal elektriksel iletim olusur, bu da 6zellikle atrial fibrilas-
yon olmak {izere supraventrikiiler aritmi olugmasina ne-
den olur (28). Ventrikiiler aritmilerin ise daha ¢ok hipok-
semiye bagli oldugu gosterilmistir. Uyku apnesinin nazal
CPAP ile tedavisi sonrasinda atrial fibrilasyonun azaldig
izlenmistir (29).

Serebrovaskiuler Hastaliklar ve OUAS
Birlikteligi

OUAS’da inme goriilme sikligt normal bireylere gore
daha fazladir (30). Serebral hemodinamiklerde degisiklik
olmasi, hipoksemi, serebral otoregiilasyonda bozukluk se-
rebral iskemi gelismesinin ana nedenleri olarak gosteril-
mektedir. OUAS hastalarinda uyku sirasinda beyin omu-
rilik stvisinda ataklar halinde belirgin artis olmasi serebral
kan akimini azaltabilmektedir. Apne sirasinda artmis ne-
gatif intratorasik basinca bagl olarak arteryal kan akimin-
da azalma olmasi ve kafa i¢i basingta giderek artig olmasi
serebral perfiizyonu azaltmaktadir. OUAS olan hastalarda

Obstriktif Uyku Apne Sendromu ve Sistemik Hastaliklarin
Birlikteligi: Neden Mi Yoksa Sonuc Mu?

ayrica trombosit agregasyonu ve plazma fibrinojen diizeyi
daha yiiksek bulunmustur (31).

Bunun yaninda Johnson ve Johnson yaptig1 meta-analizde
inme ve transient iskemik atak gegiren hastalarin %72 ’sin-
de uykuda solunum bozuklugu bulundugunu tespit etmis-
lerdir. Bu oranin tekrarlayan inme vakalarinda (%74) ilk
kez inme oluganlara (%57) gore daha yiliksek ve nedeni
belli olmayan inme vakalarinda(%82) nedeni belli olanla-
ra (%48-66) gore daha yiiksek oldugu goriilmiistiir. Santral
apne hastalarin ancak %7’sinde goriilmistiir (32)

Inme sonrasinda apne gelismesi kognitif fonksiyonlara-
da azalma, tekrarlayan inme riskinde artis ile baglantili-
dir. Apne-hipopne indeksi ve serebral ak maddede metabo-
lik bozukluk arasinda belirgin bir iliski bulunmustur (33).
Obstriiktif uyku apnesinin inmenin nedeni mi yoksa sonu-
cu mu olduguna bakilmaksizin, bu iki hastaligin birlikte-
ligi yliksek morbidite ve mortalite ile seyretmektedir (34).

Pulmoner Hastaliklar ve OUAS Birlikteligi

OUAS’nun kronik obstriiktif akciger hastaligi (KOAH),
astim, interstisyel akciger hastalig1 gibi akciger hastaliklari
ile birlite olmasi durumuna “overlap sendromu” denmek-
tedir. En sik birlikteligi olan akciger hastaligit KOAH oldu-
gu icin overlap sendromu dendiginde genellikle OUAS+
KOAH birlikteligi anlasilmaktadir (35). Overlap sendro-
mu agir olmayan KOAH hastalar arasinda %14’liik (36),
OUAS hastalar1 arasinda ise %11°lik bir prevalansa sahip-
tir (37). Bednarek ve ark. her iki hastaligin birbirleriyle
birlikte goriilme sikliginin genel populasyona gore daha
fazla olmadigini belirtmislerdir (38).

KOAH pulmoner havayollarinin obstriiksiyonu ve azal-
mis hava akimi ile karakterize solunum sisteminin prog-
resif olarak kotiiye gitmesi durumudur. OUAS ile birlik-
te bulundugunda hem alt hem de iist solunum yollarinda
obstriiksiyon meydana gelmekte ve birliktelikleri hastanin
morbidite ve mortalitesini artirmaktadir (39).

OUAS astim hastalarinda hastaligin alevlenmesinde risk
faktorii olarak suclanmaktadir. Ayrica astim hastalarinda
OUAS septomlar1 genel popiilasyona gore daha fazla go-
riilmektedir. Noromekanik refleks bronkokonstriiksiyon
gelismesi, gastrodzofageal reflii, lokal ve sistemik infla-
masyon astim ataklarinin kontroliiniin bozulmasinda 6ne
stiriilen mekanizmalardir (40).

Endokrin Hastaliklar ve OUAS Birlikteligi

Diaetes mellitus (DM), OUAS i¢in hem neden hem de so-
nug olabilir. DM igin obezite, visseral yaglanmada artis,
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ilerlemis yas gibi risk faktorleri ayn1 zamanda OUAS ile
de baglantilidir. Her ne kadar ortak risk faktorlerine sahip
olsalar da ¢aligmalar uykuda solunum bozukluklarinin di-
ger risk faktorlerinden bagimsiz olarak intermitan hipok-
semiye bagli olarak insiilin direnci {izerinde kétii etkisi bu-
lunmaktadir (41, 42). Insiilin direnci ve glukoz toleransin-
da bozulma ise kilo alimini artirarak OUAS’1n ciddiyetini
arttirmaktadir (42). Ayrica hem DM hem de OUAS kardi-
ovaskiiler hastalik riskini artirmaktadir (43).

Hipotiroidizmin OUAS olusumuna neden oldugu goste-
rilmistir. Dilde ve nazofarenkste mukoprotein birikimine
bagl olarak iist havayolunun daralmasi ve solunum kont-
roliinde diizensizlikler olusmasi OUAS olusumunda 6ne
siiriilen iki mekanizmadir. Tiroksin replasman tedavisinin
bu hastalarda uykuda solunum bozukluklarini siklikla dii-
zelttigi bildirilmistir (44).

Sonug olarak OUAS ve sistemik hastaliklarin birlikteligi
hastalarda morbidite ve mortaliteyr 6nemli Olciide etkile-
mektedir. Tedaviye direngli hastaliklarda altta yatan bas-
ka nedenler arastirilirken OUAS mutlaka akilda bulundu-
rulmali ve bu beraberligin ortaya kondugu hastalarda teda-
vi her iki hastalig1 da kapsayacak sekilde diizenlenmelidir.
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Ozet

Huzursuz bacak sendromu sik goriilen, bacaklardaki huzursuzluk veya istenmeyen duyumsamalar ile karakterize
olan ve acilen bacaklarm hareket ettirilmesini gerektiren bir hastaliktir. Kisa siire 6nce yapilan epidemiyolojik calis-
malar, hastalikta bayan tistiinliigiiniin oldugunu ve hastaligin prevalansinin %10’lara a kadar ulagtigini rapor etmistir.
Semptomlar siklikla aksamlar1 dinlenme sirasinda veya geceleri goriiliir iken bacaklarin hareket ettirilmesi veya yii-
riime ile semptomlar hafiflemektedir.

Bugiin, hastaligin etyopatogenezi halen tam olarak bilinmemektedir. Fakat dopaminerjik ajanlar ile hizl1 ve drama-
tik iyilesmenin olmasi, hastaliktaki temel mekanizmanin dopaminerjik sistem disfonksiyonu oldugunu ortaya koy-
maktadir. Farmakolojik tedavi uyku veya yagam kalitesinin bozuldugu hastalarda tercih edilmelidir. Dopamin resep-
tor agonistlerinden 6zellikle pramipexol ve ropirinol ilk tercih edilen ilaglardir.

Anahtar Kelimeler: Huzursuz bacak sendromu; dopamin reseptor agonistleri; demir; uyku bozuklugu.

Abstract

Restless legs syndrome is a common disease characterized by uncomfortable or unpleasant sensations which is ne-
eded to move the legs urgently. Recent epidemiological studies reported the prevalence of this disease up to 10%,
with a female preponderance. Symptoms often occur at rest in the evening or at night and are alleviated by moving
the legs or walking.

Today, the etiopathogenesis is still completely unknown. However, the rapid and dramatic improvement with the do-
paminergic agents suggest that the basic mechanism is the dopaminergic system dysfunction. Pharmacological treat-
ment should be preferred to those patients who suffer from the impairment of sleep or life quality. Dopamine recep-
tor agonists, especially pramipexole and ropirinole, are the first line drugs.

