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EDITORDEN

Bu senenin 2. sayisinda karsinizdayim. Gegen sayida belirttigim gibi
Tiirk Tip Dizinine 2011 yili itibari ile girmis bulunuyoruz. Yani, ge-
cen yil (2011) yapilmis olan yayinlar Tiirk Tip Dizini kapsaminda
degerlendirilecektir.

Ayrica Ortadogu Tip Dergimiz EBSCO uluslararasi dizinde bundan
boyle (bu yildan itibaren) indekslenmekeedir.

Yurtdisindan SCOPOS indeksine girmek icin de girisim baglatmus
bulunuyoruz.

Hedefimiz hep birlikte daha iyi yerlere gelmekeir.

Oncelikli olarak arastirma makalelerinizi yayinlamak iizere bekliyo-
ruz. Olgu sunumlari, havuzda fazla yazi biriktiginden biraz beklemeli
olarak yayinlanabilmektedir. Derlememeler miimkiin mertebe Yone-
tim tarafindan davet edilen yazarlar tarafindan kaleme alinmaktadir.
Dergimize teknik yazi ve editére mektup génderebilirsiniz.

Ayrica, Dergimizde gordiigiiniiz basim ve yazim hatalarini bize bil-
dirseniz seviniriz. I¢erik yoniinden de dikkatinizi geken elestiri nok-
talari varsa bize liitfen yazin. Bunlari yazarlara iletiriz ve gereken ce-
vabr alip sizlerle paylasiriz. Bunun, Dergimizin kalitesine katkist ola-
cagindan dolay1 size miitegekkir kaliriz.

Dergimize WEB Sitelerinden (DNT Ortadogu Yayincilik veya Orta-
dogu Tip Dergisi veya Tiirk Medline) ulagabilir ve on-line olarak ya-
zilarinizi gonderebilirsiniz. Yine bu sitelerden eski sayilarimiza ulas-
ma ve onlari degerlendirme imkaniniz bulunmaktadir.

Giizel ve umutlu yarinlar hepimizi beklemektedir.

Miiteakip sayida bulugma dilegi ile saygilar sunarim.

Prof. Dr. Mustafa ALTINBAS
EDITOR
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o Kullanim kolayligi
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derin subkiitan yolla uygulanir. Akromegali: Onerilen baslangic dozu her 28 giin boyunca uygulanan 60- 120 mg’ dir. SOMATULINE® AUTOGEL® ile tedaviye iyi yanit veren kontrollii hastalarda 42-56 giinde
bir SOMATULINE® AUTOGEL®120 mg ile tedavi edilebilir. Semptomlarin uzun dénem gézlemesinde, GH ve IGF1 diizeyleri klinik gdsterge olarak géz éniinde tutulmalidir. Néroendokrin tiimérler: Onerilen
baslangi¢ dozu 28 giin boyunca 60- 120 mg’ dir. Doz, elde edilen semptomatik iyilesme derecesine gére ayarlanmalidir. Hepatik/Renal yetmezlik: Ciddi bobrek yetmezligi bulunan vakalar toplam lanreotid
serum klerensinin yaklasik olarak 2 kati azalma g6stermis ve akabinde ise, yarilanma émrii ve AUC degerleri artmistir. Karaciger yetmezliginde, ortalama kalis siiresi ve dagim hacminde artislar gozlenmistir
ancak, total klerens veya AUC’ de farklilik gozlenmemistir. Yash vakalar, saglikli geng kisilerle kiyaslandiginda ortalama kalis stiresi ve yarilanma 6mrinde bir artis gostermislerdir. Lanreotidin genis terapotik
penceresi nedeniyle, bu durumlarda dozun degistirilmesi gerekli degildir. istenmeyen etkiler: Diyare, karin agrisi ve bulanti, kabizlik, gaz, kolelityaz, safra kesesinde tortu, asteni, yorgunluk, bilirubin artisi, deri
nodiill, sicak basmasi, bacak agrisi, kiriklik, bas agrisi, tenezm, kusma, anormal glikoz toleransi, hiperglisemi, libidoda azalma, somnolans, pruritus, terlemede artis, deri bozuklugu (belirlenmemis). Enjeksiyon
bélgesinde agri, kizariklik, kasinti, sertlesme. ilag etkilesimleri ve diger etkilegimler: SOMATULINE® AUTOGEL®’in gastrointestinal etkileri, beraber alinan ilaglarin intestinal emilimini azaltabilir. Siklosporinle
lanreotid enjeksiyonunun beraber uygulanmasi siklosporinin kan seviyelerini azaltabilir, bu nedenle siklosporin kan seviyeleri izlenmelidir. Kontrendikasyonlari: SOMATULINE® AUTOGEL® lanreotid veya benzer
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Abstract

Aim: To evaluate the relation between the percentage of positive biopsy cores (PPC) and changes in Gleason scores
after radical prostatectomy (RP).