Keywords: Restless legs syndrome; dopamine receptor agonists; iron; sleep disorder.

Tanim

Huzursuz bacak sendromu (HBS); sik fakat akla gelmedi-
g1 i¢in ¢ogu zaman teshisi atlanan, bacaklarda istem disi,
huzursuzluk verici veya istenmeyen duyumsamalar seklin-
de tarif edilen, hemen hareket ettirme ihtiyacinin duyuldu-
gu ve hareket etmekle kismen bu sikayetlerin azaldig: kli-
nik tabloyla karakterizedir. Semptomlar 6zellikle televiz-
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yon izleme, araba veya ugak ile uzun mesafelere yolculuk
etme, uyumak i¢in yataga uzanma gibi uzun siireli istira-
hat veya hareketsizlik donemlerinde baslamakta veya ko-
tillesmektedir (1).

Patogenez

Bugiine kadar, HBS patogenezi tam olarak anlasilamama-
sia ragmen son zamanlarda ki en sik kabul goriilen goriis;

diensefalik A1l dopaminerjik noronlarin etkilenmesiyle
ilgili hipotezdir. Bu dopaminerjik ndronlar, spinal kordun
dorsal boynuzlarina giden projeksiyonlar ile nosiseptif af-
ferentlerin modulasyonunu saglamaktadir. Ratlarda All
nukleusun spesifik lezyonunda insanlardaki HBS’na ben-
zeyen uyku latansinda uzama, uyku siiresinde azalma ve
dikey pozisyonda kalma siiresinde artma gibi 6zelliklerin
gelistigi gozlemlenmistir (2).

HBS’lu hastalarin beyin omurilik sivisi analizleri, trans-
kranyal doppler ultrason incelemesi ve otopsi ¢aligma-
larinda beyin demir igeriginin azaldig1 goriilmiistiir. De-
mir; beyin dopamin {iretimi ve sinaptik yogunlugu, miye-
lin sentezi, enerji iiretimi, norepinefrin ve serotonin gibi
norotransmitter sentezinde dnemli bir role sahiptir. Aras-
tirmacilar, beyin demir miktarindaki bu azalmanin dopa-
minerjik sistemde bazi anormalliklere neden olarak hasta-
lardaki HBS semptomlarinin ortaya ¢ikmasina neden ola-
bilecegini ileri stirmiiglerdir (3). Yakin zamanda yapilan 3
caligmada da serum ferritin diizeyinin 50 mcg/L den daha
diisiik olmasinin HBS gelisiminde 6énemli oldugu vurgu-
lanmustir (4, 5, 6).

Epidemiyoloji ve Genetik

Epidemiyolojik ¢caligmalar HBS semptomlarinin genel po-
piilasyondaki sikligini ortalama % 7.2 olarak agiklar iken
bu oran iilkemizde % 3.2 olarak ifade edilmistir (7).

HBS, primer ve sekonder olmak iizere iki ana grupta ince-
lenmektedir. Primer formu, onemli miktarda genetik ge-
¢isin oldugu ve vakalarin en az %50’sinde aile Oykiisii-
niin oldugu gruptur. Son yillarda genomla ilgi yapilan ¢a-
lismalarda HBS ile iligkili sirastyla 2p, 6p ve 15q kromo-
zomlarda lokalize olan MEIS1, BTBD9, MAP2KS5 geno-
mik bolgeleri bulunmustur (8). Ozellikle ailesel vakalar-
da 9p-24-22 kromozomda lokalize DRSIS (Dopamine Re-
ceptor Specific Individual Sensitivity) mutasyonun varligt
da gosterilmistir (9).

Sekonder formun en sik goriilen nedenleri demir eksikligi,
son donem bobrek hastaligi, gebelik, diyabet, multipl skle-
roz gibi hastaliklar ve selektif serotonin-reuptake inhibi-
torleri gibi cesitli ilaglarin kullanilmasidir.

Klinik ve Teshis

HBS’lu hastalarin hemen hepsi kalitesiz uykudan sikayet
etmektedir. Hastalarin biiylik bir kismi yataga uzandigin-
da ortaya ¢ikan bacaklarindaki bu huzursuzluk nedeni ile
uyuyamaz iken bazilar1 hemen uyur fakat kisa bir siire
sonra bacaklardaki rahatsiz edici bu his onlarin uykudan
uyanmasina neden olmaktadir.

Huzursuz Bacak Sendromu

Uyku laboratuar1 c¢aligmalarinda HBS’li  hastalarin
%85’den fazlasmmin uykunun periyodik ekstremite hare-
ketleri (PLMS) olarak da bilinen uyku sirasinda, tekrarla-
yicl, stereotipik hareketlere sahip olduklar1 gézlemlenmis-
tir. PLMS, ayak bagparmaginin ekstansiyonu, ayak bilek-
lerinin dorsifleksiyonu, kalga ve dizlerin fleksiyonu sek-
linde ritmik hareketler ile karakterizedir. Polisomnografi
kayitlarinda PLMS’ler, 0.5-10 saniye kadar siiren, istira-
hat elektromiyografisinde amplitiidii 8mV olan, bir ekstre-
mite hareketinin baslangicindan diger hareketin baslangi-
cina kadar 5-90 saniyelik intervallerin gectigi, 4 veya daha
fazla sayida tekrarlayan hareketler olarak tanimlanir (10).

HBS’nun diger ana 6zelliklerinden biri de semptomlarin
aksamiistli veya gece saatlerinde kotiilesmesidir. Sirkad-
yen patern ile ilgili yapilan ¢calismalarda, bacaklardaki hu-
zursuzlugun sirkadyen bir ritminin oldugu; bu huzursuz-
lugun gece yaris1 maksimum iken sabah saatlerinde mi-
nimum oldugu ortaya konulmustur. Baz1 arastirmacilar,
HBS’da bacaklardaki duyusal ve motor semptomlarin art-
masindan 6nce melatonin sekresyonunda degisikliklerin
oldugunu bulmuslardir (11). Melatonin sekresyonu ile do-
pamin aktivitesinin sirkadyen egrisi arasinda ters bir iligki-
nin olmasi ise oldukea ilgingtir.

HBS teshisi klinik olarak konmakta olup; asagidaki tan1 kri-
terlerinden 4’niin olmasi kesin HBS teshisi igin yeterlidir.

a)Bacaklardaki huzursuzlugun oturma veya uzanma ile
kotiilesmesi

b)Bacaklarin hemen hareket ettirilmesi

c)Hareket etmek ile bu huzursuzlugun kismen veya tama-
men rahatlamasi

d)Bacaklardaki bu huzursuzlugun giin igerisinde aksam
veya gece saatlerinde olmasi veya kotiilesmesi

HBS teshisinde yardimci olan diger destekleyici kriterler
ise kiside bu durum nedeni ile uyku bozuklugunun olmasi,
kardes veya aile Oykiisiiniin varlig1, uyku incelemelerinde
PLMS indeksinin saatte >5 olmasidir (10).

Tedavi

Diinyada HBS’nun bugiinkii modern tedavisiyle ilgili ilk
adim1 atan ve bu hastaligin tedavi siirecinin gelisiminde
biiyiik emekleri olan gururumuz Tiirk noroloji profesorii
Prof. Dr. Sevket Akpinar’dir.

Her ne kadar bugiine kadar pek c¢ok tedavi segenegi or-
taya konulmussa da HBS’ nun kiiratif bir tedavisi buluna-
mamistir. Tedavi halen semptomlarin rahatlatilmasi esasi-
na dayanmaktadir.
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1- Non-farmakolojik Tedavi

Non-farmakolojik tedavi segenekleri ve bu tedavilerin et-
kinlikleri ile ilgili ¢aligmalar yetersizdir. 12 haftalik rando-
mize bir ¢aligmada egzersizin (haftada 3 kez yapilan ae-
robik kondisyon programi) HBS semptomlarinda belirgin
azalmaya neden oldugu ortaya konulmustur (12). HBS’li
hastalar, uykusuzlugun 6nlenebilmesi i¢in iyi bir uyku hij-
yenine sahip olmali; aksam gec saatlerde kafein, alkol al-
mamal1 ve agir yemekler yememelidir.