Material and Methods: Hundred and ninety-five patients who underwent RP for clinically localized prostate cancer
were included in the study. The clinical and pathological data of the patients were retrospectively analyzed. Biopsy
and RP Gleason scores, and related clinical data were recorded. Patients were grouped with respect to the changes in
Gleason scores after RP (Downgraded, concordance and upgraded) and percentage of positive biopsy cores (<0.20,
0.21-0.40, 0.41-0.60 and >0.61).

Results: Of the patients, Gleason scores increased in 47.6%, remained unchanged in 40.2% and decreased in 12.2%
after RP. There was no statistically significant difference among the groups regarding age, baseline serum PSA level,
prostate volume, clinical stage, number of biopsy cores, and number of positive biopsy cores (p>0.05 for all). The
rate of Gleason score increase in patients with a PPC >0.61 was significantly higher than the ones with that of < 0.20
(64.3% and 34%, respectively, p=0.03).

Conclusions: The findings of our study showed that almost half of the patients experience an increase in Gleason
score after RP and that this change is significantly associated with PPC.

Keywords: Prostate cancer, Gleason score, percent positive cores
Ozet

Amag: Pozitif biyopsi kor yiizdesi (PKY) ve radikal prostatektomi (RP) sonrasi Gleason skoru degisiklikleri arasin-
daki iligkiyi degerlendirmek.

Yontem ve Gerecler: Klinik lokalize prostat kanseri 6ntanisi ile RP yapilan 195 hasta ¢alismaya dahil edildi. Hasta-
larin klinik ve patolojik verileri retrospektif olarak incelendi. Biyopsideki ve RP materyalindeki Gleason skorlar1 ve
iligkili klinik veriler kaydedildi. Hastalar, RP sonras1 Gleason skorundaki degisiklige (diisiik evre, ayni, yiiksek evre)
ve pozitif biyopsi kor yilizdesine (<0.20, 0.21-0.40, 0.41-0.60 and >0.61) gore gruplandirildi.

Bulgular: Radikal Prostatektomi sonrasi Gleason skoru degerleri, 6ncekine gore hastalarin % 47,6’ sinda artmis, %
40,2’ sinde ayni, % 12,2’ sinde ise azalmis olarak saptandi. Gruplar arasinda yas, bazal serum PSA diizeyi, prostat
agirligy, klinik evre, biyopsi kor sayisi ve pozitif biyopsi kor ylizdesi agisindan istatistiksel olarak anlamli fark yoktu
(hepsi igin p>0,05). Pozitif biyopsi kor yiizdesi >0.61 olanlardaki Gleason skoru artis1 (% 64,3), PKY < 0.20 olanlar-
daki artisa gore anlamli olarak daha fazla saptandi ( % 34) (p=0.03).

Sonug: Calismamizin sonucu gostermektedir ki neredeyse hastalarin yarisinda RP sonrasinda Gleason skorunda ar-
tis saptanmaktadir ve bu degisiklik de anlamli olarak PKY ile iliskilidir.

Anahtar Kelimeler: Prostat kanseri, Gleason skoru, pozitif kor yiizdesi.
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Introduction

Radical prostatectomy (RP), remains to be the treatment
of choice for the patients with clinically localized prostate
cancer and a life-expectancy of at least 10 years, due to
its continously refined surgical outcomes and decreasing
morbidity and mortality rates. Local recurrence-free sur-
vival rates of 83% and 75% were reported after RP for
10 and 15 years, respectively (1). Prognostic factors af-
ter RP include baseline PSA level, clinical stage, biopsy
Gleason score, postoperative Gleason score and pathologi-
cal stage (2-4). It has been demonstrated in various stud-
ies that prostatectomy Gleason score is the most impor-
tant prognostic factor for biochemical recurrence after RP
(5, 6). Higher prostatectomy gleason score is associated
with higher postoperative biochemical recurrence and low
cancer-specific survival rates(7). On the other hand, it was
reported that although the biopsy Gleason score remained
unchanged after RP in 31-63% of the patients, it increased
in 35 to 44% of them (8-10). These findings suggest that
a pre-operative low-risk patient for biochemical failure
and cancer-specific survival according to biopsy Gleason
score may be in fact, a high-risk patient with respect to
the RP gleason score. Considering the points mentioned
above, preoperative prediction of the patients who are at
the risk of Gleason score increase after RP may contribute
the overall outcome of the definitive therapy.

The association between the Gleason score increase after
RP and percentage of positive biopsy cores was evaluated
in this study.

Material and Methods

One hundred and ninety-five patients who underwent RP
for clinically localized prostate cancer between January
1997 and may 2008 were included in the study. Clinical
and pathological records of the patients were evaluated ret-
rospectively. Patients with a history of previous radiation
or hormonal therapy (n=7), with <6 biopsy cores (n=26)
and insufficient data (n=5) were exluded. The analyzed
preoperative data regarding the remaining 164 patients in-
cluded detailed medical history, digital rectal examination
(DRE), transrectal ultrasound (TRUS), serum PSA, rou-
tine blood tests, urinanalysis, chest X-ray, pelvic comput-
ed-tomography and bone-scan.

TRUS was performed with Hitachi brand EUB-400 model
ultrasound and biplanar transrectal probe. Biopsy of the
prostate was performed in presence of an abnormal DRE
and/or PSA level >4ng/ml . PPC was obtained by dividing
the number of cancer positive cores to the total number of
biopsy cores. The total and free PSA levels were measured
with monoclonal tandem assays using various Kkits in time.

Histological grading of biopsy and RP specimens were
made according to the Gleason grading system (11).
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Gleason score increase and decrease were defined as
“higher” and “lower than biopsy” RP scores, respectively.
Clinical and pathological staging were performed accord-
ing to the 2002 TNM classification.

Patients were followed every 3 months first year, every 6
months for the next 5 years and annually afterwards, with
DRE, PSA and/or bone scan. Two consecutive PSA levels
>0.2ng/ml were defined as biochemical failure.

Data were analyzed using SPSS software v11.5. Cathegor-
ical data were presented as the number and percentage of
the patients whereas continous variables were expressed as
meantstandard deviation. The differences between inde-
pendent groups regarding continous variables were evalu-
ated by Kruskal-Wallis test. For categorical comparisons
Chi-square test was used. P values lower than 0.05 were
considered as statistically significant.

Results

The mean age and mean baseline PSA values of the patients
were 62.9+5.9 years and 11.4+£9.6ng/ml, respectively. Pr-
eoperative clinical and pathological data of the patients are

Table 1: Preoperative clinical and pathological data

Mean Age (Years) 62.9+5.9
Mean Baseline PSA (ng/ml) 11.4+9.6
Baseline PSA n %
<10 ng/ml 92 56.1
10-15 ng/ml 41 25.0
>15 ng/ml 31 189
Mean Prostate Volume (ml) 46.9+23.7
Mean biopsy Gleason score 5.3+1.6
Biopsy Gleason score n %
2-4 44 26.8
5-7 109  66.5
8-10 11 6.7
Clinical stage n %
Tla 3 1.8
T1b 15 9.1
Tlc 71 433
T2a 37 22.6
T2b 29 177
T2c 9 55
Mean Number of biopsy cores 9.3£1.3
Mean Number of positive biopsy cores 3.5£2.3
Mean percentage of positive biopsy cores 0.38+0.25
Percentage of positive biopsy cores n %
<0.20 47 322
0.21-0.40 46 315
0.41-0.60 25 17.1
>0.61 28 19.2
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shown in tablel. Postoperative pathology revealed organ-
confined disease (T2a and T2b in table 2) in 66% (n=108),
positive surgical margins in 18.3% (n=30), seminal vesicle
invasion (T3b) in 12.1% (n=20) and lymph node involve-
ment in 2.4% (n=4) of the patients (table2).