Anektodal olarak yatmadan once yapilan sicak bir banyo-
nun, konsantrasyon gerektiren bazi islerlerle mesgul olma-
nin, bacaklara soguk veya sicak olarak yapilan bazi uygu-
lamalarin da hastalardaki semptomlar1 azalttig1 ortaya ko-
nulmustur. Son zamanlarda kognitif davranig¢1 terapinin
de etkili oldugu sdylense de bu konuyla ilgili halen yeter-
li calisma yoktur.

2- Farmakolojik Tedavi

HBS, toplumda sik goriilmesine ragmen her hastanin far-
makolojik yontemler ile tedavi edilmesine gerek yoktur. Te-
davi planini belirleyen en 6nemli kriter, kisinin uyku kalite-
si veya yasam kalitesindeki bozulmanin derecesidir. Teda-
vinin ilk basamagini dopaminerjik ajanlar olusturmaktadir.

Yatmadan 1 saat 6nce 100-200 mg L-dopanin, dopa dekar-
boksilaz enzim inhibitorleriyle birlikte alinmasinin semp-
tomlarda azalmaya neden oldugu cesitli calismalar ile or-
taya konulmustur (13). L-dopa tedavisindeki unutulmama-
st gereken en 6nemli nokta rebaund fenomenidir. L-dopanin
yarilanma Omriiniin 1 saat gibi kisa olmas1 nedeni ile gece-
nin ikinci yarisinda kandaki miktarin diismesine bagl ola-
rak semptomlarin tekrar alevlenmesi %18.6 ile %72 ora-
ninda goriilmektedir. Bu rebaund fenomenin 6zellikle spi-
nal seviyedeki dopaminin D2 ve D3 reseptorlerinden ziya-
de D1 reseptoriiniin stimiilasyonundan kaynaklandig: diisii-
niilmektedir (14).

Ergot (kabergolin ve pergolid) ve esas olarak non-ergot
(pramipexol, ropirinol, transdermal rotigotin) dopamin re-
septor agonistlerinin de HBS semptomatolojisinde etkili ol-
dugu bilinmektedir (15,16). Son zamanlarda tolerabilite-
si, yartlanma omrii ve D3 reseptoriine yiiksek affinitesi goz
Oniine alindiginda pramipexol ve ropirinoliin HBS’u teda-
visinde ilk tercih edilebilecek segenekler oldugu ortaya ko-
nulmustur.

Cift-kor, plasebo-kontrollii bir ¢alismada, ortalama 0.35
mg/glin pramipexoliin vakalarin %80’den fazlasinda semp-
tomlarda belirgin iyilesmeye neden oldugu ve rebaund et-
kisinin %8.5 - %39 arasinda degistigi rapor edilmistir (17).
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Uzun siireli, acik uclu bir bagka calismada ise ortalama
1.90 mg/giin dozundaki ropirinoliin HBS’lu hastalarin
%82’de etkili oldugu gosterilmis ve rebaund fenomenin
oldugu rapor edilmemistir (18).

Non dopaminerjik tedavi se¢eneklerinden biri de opioid-
lerdir. Her ne kadar oksikodon ve tramadoliin etkinligi ile
ilgili caligmalar ortaya konulsa da bu grup ilaclarin tole-
rans problemi ve bagimlilik yan etkilerinden dolay1 dopa-
minerjik tedaviye direngli az bir hasta grubu i¢in denen-
mesi Onerilmektedir (19).

Dopaminerjik tedavilerin etkisiz veya yan etkiler nedeni
ile kullanilamadig1 hastalarda alternatif olarak antiepilep-
tik ilaglardan biri olan ve noropatik agri tedavisinde et-
kili oldugu bilinen gabapentin, gabapentin enakarbil, pre-
gabalinin veya daha az oranda benzodiazepinlerin de et-
kili olabilecegi unutulmamalidir. Gabapentin ve prega-
balinin HBS’u tedavisinde sedatif ve sensoriyal modiile
edici ozelliklerinden dolayi etkili oldugu diisiiniilmekte-
dir. Birka¢ ¢aligmada ise klonazepam, nitrazepam, loraze-
pam ve temazepamin uyku kalitesini artirir iken PLMS ve
PLMS’ye bagl uyanmalar1 azalttig1 gosterilmistir.

Serotonerjik antidepresanlarin HBS sikayetlerinde artiga
neden olmasinin ortaya konulmasindan sonra 6zellikle ko-
morbid depresyon ve anksiyete bozuklugu olan hastalar-
da non-serotonejik ajan olan bupropiyon da tercih edile-
bilmektedir.

HBS’nun patogenezindeki beyin demir miktarinin azalma-
sina dayanarak ozellikle pediatrik HBS’lu hastalarda se-
rum ferritin diizeyi 50 mcg/L altinda ise oral demir rep-
lasmani da onerilmektedir. Oral demir tedavisi giinde 2
kez 100-200 mg C vitamini ile birlikte alinan 325 mg fer-
roz siilfat ile yapilabilmektedir. Intravenéz demir tedavisi
anaflaksi riski nedeni ile pek tercih edilmemektedir.

Kisa siire 6nce yapilan randomize, ¢ift-kor bir ¢aligmada,
serum ferritini< 45 pg/L olan hastalarda 1000 mg/giin int-
ravendz demir slikrozun akut faz (7 hafta) ve uzun siireli
takipte (12 ay) HBS semptomlarini azalttig1 ortaya konul-
mustur (20).

Sonuc

HBS, toplumda sik goriilen bir hastaliktir. Bugiine kadar
etyopatogenezi tam olarak bilinmese de diisiik serum fer-
ritin diizeyi ve dopaminerjik sistem disfonksiyonu pato-
genezde onemli bir rol oynamaktadir. Teshis klinik olarak
konulur ve tedaviye, uyku ve yasam kalitesi bozulan has-
talarda gerek duyulmaktadir. Patogenezin daha iyi anlagil-
mas1 ve daha iyi tedavi segeneklerinin ortaya konulabilme-

si i¢in gelecekte daha genis hasta sayilarinin oldugu kont-
rollii calismalara ihtiyag vardir.
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Familial Myeloproliferative Diseases And Jak2 Mutation:
Two Case Reports And Review of Literature

katki saglamak amaci ile sunuma uygun bulunmustur.

Olgu 1: 69 yasinda bayan olgu, yapilan tetkikler esnasinda trombositoz ve polistemi saptanmasi {izerine ileri arastir-
malar yapildi. Konvansiyonel sitogenetik inceleme normal olarak bulundu. FISH (Fluorescence in situ hybridizati-
on) analizinde BCR/ABL fiizyonu tespit edilmedi. JAK2 V617F mutasyonu (+) saptandi.

Olgu 2: 39 yasinda bayan, annesinde 1 y1l 6nce KMPS tespit edilen olgunun kontrol amagli yapilan tetkiklerinde son
2 ay icerisinde progresif olarak artan 16kositoz, trombositoz ve polistemi gelismesi iizerine ileri aragtirmalar yapil-
di. Lokositoz, trombositoz ve polisteminin olas1 sekonder nedenleri ekarte edildi. Konvansiyonel sitogenetik incele-
me normal olarak bulundu..

Sonug: Ailesel olgular sik olarak goriilmese de KMPH etiyopatogenezde genetik faktdrlerin sorumlu olabilecegi-
ni diisiindlirmektedir. Ayn1 zamanda ¢evresel faktorlerin de ailesel KMPH olgularmin gelisimine katkida bulunaca-

The summary of this article was presented as a poster at the “XXXII. Ulusal Hematoloji Kongresi” Poster No: P0198
November 8-12, 2006, ANTALYA/TURKIYE).

Abstract

Chronic myeloproliferative diseases (CMD) include chronic myeloid leukemia, polycythemia vera, essential throm-
bocytosis and idiopathic myelofibrosis. They course with the abnormal clonal proliferation of hematopoietic precur-
sors. The detection of CMD in some families as clusters suggests that hereditary factors play part in etiology. Here
two cases from the same family who were evaluated for JAK2 mutation are presented. Case 1: In a 69 year old
female, thrombocytosis and polycythaemia were established during analysis and further investigations were car-
ried out. Conventional cytogenetic examination was found to be normal. FISH (Fluorescence in situ hybridization)
analysis did not detect BCR/ABL fusion. JAK2-V617F mutation was established. Case 2: a 39 year old female
whose mother was diagnosed with CMD one year ago underwent investigations for control and when progressive
leukocytosis, thrombocytosis and polycythaemia developed in the last two months. With conventional cytogenetic
examination, t(9,22) was established in all metaphases. BCR/ABL fusion was detected using FISH. JAK2-V1617F
mutation was not detected. Conclusion: Although familial cases do not occur frequently, their presence suggests that
genetic factors may play role in the etiology of CMD. In the evaluation of these two cases, the role of JAK2 mutation
in familial CMD could not be shown.