Table 2: Pathological data regarding the RP specimens of the
patients

Postoperative Gleason score 5.9£1.3
Pathological stage n %
T2a* 49 299
T2b* 59  36.0
T3a 36 22.0
T3b** 20 12.1
Positive surgical margin 30 18.3
Lymph node involvement 4 24

*:0rgan-confined disease, **: Seminal vesicle invasion

The mean follow-up after RP was 17.1£9.6 months and
biochemical recurrence was observed in 18.9% of the pa-
tients (n=28).

Gleason scores increased in 47.6%, decresed in 12.2% and
remained unchanged in 40.2% of the patients after RP.
The concordance rate of pre-and-post operative Gleason
scores was significantly higher in the patients with a pr-
eoperative Gleason score 5-7 when compared to the ones
with scores 2-4 and 8-10 (54.1%, 11.9% and 33.9%,
respectively, Table3).

The groups were similar with respect to age (p=0.73),
baseline serum PSA (0.07), prostate volume (p=0.58),
clinical stage (p=0.10), number of biopsy cores (p=0.11)
and number of positive biopsy cores (p=0.12). The rate of
Gleason score increase after RP was significantly higher
in patients with a PPC >0.61 than that of the ones with a
PPC<0.20 (64.3% vs 34%, p=0.03, Table4).

Table 3: Relations between preoperative and postoperative Gleason scores

Biopsy Gleason Score
2-4 5-7 8-10 Total

n (%) n (%) n (%) n (%) p*
Decreased 2(4.5) 13 (11.9) 5(45.5) 20 (12.2)
Same 49.1) 59 (54.1) 3(27.3) 66 (40.2)
Increased 38 (86.4) 37 (33.9) 3(27.3) 78 (47.6)
Total n 44 109 11 164 0.001
* Chi-square test

Table 4: Association between gleason score change and percentage of positive biopsy cores
Percentage of positive cores

Gleason score
Change <0.20 0.21-0.40 0.41-0.60 >0.61 Total x

n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) P
Decrease 12 (25.5) 4 (8.7) 1(4.0) 3(10.7) 20 (13.7)
Same 19 (40.4) 21 (45.7) 9 (36.0) 7 (25.0) 56 (38.4)
Increase 16 (34.0) 21 (45.7) 15 (60.0) 18 (64.3) 70 (47.9)
Total n 47 46 25 28 146 0.03
* Chi-square test

Discussion

RP Gleason score is associated with postoperative bio-
chemical recurrence and prostate-cancer specific survival
rates (7, 12, 13). Unfortunately, biopsy and RP Gleason
scores only match in 51% of cases (14). This wide varia-
tion may be due to pathologist-related or technical reasons,
some of which are the level of clinical expertise and una-
voidable interobserver and intraobserver variability, the
needle size and the number of biopsy cores (8).

Previous studies reported increased Gleason scores in 29-
54% of the patients after RP (10, 15). In our study, this
ratio was 47.6%. Biopsy score increase was well demon-
strated to be associated with worse pathological charac-
teristics and higher biochemical recurrence rates (16, 17).
Previous studies linked Gleason score increase after RP
with preoperative gleason score, prostate volume, number
of positive cores, number of biopsy cores, obesity and high
baseline PSA level (15, 18-20). Freedland et al reported a
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score increase rate of 21% and number of positive cores,
high baseline PSA and obesity as the associated factors,
while Turley et al reported a rate of 44% and associted fac-
tors as number of biopsy cores and prostate volume (19).
Higher score increase rates were reported for the patients
with lower preoperative Gleason scores. Likewise, in our
study, the Gleason score increase was significantly more
common in patients with a biopsy score of 2-4 when com-
pared to the ones with 8-10 (86.4% vs 27.3%).

We found that the only factor associated with Gleason
score increase was PPC. The Gleason score increase was
significantly more common in patients with a PPC>0.61
than the ones with a PPC<0.20 (64.3% vs 34%).

Conclusions

The findings of our study showed that biopsy Gleason
score increased in almost half of the patients who under-
went RP for clinically localized prostate cancer, and this
score shift was associated with positive biopsy core per-
centage. These results should be verified with prospective
studies including larger number of patients.