Keywords: Myeloproliferative Disorders; Chronic myeloid leukemia; Polycythemia vera, Essential thrombo-
cythemia; Myelofibrosis.

Ozet

Kronik miyeloproliferatif hastaliklar (KMPH); kronik miyeloid 16semi (KML), polistemia vera (PV), esansiyel
trombositoz (ET), ve idiopatik miyelofibrozisi (IMF) igerir. Kronik miyeloproliferatif hastaliklarin nedeni tam ola-
rak bilinmemekte ancak hematopoetik kok hiicreden koken aldiklar diisiiniilmektedir. Hematopoetik prekiirsorlerin
anormal klonal proliferasyonu ile seyrederler. Bazi ailelerde KMPH olgularmin saptanmasi etiyolojide herediter fak-
torlerin de yeri oldugunu diisiindiirmektedir. Klinigimizde izledigimiz aym aileden 2 olgu KMPH etiyopatogenezine

= ORTADOGU MEDICAL JOURNAL 3 (1): 41- 44 2011

g1 gdzden kagirilmamalidir.

Anahtar Kelimeler: Miyeloproliferatif hastaliklar; kronik miyeloid 16semi; polistemia vera; esansiyel trombosi-

toz; miyelofibroz.

Introduction

In the classification originally made by Damashek, chronic
myeloproliferative diseases are divided into four groups,
namely chronic myeloid leukemia (CML), polycythaemia
vera (PV), essential thrombocytosis (ET) and idiopathic
myelofibrosis (IMF).1 The common characteristics of
these diseases are the proliferation of one or more than one
cell series, the presence of relatively normal hemopoietic
maturation, the appearance of hepatosplenomegaly, trans-
formation into acute leukemia in various organs and the
development of fibrosis in bone marrow. In various stud-
ies, it has been established in familial myeloproliferative
diseases that there is erythropoetin receptor translocation,
mutation in von Hippel-Lindau protein, and mutations in
thrombopoietin gene, which suggests that cytokine growth
factor signal transmission may play part in the appearance
of chronic myeloproliferative diseases.(2-4) In the current
classification, CML is evaluated separately due to the co-
existence of t(9;22) and its response to imatinib mesylate
treatment.5 In the new classification, hypereosinophilic
syndrome and systemic mast cell disease was included in
CMD. The causes of the development of chronic myeloid
leukemia, systemic mastocytosis and hypereosinophilic
syndrome have been elucidated with molecular studies.
(6-8) In recent studies, in JAK?2 kinase, at position 617,
valine to phenylalanine substitution (V617F) unique point
mutation has been identified.(9-12) This mutation occurs
commonly in chronic myeloproliferative diseases. JAK2-
V617F mutation is found in some of the myeloid series
cells of almost all patients with PV and around half of IMF
and ET patients have this mutation.!3

The accumulation of CMD in some families suggests that
hereditary factors may play role in etiology. Here, two
cases from the same family who were evaluated for JAK2
mutation are presented.

Case Presentation

Case 1: When thrombocytosis and polycthaemia were
established in a 69 year old female patient, further in-
vestigations were carried out. Probable secondary causes
of thrombocytosis and polycthaemia were ruled out. In
abdomianal ultrasonography, spleen was found to be at
normal size. Arterial oxygen saturation was over 92%. In
bone marrow biopsy, increase in all three series together
with slight and focal increase in reticulin were established.
Conventional cytogenetic analysis, yielded normal results
(46,XX). In FISH analysis, BCR/ABL fusion could not be
detected. JAK2-V617F mutation was found (+) by Real
Time Polymerase Chain Reaction ( RT-PCR) method.

Case 2: A 39 year old female patient was analysed for
control as CMD was diagnosed in her mother a year ago
and upon the progressive development of leukocytosis,
thrombocytosis and polycythaemia, further investigations
were carried out. Probable secondary causes of leukocy-
tosis, thrombocytosis and polycythaemia were ruled out.
In abdominal ultrasonography, the size of the spleen was
found to be normal. Arterial oxygen saturation was over
92%. In bone marrow biopsy, connective tissue and blast
increase was not observed. It was evaluated as hypercel-
lular bone marrow with marked increase in granulocyte
series. In conventional cytogenetic analysis, t(9,22) was
detected in all metaphases. Of 100 nucleus evaluated with
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FISH, BCR/ABL fusion was found in 20. JAK2-V617F
mutation was not found.

Discussion

The cause CMD is not known completely. However, it is
thought that they emanate from hematopoietic stem cell. 14
In the literature, familial CMD cases arising at childhood
and at advanced ages are presented. The majority of cas-
es are familial PV cases, to be followed by familial ET,
familial CML and IMF cases in decreasing order of fre-
quency.(15-23) In some reports, there are familial cases
with different CMD, as in our cases.(24-26) It has been
established that familial cases usually occur at advanced
age and are autosomal dominant.(26-28) Our cases were
mother and daughter, which is consistent with autosomal
dominant transmission. Their ages were 69 and 39 respec-
tively, which is also congruent with the reports in the lit-
erature. JAK2-V617F mutation is one which occurs com-
monly in CMD. JAK2-V617F mutation is found in some
of myeloid series cells of almost all patients with PV and
around half of patients with IMF and ET have this mu-
tation. IN CML, JAK2-V617F mutation is not observed.
Therefore, there must be other factors which may account
for the etiopathogenesis of CMD. Our first case was diag-
nosed with ET and has JAK2-V617F mutation. Our sec-
ond case was diagnosed with CML and does not have the
above mutation. So, the relation of JAK2 mutation with
familial CMD could not be demonstrated in the evaluation
of these two cases. The presence of familial cases suggests
that environmental carcinogens may also account for the
etiopathogenesis of CMD as well as genetic factors.18 Yet,
in our cases there was no history of carcinogenic contact.
In order to evaluate the relation of JAK2 mutation with
familial CMD thoroughly, further studies including more
cases are required. CMD is a heterogeneous disease group
and with the rapid development of molecular diagnostic
methods, it will be possible to shed light on some points in
their pathogenesis which are not still clarified.
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Abstract

Coronary artery anomalies are one of the rare reasons of acute coronary syndromes. The major reason for appropria-
tely identifying and classifying coronary anomalies is to determine their propensity to develop myocardial ischemia.
Slow coronary flow is also known as one of the reasons of myocardial ischemia. In this case report, we present a 38
year old man presented with typical prolonged rest angina accompanying by inferior ST elevation in electrocardiog-
raphy and inferior wall hypokinesis in echocardiography. He was taken catheterization laboratory for mechanical co-
ronary revascularization with primary percutaneous coronary intervention due to the suspicion of high risk acute co-
ronary syndrome. However, coronary angiography revealed that the anomalous origin of the circumflex coronary ar-
tery from the right sinus valsalva and coronary slow flow of circumflex coronary artery as a cause of inferior ST seg-
ment elevation and dynamic ST-segment-T wave changes with no evidence of significant obstructive coronary artery
disease or thrombosis. Because of the treatment modalities in both STEMI and slow coronary flow are so different,
we followed patient medically without pharmacological, and/or mechanical coronary revascularization which are the
cornerstones in the treatment of the ST-segment elevation myocardial infarction.

Keywords: Coronary artery anomaly; slow coronary flow.

Ozet

Koroner arter anomalileri akut koroner sendromlarin nadir nedenlerinden biridir. Koroner arter anomalilerinin tani-
narak uygun siniflandirilmasinin baslica amaci koroner arter anomalilerinin miyokardiyal iskemiye neden olabilme-
sidir. Yavas koroner akim da miyokardiyal iskeminin nedenlerinden biri olarak bilinmektedir. Yazimizda tipik gogiis
agrisi ile bagvuran ve elektrokardiyografide inferior derivasyonlarda ST yiikselmesi, ekokardiyografisinde inferior
duvar hipokinezisi saptanan 38 yasinda erkek hastay1 sunmaktayiz. Hasta yiiksek riskli akut koroner sendrom stip-
hesi ile primer perkiitan koroner girisimle mekanik revaskiilarizasyon i¢in kateter laboratuvarina alindi. Ancak koro-
ner anjiyografide inferior derivasyonlarda ST elevasyonu ve dinamik ST-T degisikliklerinin nedeni olarak ciddi ko-
roner arter hastalig1 veya koroner arter trombozu olmaksizin sirkumfleks koroner arterin sag siniis valsalvadan ¢1-
kis anomalisi ve sirkumfleks koroner arterde koroner yavas akim oldugu gosterildi. ST yiikselmeli miyokard infark-
tiisli ve yavas koroner akimin tedavisindeki farkliliklar nedeniyle, vakamiz ST yiikselmeli miyokard infarktiisii te-
davisinde 6nemli yeri olan trombolitik ve/veya mekanik revaskiilarizasyon tedavileri uygulanmaksizin medikal ola-
rak izlenmistir.

Anahtar Kelimeler: Koroner arter anomalisi; koroner yavas akim.
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A Case of Anomalous Origin of Circumflex Coronary Artery and Slow

Introduction

Coronary anomalies are defined as those angiographic fin-
dings in which the number, origin, course and terminati-
on of the arteries are rarely encountered in the general po-
pulation. Coronary anomalies may occur in 1 to 5 percent
of patients undergoing coronary arteriography.l The ma-
jor reason for appropriately identifying and classifying co-
ronary anomalies is to determine their propensity to de-
velop fixed or dynamic myocardial ischemia and sudden
cardiac death, particularly in young and otherwise he-
althy individuals. The anomalous circumflex coronary ar-
tery most commonly arises from a separate ostium within
right sinus, or as a proximal branch of the right coronary
artery.1-3 Although this anomaly classified as benign and
asymptomatic, and a few cases of sudden death, myocar-
dial infarction and angina pectoris in the absence of athe-
rosclerotic lesions have been reported .4,5 A reduction in
velocity in coronary artery contrast filling during coronary
arteriography that is called “slow coronary flow” is one
of the reasons of myocardial ischemia and electrocardio-
graphic changes. In this case report, we present a 38 year
old man undergoing early coronary angiography because
of the presence of higher coronary risk based on his clini-
cal presentation. Coronary angiography revealed that the
coronary slow flow and the anomalous origin of left cir-
cumflex coronary artery from right coronary sinus of val-
salva with no evidence of significant obstructive coronary
artery disease or coronary arterial thrombus.

Case Report

A 38 year old man presented emergency department with
typical squeezing rest chest pain. He has experienced ef-
fort angina and dyspnea for 1 year. There was no history
of any ischemic heart disease risk factors. On him physi-
cal examination, blood pressure was 110/70 mmHg, heart
rate was 75 beats/min and cardiopulmonary examination
was normal but he was obese. Serial electrocardiogra-
phies revealed ST segment elevation in leads DIII, aVF
and dynamic ST-segment depression and T wave changes
in anterolateral leads during rest angina in emergency de-
partment (Figure 1A, and B). His echo imaging showed
those his EF was 55% and hypokinesis of inferior wall. He
was referred for early coronary angiography with probable
diagnosis of acute inferior STEMI. Firstly, left coronary
angiography was performed, and demonstrated that non-

Coronary Flow Mimicking ST-elevation Myocardial Infarction

significant atherosclerotic plaques of left anterior descend-
ing coronary artery (Figure 2A, 2B, 2C, and 2D). Right
coronary angiography demonstrated anomalous origin of
circumflex coronary artery from right coronary sinus of
valsalva and also slow coronary flow of circumflex coro-
nary artery with no evidence of coronary artery stenosis
or thrombosis (Figure 2E, and 2F). Therefore, patient was
followed medically for ST segment elevation in inferior
leads without fibrinolytic therapy or mechanical revascu-
larization, and also antiplatelet therapy such as clopidogrel
or glycoprotein IIb/Ila inhibitors. His first set of cardiac
enzymes at presentation was 0.01pg/l and another set of
enzymes was drawn six hours after admission, reveal-
ing a troponin I level of less than 0.01pug/l (upper limit,
0.01pg/1), and low-density cholesterol level was 123.8 mg/
dL. After CAG, ST elevation in inferior leads and ante-
rolateral T wave changes, inferior wall hypokinesia were
improved during follow-up. It was considered that anoma-
lous origin of left coronary artery and slow coronary slow
were probable reasons of coronary ischemia causing rest
angina, ST-segment elevation in electrocardiography and
hypokinesis of inferior wall in echocardiography. Follow-
ing days he was free from angina, and also then discharged
with low dose acetylsalicylic acid and statin therapy, and
calcium channel blocker.

Figure 1.A- ST elevations in leads DIII and aVF suggesting in-
ferior myocardial infarction

Figure 1.B- Dynamic electrocardiographic changes in inferior and an-
terolateral leads during anginal episode. Black arrows indicate increa-
sed ST elevation in inferior leads. White arrows indicate dynamic ST

segment-T wave changes in leads V3-V6 and DI, aVL.
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Figure 2-A, Figure 2-B, Figure 2-C and Figure 2-D. Left co-
ronary angiography. Angiographic examinations demonstrate
non-significant coronary plaques in left anterior descending co-
ronary artery.

Figure 2-E Right coronary angiography demonstrates anomalo-
us origin of circumflex coronary artery from right sinus of val-
salva. White arrows indicate anomalous origin of circumflex co-
ronary artery.

Figure 2-F The delayed distal coronary opacification and slow
coronary flow of anomalous origin of circumflex coronary artery
in right cranial oblique angiographic views. Black arrow indica-
tes delayed opacification of circumflex coronary artery compa-

red to opacification of distal right coronary artery.

Discussion

The left circumflex coronary artery can arise either as an
initial branch of the right coronary artery or from a separate
ostium in the right aortic sinus. The ectopic origin of the
left circumflex coronary artery is a well recognized vari-
ant, which is the most common anomaly of the coronary
arterial origin, accounting for 28% of anomalies identified

= ORTADOGU MEDICAL JOURNAL 3 (1): 45- 48 2011

by cardiac catheterization and with an incidence of 1 in
300. After arising from contralateral sinus of Valsalva, an
anomalous coronary artery most commonly take retroaor-
tic anomalous path, specifically involving origination of
the circumflex artery from the right sinus of Valsalva.1-3
Although this anomaly is classified as benign and asymp-
tomatic, a few cases of sudden death, myocardial infarc-
tion and angina pectoris in the absence of atherosclerotic
lesions have been reported.4-6 In our report, we presented
a case of unstable angina pectoris having dynamic electro-
cardiographic and echocardiographic changes mimicking
inferior STEMI secondary to coronary artery anomaly and
slow coronary slow with no evidence of coronary artery
stenosis or thrombosis diagnosed with coronary angiog-
raphy. Therefore, it was considered that anomalous origin
of left coronary artery and slow coronary slow were prob-
able reasons of coronary ischemia. Myocardial ischemia
may result directly from coronary anomalies themselves
(primary myocardial ischemic anomalies). Alternatively, it
may be related to the fact that some coronary anomalies
increase the probability of developing fixed obstructive
disease (secondary myocardial ischemic anomalies) or
transient ischemic events (secondary episodic myocardial
ischemic anomalies).2 Several potential mechanisms have
been advanced to explain myocardial ischemia in patients
with wrong sinus coronary anomalies including the acute
angle take off and kinking of the coronary artery as it aris-
es from the aorta; flap like closure of the abnormal slit like
coronary orifice; compression of the anomalous coronary
artery between the aorta and pulmonary trunk during ex-
ercise; and spasm of the anomalous coronary artery, pos-
sibly as a result of endothelial injury, wrong coronary si-
nus anomalies with evidence of acute myocardial ischemic
damage and/or chronic ischemic injury with replacement-
type fibrosis.4-8 Therefore, we hypothesized that recurrent
ischemia secondary to coronary anomaly and also coro-
nary slow flow might cause dynamic inferior ST segment
elevation in electrocardiography and also hypokinesis of
inferior wall in transthoracic echocardiography in our case
report. Although the exact pathophysiological mechanism
for coronary slow flow is not known, concomitant slow
coronary flow may provoke these ischemic effects of coro-
nary origin anomalies.4-10 The changes on coronary artery
anatomy associated with coronary anomaly, including en-
dothelial thickening in small vessels, impaired endothelial
release of nitric oxide, and microvascular circulation may
decrease coronary flow, so these may provoke coronary
ischemia without significant coronary artery stenosis, and
therefore we believe that these changes may cause elec-
trocardiographic and echocardiographic signs of ischemia
mimicking STEMI, as in our case report. Also, the differ-