Acknowledgements: None
Conflict of interest: The authors report no conflicts of interest

References

1.Zincke H, Oesterling JE, Blute ML, Bergstralh EJ, Myers RP, Barrett
DM: Long-term (15 years) results after radical prostatectomy for clini-
cally localized (stage T2c or lower) prostate cancer. J Urol 1994, 152(5
Pt 2):1850-1857.

2.Partin AW, Yoo J, Carter HB, Pearson JD, Chan DW, Epstein JI, Walsh
PC: The use of prostate specific antigen, clinical stage and Gleason
score to predict pathological stage in men with localized prostate can-
cer. J Urol 1993, 150(1):110-114.

3.Partin AW, Kattan MW, Subong ENP, Walsh PC, Wojno KJ, Oester-
ling JE, Scardino PT, Pearson JD: Combination of prostate-specific an-
tigen, clinical stage, and gleason score to predict pathological stage of
localized prostate cancer - A multi-institutional update. Jama-J Am Med
Assoc 1997, 277(18):1445-1451.

4.Partin AW, Mangold LA, Lamm DM, Walsh PC, Epstein JI, Pearson
JD: Contemporary update of prostate cancer staging nomograms (Partin
Tables) for the new millennium. Urology 2001, 58(6):843-848.
5.D’Amico AV, Whittington R, Malkowicz SB, Schultz D, Schnall M,
Tomaszewski JE, Wein A: A multivariate analysis of clinical and path-
ological factors that predict for prostate specific antigen failure after
radical prostatectomy for prostate cancer. J Urol 1995, 154(1):131-138.
6.Stamey TA, McNeal JE, Yemoto CM, Sigal BM, Johnstone IM: Bio-
logical determinants of cancer progression in men with prostate cancer.
JAMA 1999, 281(15):1395-1400.

7.Zincke H, Bergstralh EJ, Blute ML, Myers RP, Barrett DM, Lieber MM,
Martin SK, Oesterling JE: Radical Prostatectomy for Clinically Localized
Prostate-Cancer - Long-Term Results of 1,143 Patients from a Single In-
stitution. Journal of Clinical Oncology 1994, 12(11):2254-2263.
8.Cookson MS, Fleshner NE, Soloway SM, Fair WR: Correlation between

= ORTADOGU MEDICAL JOURNAL 4 (2): 49- 52 2012

Gleason score of needle biopsy and radical prostatectomy specimen: Ac-
curacy and clinical implications. J Urology 1997, 157(2):559-562.

9.San Francisco IF, DeWolf WC, Rosen S, Upton M, Olumi AF: Ex-
tended prostate needle biopsy improves concordance of Gleason grad-
ing between prostate needle biopsy and radical prostatectomy. J Urol
2003, 169(1):136-140.

10.Choo R, Danjoux C, Morton G, Szumacher E, Sugar L, Gardner S,
Kim M, Choo CM, Klotz L: How much does Gleason grade of follow-up
biopsy differ from that of initial biopsy in untreated, Gleason score 4-7,
clinically localized prostate cancer? Prostate 2007, 67(15):1614-1620.
11.Gleason DF: Histologic grading and staging of prostatic carcinoma.
In: Urologic Pathology. edn. Edited by M T. Philadelphia: Lea and Fe-
biger; 1977: 171-187.

12.Humphrey PA, Frazier HA, Vollmer RT, Paulson DF: Stratification
of Pathological Features in Radical Prostatectomy Specimens That Are
Predictive of Elevated Initial Postoperative Serum Prostate-Specific
Antigen Levels. Cancer 1993, 71(5):1821-1827.

13.Yokomizo A, Murai M, Baba S, Ogawa O, Tsukamoto T, Ni-
wakawa M, Tobisu K, Kinukawa N, Naito S: Percentage of positive
biopsy cores, preoperative prostate-specific antigen (PSA) level, pT and
Gleason score as predictors of PSA recurrence after radical prostatec-
tomy: a multi-institutional outcome study in Japan. BJU Int 2006, 98
(3):549-553.

14.Stav K, Judith S, Merald H, Leibovici D, Lindner A, Zisman A: Does
prostate biopsy Gleason score accurately express the biologic features
of prostate cancer? Urol Oncol 2007, 25(5):383-386.