ential diagnosis of ST segment elevation includes Tako-
tsubo cardiomyopathy, which is typically characterized
by reversible wall motion abnormalities of left ventricular
apex and mid-ventricle, and it usually occurs in the pres-
ence of a normal coronary pattern.11 However, it has been
also demonstrated reversible electrocardiographic and wall
motion abnormalities could exist in left ventricular inferior
wall, so called Takotsubo variant.12 Therefore, in our case
report, electrocardiographic and echocardiographic abnor-
malities of inferior wall would also be related to slow flow
in anomalous origin of circumflex coronary artery, and also
raised the suspicion of Takotsubo variant (inferior variety).
In our case report, it was also considered that anomalous
origin of circumflex coronary artery and slow coronary
flow may also associate with coronary vasospasm or pro-
cedural complications such as air or thrombus emboli.
During CAG, air or thrombus embolism could generate a
similar pattern including coronary slow-flow. However, in
our case report, CAG was optimally performed by opera-
tors, and also not complicated with air or thrombus em-
bolism. Also, we did not perform any provocative test to
rule out vasospastic angina because of ongoing chest pain
during coronary angiography. Therefore, we believe that
presence of vasospastic properties of anomalous coronary
arteries might also aggravate coronary ischemia and cause
slow coronary slow.

Due to the suspicion of the high risk acute coronary syn-
drome, we performed early coronary angiography for
mechanical revascularization which is preferred reper-
fusion strategy in the presence of STEMI. Interestingly,
we did not found any significant coronary artery stenosis
or thrombosis as a cause of ST segment elevation in infe-
rior leads. Because of the treatments of STEMI and slow
coronary flow without significant coronary artery stenosis
or thrombosis are different, we believe that there might
be a significant clinical effect of early coronary angiogra-
phy for choosing optimal treatment strategy, especially in
young patients, to eliminate hazardous bleeding effects of
fibrinolytic and/or antiplatelet therapies such as clopidog-
rel, and glycoprotein IIb/Illa inhibitors which are common
treatment strategies used in STEMI.

In conclusion, coronary artery anomaly and concomitant
coronary slow flow without coronary artery stenosis and/
or thrombosis may provoke myocardial ischemia, and
mimic STEMI by causing similar electrocardiographic and
echocardiographic changes during coronary ischemia. Be-
cause of the treatment modalities in both STEMI and slow
coronary flow are so different, early diagnosis of the coex-
istence of coronary artery anomaly and slow coronary flow
by coronary angiography might have clinical importance

by choosing optimal treatment strategy in patients present-
ing with acute coronary syndrome.
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Ozet

Hemanjiyomlar benign karakterde vaskiiler tiimorlerdir ve embriyonik vaskiiler yapilarin anormal gelisimine bag-
l1 ortaya ¢iktig1 diisiiniilmektedir. Bu tiimdrlerin % 60 ‘1 bas ve boyunda goriilmektedir. Hemanjiyomlar kapiller, ka-
verndz ve kombine hemanjiomlar olarak 3 gruba ayrilirlar. Kaverndz hemanjiyomlar bas ve boyun bdlgesinde dil,
parotis bezi ve timpanik membranda yerlesebilirken; sternokleidomastoid kas, trapez kas ve masseter kasi gibi intra-
muskuler yerlesimi de nadiren goriilmektedir. Cerrahi eksizyon asil tedavi olmakla birlikte lezyonun lokalizasyonu-
na gore skleroterapi ve kriyoterapi de uygulanmaktadir. Servikal intervertebral foramene uzanan hemanjiyoma lite-
ratiirde rastlanmamaktadir. Boyunda derin servikal fasya medialinde yerlesim gosteren C4-C5 intervertebral forame-
ne ve vertebral artere uzanan kavernoz hemanjiyom olgusu literatiir esliginde sunuldu.

Anahtar Kelimeler: Kavern6z hemanjiyom; bas ve boyun; servikal kitle.

Abstract

Hemangiomas are benign vascular tumours and abnormal development of embryonic vasculature is the suspected
cause. 60% of these tumours occur in the head and neck. Hemangiomas are classified into three groups; capillary,
cavernous and mixt types. Cavernous hemangiomas have been described in the tongue, trapezius muscle, parotid
gland, sternocleidomastoid muscle, timpanic membrane and masseter muscle on the head and neck. Although the
actual treatment of surgical excision and sclerotherapy- cryotherapy is applied according to the localization of the
lesion. Cervical intervertebral foramen extending hemangioma is not found in the literature. Deep cervical fascia
medially localized in the neck and C4-CS5 intervertebral foramen and vertebral artery extending to the case of cavern-
ous hemangioma literature was presented.

Keywords: Cavernous Hemangioma; Head and neck; Cervical Mass.

ayrilmislardir (3). Kaverndz hemanjiyomlar derin yapila-

Giris

Hemanjiyomlar embriyonik vaskiiler yapilarin anormal
gelisimine baglh ortaya ¢ikan benign karakterde vaskiiler
tiimdrlerdir (1). Yaklasik % 60 oraninda bas-boyunda, %
25 oraninda govdede ve %15 oraninda ekstremitelerde go-
riiliir (2). Kapiller, kavern6z ve mikst olmak {izere 3 tipe
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11 tutarken, kapiller hemanjiyomlar ylizeyel yapilar tutar
(4). Hemanjiyomlar lezyonun biiyiikliigiine, boyundaki lo-
kalizasyonuna gore semptom verirler. Kavernéz hemanji-
yomlar bas boyun bolgesinde dil, parotis bezi, timpanik
membranda siklikla goriilmektedir (4). Derin servikal ya-
pilarda yerlesime literatiirde rastlanilamamakla birlikte,

sternokleidomastoid kas, trapez kas, masseter kasi gibi int-
ramuskuler yerlesim de nadiren goriillmektedir (4,5). Bo-
yundaki hemanjiyomlar genellikle dogumdan birka¢ haf-
ta sonra ortaya ¢ikarlar ve hayatin ilk 2 yili1 boyunca hiz-
I1 bliylime gosterirken daha sonra yavas biiyiime gosterir-
ler (6). Kaverndz hemanjiomlar her yasta goriilebilmekte-
dir ancak ileri yaslarda daha nadir olarak tan1 almaktadir-
lar. Literatiirde daha 6nce rastlayamadigimiz servikal ver-
tebralar hizasinda servikal foramene uzanan ileri yasta tan1
konan, kavernéz hemanjiyom vakasi bu makalede sunul-
mustur.

Olgu Sunumu

73 yasinda erkek hasta boyun sag tarafta 6 aydir mevcut
olan sislik sikayeti ile bagvurdu. Yapilan kulak burun bo-
gaz muayenesinde boyun sag tarafta {ist ve orta juguler
bolgeler arasinda yaklasik 2x2 cm boyutlarinda palpas-
yonla agrili, fikse, derinde palpe edilen, ciltte renk degisik-
ligine neden olmayan orta sertlikte kitle tespit edildi. Has-
tanin diger KBB muayeneleri dogal izlendi. Boyun man-
yetik rezonans goriintiilemesinde 4. ve 5. servikal verteb-
ra seviyesinde sag noral foramene uzanan, ekstraforami-
nal yerlesimli, lobiile konturlu, sag vertebral arter ve karo-
tid arter ile yakin komsulugu izlenen T1A sekansta hipo-
intens, T2A sekansta hiperintens sinyal degisikligi gozle-
nen, intravendz kontrast madde enjeksiyonu sonrasi kont-
rastlanan, 13x18x26 mm ebadinda kitle lezyonu saptandi.
(Sekil 1, 2).

Sekil 1- Aksiyel MR goriintiilemede vertebral artere uzanim

gosteren hemanjiom. (beyaz ok: hemanjiom, kirmizi ok: sag ver-
tebral arter )

Takiben hastaya genel anestezi altinda boyundan kitle ek-
sizyonu operasyonu uygulandi. Mavi- mor renkteki kitle-
nin boyun sag tarafta derin servikal fasya derininde, servi-
kal pleksus altina yerlesmis oldugu, 4. ve 5. servikal ver-
tebralar arasindan noral foramene ve vertebral artere uzan-
dig1 goriildii. Kitle ¢cevre dokulardan kiint diseksiyonla ay-
rild1 ve eksize edildi. (Sekil 3, 4) Cikarilan kitlenin his-
topatolojik incelemesi kavernéz hemanjiyom olarak rapor
edildi.

Sekil 2- Koronal MR goériintiimede intervertebral yerlesim gos-

teren hemanjiom. (beyaz ok: hemanjiom)

Sekil 3- Kitle ¢ikarildiktan sonra operasyon sahasi. (SCM: ster-
nokleidomastoid kas, beyaz ok: sag servikal pleksus, yildiz: sag
C4-CS intervertebral foramen)
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Sekil 4- Cikarilan spesimenin goriintiisii.

Tartisma

Vaskiiler anomaliler simdiye kadar kendi iginde endotel-
yal ozelliklerine ve klinik 6zelliklerine gore cesitli sekil-
lerde siniflandirilmiglardir. Mulliken ve Glowacki (7) vas-
kiiler anomalileri endotelyal proliferatif 6zelliklerine gore
2 gruba ayirmiglardir; hemanjiyomlar ve vaskiiler malfor-
masyonlar. Jackson ve arkadaslar1 (8) ise klinik, histolo-
jik, vaskiiler akim 6zelliklerine gore 3 smifa ayirmislar-
dir; hemanjiyomlar, vaskiiler malformasyonlar ve lenfatik
malformasyonlar. Diinyada en fazla kullanilan siniflandir-
ma Mulliken ve Glowacki’nin siniflandirmasidir (7,8,9).
Hemanjiyomlar da kendi i¢ginde 3 alt gruba ayrilirlar: 1-
Kapiller hemanjiyomlar, 2- Kavern6éz hemanjiyomlar, 3-
Mikst hemanjiyomlar (3).

Hemanjiyomlar infantlarda en sik goriilen tiimor ¢esidi-
dir (10). Kaverndz hemanjiyomlar yada venéz malformas-
yonlar da 6zellikle bas- boyun bolgesinde en yaygin gorii-
len vaskiiler malformasyonlardir. Bu lezyonlar dogumda
mevcuttur ve yavag vendz proliferasyonlar gostererek ha-
yatin ilerleyen donemlerinde ortaya ¢ikarlar. Kavernoz he-
manjiyomlar deri, mukoza, kas, kemik, viseral yapilar gibi
viicudun herhangi bir yerini tutabilir (7). Literatiire bakil-
diginda kaverndz hemanjiyomlarin bag-boyundaki yerle-
sim yerleri siklikla dil, timpan membran, karotid kilif, pa-
rotid gland, trapez kas, masseter kasi, sternokleidomastoid
kastir (4,5). Bizim vakamizda tiimoér, C4-C5 servikal ver-
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tebralar aras1 yerlesimli, servikal noral foramenlere ve ver-
tebral artere uzanim gostermekteydi, literatiire bakildigin-
da benzer ozellikte vaka saptanmamaktadir.

Ayiricl tanida lipomlar, karotis kilif tiimorleri, paragangli-
omalar, néromalar, nérofibromlar ve malign tiimérler dii-
stiniilmelidir (11).

Tanida kullanilan radyolojik metodlar; ultrasonografi, bil-
gisayarli tomografi, manyetik rezonans goriintilleme ve
anjiografidir. Lezyon, MR goriintiilemede T1 agirlikli se-
kanslarda hipointens, T2 agirlikli sekanslarda ise hipe-
rintens olarak saptanir ve kontrast madde tuttugu gozle-
nir (3). Bizim vakamizda da T1A sekansta hipointens, T2A
sekansta hiperintens sinyal degisikligine neden olan, intra-
vendz kontrast madde enjeksiyonu sonrasi kontrastlandigi
gozlenen kitle lezyonu saptandi. MR anjiografi lezyonun
vaskiiler olup olmadig1 ve beslenmesi hakkinda bilgi verir.
Hastamizin MR anjiografisinde ise kitlenin vaskiiler oldu-
gu yapilarla belirgin iliskisi olmadig1 saptanmadi.

Histopatolojik incelemede kollajen doku igerisinde ince
duvarli vaskiiler kanallar ve igerisinde kan elemanlart go-
riliir (12). Bizim vakamizda da histopatolojik incelemede
ince septalarla ayrilmis kanallar ve icerisinde kan eleman-
lar1 saptandi.

Cogu vakada hemanjiyomlara miidahale gerekmez, za-
manla kendiliginden involusyona ugrar. Bununla birlikte
kitlenin bulundugu lokalizasyon ve ¢evre dokulara olan et-
kisi nedeniyle cerrahi gerekebilmektedir (4). Secilmis va-
kalarda da cerrahi diginda tanimlanmis tedavi modalite-
leri mevcuttur. Bunlar; kriyoterapi, skleroterapi, emboli-
zasyon ve laser tedavileridir. Bunlardan kriyoterapide cilt-
te yaygin hipopigmentasyon ve atrofik skar olusumu, Nd:
YAG laser’de yumusak doku hasarlari gibi komplikasyon-
lar mevcuttur (6). Bizim vakamizda da kitlenin servikal
pleksusa yaptigi basi nedeniyle hastanin yogun bir sekil-
de agr1 yakinmas1 mevcuttu. Servikal pleksusa basi oldugu
ve vaskiiler malformasyonlar i¢in beklenen bir lokalizas-
yon olmadigindan dolay1 kitlenin natiiriiniin ortaya konu-
labilmesi i¢in kitle eksizyonu operasyonuna karar verildi.
Operasyon esnasinda kitlenin boyun derin servikal fasya
derininde vertebralar arasinda vertebral noral foramene ve
vertebral artere uzandigim gozlemlendi. Kitle, bu yapilar-
dan kiint diseksiyonla diseke edilerek eksize edildi.
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Kapsam

Ortadogu Tip Dergisi, (ic ayda bir sayi olacak sekilde yilda 4 kez (Mart, Haziran, Eylil ve Aralik) yayinlanir. Dergi, tibbin de-
gisik alanlarinda yapilan klinik veya deneysel arastirmalari, 6zgiin olgu sunumlarini, editére mektup yazilarini, teknik ya-
zilari ve bir konu hakkinda yazilmis davetli derlemeleri kabul eder. Bolgesel siklik ve ¢zellik gbsteren tibbi konularda ya-
zilan arastirma ve olgu sunumu yazilarina éncelik verir. Ayrica Dergide tip alaninda yapilacak olan ulusal ve uluslararasi
bi- limsel toplanti veya sempozyumlar da duyurulur. Yazarlar ve okuyucular arasindaki bilimsel iletisim yazilarini yayinla-
mak veya yayinlamamak editoérlin yetkisindedir. Editor ve Yayin Yirttme Kurulu burada belirtilen kurallari tam olarak kar-
silamayan bir yaziy1 dogrudan ret etme, uygun degisiklikleri kendisi yapma veya bu degisiklikleri yapmak (izere yazara geri
génderme yetkisine sahiptir. Dergide daha énce bagka yerde yayinlanmamis ve Dergi Yayin Kurulu ve Yazi inceleme Kuru-
lunca uygun gorilen yazilar yayinlanir. Gonderilen yazilar konu ile ilgili (¢ yazi inceleme kurulu Gyesinden ikisinin olum-
lu gorlst aldiginda yayinlanmaya hak kazanir. Daha 6nce Kongrede poster veya s6zlii sunumu yapilmis olan bildiriler, be-

lirtilmek kaydiyla Dergide makale veya olgu sunumu olarak yayinlanabilir.