15.Freedland SJ, Kane CJ, Amling CL, Aronson WJ, Terris MK, Presti
JC, Jr.: Upgrading and downgrading of prostate needle biopsy specimens:
risk factors and clinical implications. Urology 2007, 69(3):495-499.
16.0zden C, Oztekin CV, Ugurlu O, Gokkaya S, Yaris M, Memis A:
Correlation between Upgrading of Prostate Biopsy and Biochemical
Failure and Unfavorable Pathology after Radical Prostatectomy. Urol
Int 2009, 83(2):146-150.

17.Koksal IT, Ozcan F, Kadioglu TC, Esen T, Kilicaslan I, Tunc M: Dis-
crepancy between Gleason scores of biopsy and radical prostatectomy
specimens. European Urology 2000, 37(6):670-674.

18.Donohue JF, Bianco FJ, Jr., Kuroiwa K, Vickers AJ, Wheeler TM,
Scardino PT, Reuter VA, Eastham JA: Poorly differentiated prostate
cancer treated with radical prostatectomy: long-term outcome and inci-
dence of pathological downgrading. J Urol 2006, 176(3):991-995.

19.Turley RS, Terris MK, Kane CJ, Aronson WJ, Presti JC, Jr., Amling
CL, Freedland SJ: The association between prostate size and Gleason
score upgrading depends on the number of biopsy cores obtained: re-
sults from the Shared Equal Access Regional Cancer Hospital Data-
base. BJU Int 2008, 102(9):1074-1079.

20.Divrik RT, Eroglu A, Sahin A, Zorlu F, Ozen H: Increasing the number
of biopsies increases the concordance of Gleason scores of needle biop-
sies and prostatectomy specimens. Urol Oncol 2007, 25(5):376-382.

Corresponding Author: Dr. Cihan Huseyin DEMIREL
Ankara Numune Training and Research Hospital,
Department of Urology, Ankara-TURKEY
Phone:+90 312 508 52 91

E-mail: drhcdemirel@gmail.com



rijinal makale

Akut Apandisitte iskemi Modifiye Albiimin

Ischemia Modified Albumine In Acute Appendicitis

Hasan BOSTANCI!, Sevil KURBAN?, Ekrem ERBAY?, Hande KOKSALS?

1 Diskap1 Yildirim Beyazit Egitim Arastirma Hastanesi Genel Cerrahi Klinigi, Ankara-TURKIYE
2 Selguk Universitesi, Meram Tip Fakiiltesi Biyokimya Anabilim Dali, Konya-TURKIYE
3 Konya Egitim ve Arastirma Hastanesi Genel Cerrahi Klinigi, Konya-TURKIYE

Gelis Tarihi: 27.04.2012 Kabul Tarihi: 20.06.2012

Ozet

Amag: Akut apandisitli (AA) hastalarda iskemi modifiye albumin (IMA) diizeyinin saptanmas1 ve prognostik dne-
minin degerlendirilmesidir.

Yontem ve Gerecgler: AA tanisi alan 61 hasta (K/E: 32/29) ile saglikli 30 kisi (K/E: 17/13) ¢alismaya dahil edildi. Ca-
lisma grubunda kan 6rnekleri ameliyat dncesi dénemde alindi. IMA diizeyleri kalorimetrik yontemle &lgiildii ve so-
nuclar absorbans tinitesi (ABSU) cinsinden rapor edildi.

Bulgular: Akut apandisitli hastalar ile kontrol grubunun IMA degerleri sirasi ile 0,42+0,17 ABSU ve 0,37+0,13
ABSU idi. Hasta grubunda IMA degeri kontrol grubuna gére daha yiiksek olmasina karsin aradaki fark istatistiksel
olarak anlamli degildi (p>0,05). Yakinma siiresi uzun olan, 16kositozu ya da nétrofilisi olan hastalarda serum IMA
diizeyi daha yiiksek olmasina karsin aradaki farklar istatistiksel olarak anlamli degildi (p>0,05). Ancak, perfore AA’li
hastalarin serum IMA diizeyleri diger alt gruplardan daha yiiksek bulundu (p<0,001).

Sonug: AA’de inflamasyona bagli olarak serum IMA diizeyinde yiikseklik olmasina karsin, liimen ici basing artisi,
0dem, inflamasyon ve apendiks dokusunun beslenme bozuklugunun maksimum oldugu perfore AA’li hastalarda se-
rum IMA diizeyinin daha yiiksek oldugu gozlendi.