Yayin Dili

Derginin yayin dili Turkce ve ingilizcedir. Makalelerin ingilizce yazilmis “6zet bdlimi” olmalidir. ingilizce hazirlanmis
metinlerin (yabanci uyruklu olanlar hari¢) “Turkce 6zeti” olmalidir. Editor, yayinlanmak Gzere gdnderilmis ve degerlendir-
me siirecinin sonunda yayinlanma karari verilmis ve Tirkce yazilmis yazilarin birebir ingilizce’ye ¢evrilmesini yazarlardan
isteyebilir. insanlar tizerinde yapilan tim calismalarda, “Yéntem ve Gerecler” bdlimiinde ¢alismanin ilgili komite tarafin-
dan onaylandigi veya calismanin Helsinki ilkeler Deklerasyonuna (www.wma.net/e/policy/b3.htm) uyularak gerceklestiril-
digine dair bir ibare yer almalidir. Calismaya dahil edilen tim insanlarin bilgilendirilmis onam formunu imzaladigl metin
icinde belirtilmelidir. Yazinin iceriginden tim yazarlar sorumludur, Ortadogu Tip Dergisi yazarlar tarafindan ileri sirilen
fikirler ve yapilan yorumlarla ilgili herhangi bir sorumluluk kabul etmez. Yayimlanan yazilarin telif hakki Ortadogu Tip Der-
gisine aittir. Yayinlanmis yazilar, kismen veya tamamen, Dergi EditérlGglnin yazili izni olmadan yeniden yayinlanamaz.

Tum yazarlarin calismaya aktif olarak katilmis olmasi gereklidir.

Yazi Metni Diizeni

Tum yazi metni “iki aralikli” olarak ve Times New Roman (TR) yazi tipinde yazilmalidir. Harf boyutu Baslik i¢cin 12 pun-
to, 6zetler i¢cin 9 punto, tablolar icin 8 punto ve metnin diger kisimlari icin 10 punto olmalidir. Yazi metni asagidaki ana
basliklari sirasiyla icermelidir:

e Ozet: Yapilandirilmis Ozet (aragtirman yazilari = makaleler icin)
¢ Giris: Uygun kaynaklarla desteklenen calismanin dogasi ve amaci

* Gerec (Hastalar) ve Yontem [olgu sunumlari icin: olgu sunumul: Klinik ve teknik islemlerin detaylarini, calisma planini,
ornek blyikligind, dahil etme ve hari¢ tutma kriterlerini, kullanilan araclari, verinin nasil elde edilip analiz edildigini,
kullanilan istatistik yéntemi belirtilir.

e Bulgular (sadece arastirmalar icin): Calismadan elde edilen sonuglar kisa, 6z ve agik bir sekilde belirtilir.

e Tartisma: Elde edilen sonuglar agiklanir, diger yazarlar tarafindan bulunanlarla iliskileri ve pratik klinikteki anlami agik-
lanir.

¢ Sonug: Arastirmadan elde edilen sonug kisaca ve net olarak agiklanir. Arastirmanin literatiire, varsa katkisi varsa belir-
tilir.

* Tesekkiir (varsa): Yazinin hazirlanmasina veya arastirmaya anlamli katkilari bulunan kisilere tesekkir edilebilir.

e Kaynaklar: Sadece gerekli kaynaklar kullaniimalidir. Kaynaklar metinde yerlesme sirasina gére numaralanmali ve me-
tin icinde kaynak numarasi parantez icinde verilmelidir. Eger kaynak gosterilen calismada 6'dan fazla yazar var ise ilk
¢ yazardan sonra ‘et al.” (tirkce kaynaklar icin ‘ve ark’) yazilmalidir. Dergi isimleri MEDLINE’™ a gore kisaltiimali (www.
nchi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?db=journals), eger Index Medicus tarafindan taranmayan bir dergi kaynak gosterile-
cekse, bu derginin adi tam olarak yazilmalidir. Kaynak sayisi mimkiinse 15 ila 40 arasinda olmalidir.

Yazar Siralamasi

Yaziya katki 6l¢iistinde yazar isimleri siralanir. Yazarlar tanimlanirken st rakam kullanilir (1,2,3..) ve altta agiklanir. Yazar-
larin Gnvanlari kullanilmaz, yalnizca isimleri yazilir.

ORNEK:

KUGUK HUCRELI AKCIGER KANSERINDE VENA KAVA SUPERIORUN NEDEN OLDUGU SORUNLAR
Asli GULER?!, Saniye YURT2, Mehmet COSKUN3

! Digkap! Yildirim Beyazit EA Hastanesi ic Hastaliklari Klinigi, Ankara
2 Diskapi Yildirim Beyazit EA Hastanesi Radyoloji Klinigi, Ankara
3 Diskapi Yildirim Beyazit EA Hastanesi Tibbi Onkoloji Klinigi, Ankara

Yapilandiriimisg 6zet ve anahtar kelimeler

Her yazili eserde en az 100 en cok 200 kelimeden olusan Tiirkce ve ingilizce 6zet bulunmalidir. Ancak ingilizce yazilan
ve Turkiye digindan génderilen yazilarda Turkge 6zet (ve Tlrkce anahtar kelime) sarti aranmaz. Arastirma turl yazilarda
Ozet, yapilandinimis olmali, Amag, Gere¢ ve Yontem, Bulgular ve Sonug bolimlerini icermelidir. Olgu sunumu ve derle-
melerin &zetlerinin yapilandiriimasi gerekli degildir.

Ozet bdlimiinde kisaltmalar kullaniimamali, kaynak gosterilmemeli ve tablo olmamalidir. Ozet bélimiinden sonra en faz-
la 5 olmak Uzere anahtar kelime verilmelidir. Anahtar kelimeler, Medical Subject Headings (MeSH) of Index Medicus’ e

gbre hazirlanmalidir.

Kisaltmalar

Kisaltma, ilgili s6zcigiin metin icinde ilk gectigi yerde yapilmali ve parantez icinde kisaltmasi gosterilmelidir. Baslik veya
Ozette kisaltma yapilmamalidir.

Olgme birimleri — Metrik sistem birimleri kullaniimalidir.

ilaclar — ilaclarin jenerik isimleri (ticari isimleri kullaniimamali), dozu, uygulama yolu ve uygulama sikhgi ile birlikte ya-
zilmahdir.

Sayilar- 1-10 arasindaki sayilar yazi olarak (érn. bes, alti, yedi..), 10’dan daha buytkleri ise arabik (11, 13, 15...) yazil-
malidir. Cimle basina gelen sayilar yaziyla yazilmalidir (6rn. Onalti hasta ....).

Bakteri isimleri 6rnekte oldugu gibi kisaltilmali: “Eschericia coli” sdyle kisaltilabilir : E. coli.

Tablolar
Her tablo, bir basliga sahip olmali, ayri bir sayfada hazirlanmali ve Romen rakamlari ile numaralandiriimalidir. Tablo bas-
l1g1, tablonun en st kismina yazilmahdir.

Sekil ve resimler

Tim sekiller yazida gecis sirasina gore Arabi harflerle numaralandiriimali ve bir basliga sahip olmalidir. Sekillerin elektro-
nik uyarlamalari, yazi ile birlikte, ama ayri bir dosya olarak jpg formatinda olmalidir. Sunulan calisma yayina kabul edil-
digi zaman tiim sekillerin asillari yazarlardan istenir.

Eger renkli resim veya sekil iceren bir ¢alisma yayinlanmak tzere kabul edilirse, yazarlardan renkli basim dcreti istenir.
Mikroskop goriintlsi iceren resimlerde boyama teknigi ve kullanilan bllyitme resim basliginda belirtilmelidir.

Sekil ve resimler icin hazirlanan dosyalar online génderme sistemine birer birer yiiklenmeli ve bu dosyalara tercihen “ma-

nuscriptcode_figl.jpg” gibi bir isim verilmeli, yazar veya kurum adini iceren dosya adlari kullaniimamalidir.

Eserlerin gonderilmesi

Metinlerin tamami 3,5 inch’lik diskete ya da CD veya flash diske kopyalanmis olarak ve basiimig (¢ nisha ile bir zarf
icinde génderilmelidir. Yazilar elektronik olarak da web sitemize génderilebilir.
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