Anahtar Kelime: iskemi modifiye albumin, akut apandisit, perfore akut apandisit

Abstract

Aim: Of this study is to detect the IMA(Ischemia Modified Albumin) levels in cases with acute appendicitis(AA) and
determine its prognostic value.

Material and Methods: 61 patients with acute appendicitis and 30 healthy individuals(control group) were partici-
pated to the study Blood samples were taken in preoperative period in study group.IMA levels are measured with ca-
lorimetric method and results are reported as Absorbans Unit(ABSU) levels.

Results: IMA levels of patients and control group were as follows; 0,42+0,17 ABSU, 0,37+0,13 ABSU.Although
IMA levels were higher in patients with leucocytosis and neutrophilia there was no significant difference. (p>0,05).
However, the patients with perforated appendicitis were observed to have higher IMA levels than other groups
(p<0,001).

Conclusion: Serum IMA levels were higher in patients with acute appendicitis as a result of inflamation,but highest
IMA levels were detected in patients with perforated appendicitis as a result of maximum oedema,inflamation and
necrotic appendix tissue

Keywords: [schemia Modified Albumin,acute appendicitis,perforated acute appendicitis
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Giris

Akut apandisit (AA), apendiks vermiformis ad1 verilen or-
ganin ani iltihaplanmasi sonucu meydana gelen bir hasta-
liktir. Toplumda her 100 kisiden 8’1 hayatlar1 boyunca AA
olma olasilig1 tasir. Her yas grubunda goriilmekle beraber,
AA olgulart 20-30 yas grubunda dikkat ¢ekici yogunluk
gosterir. Apendiks liimenin tikanmasi AA’in primer nede-
nidir. Kor bir kese olan apendiksin liimeninin tikanmasi
ile apendiks igerisinde sivi birikir ve bu da organda dis-
tansiyona yol acar. Vendz ve lenfatik dolagimin bozulma-
st apendiks duvarindan bakteriyel translokasyon i¢in uy-
gun patolojik zemini hazirlarken, tan1 konulmasinda ge-
cikme yaganmasi durumunda perforasyon, intraabdominal
abse ve peritonit gelisimi kagiilmazdir (1-3).

Albuminin yapisindaki son amino terminali kobalt, bakir
ve nikel gibi transisyon metallerinin baglandig1 bdlgedir.
Hipoksi, asidoz, serbest radikal hasari ve membran bozul-
masi transisyon metallerinin baglanmalarini azaltarak al-
buminin yapisinda degisiklige yol agarlar. Bu albumine
ise “iskemi modifiye albumin” ad1 verilir (IMA) ve kalori-
metrik olarak dlgiilebilir. Miyokard iskemisi, kas iskemisi,
pulmoner emboli, akut mezenterik iskemi, felg ve pndmo-
peritoneum gibi ¢esitli iskemi ya da hemodinaminin degis-
tigi durumlarda serum IMA diizeyinde artiglar gosterilmis-
tir (4-10).

Bu ¢alismanin amaci, AA’li hastalarda iskemi modifiye al-
bumin diizeyinin saptanmasi ve prognostik éneminin de-
gerlendirilmesidir.

Yontem ve Gerecler

Bu ¢aligmaya olasi, AA tanisi ile ameliyat edilen ve pato-
lojik inceleme sonucunda akut apandisit tanis1 alan, kan-
ser, seker hastaligi, kalp ve damar sistemini ilgilendiren
yandas hastalig1 olmayan hastalar dahil edildi.

Kan ornekleri olarak, ameliyat 6ncesi donemde hazirlik
amaci ile alman biyokimya tetkikinden artan serumlar kul-
lanild1 ve ¢alisma yapilana kadar —80°C’de saklandi.

Hastalarin dosyalarindan yakinma siiresi, kan sayimi ve
patoloji raporlar1 kaydedildi. Yakinma siireleri 24 saatten
az, 24-48 saat ve > 48 saat olarak gruplandirildi. Labora-
tuar testleri, hastaneye basvuru sirasinda yapildi. Lokosit
sayist ve notrofil yilizdeleri kaydedildi. Lokosit sayisinin
10x109/L’nin {lizerinde olmasi 16kositoz, ndtrofil yiizdesi-
nin %74’lin tizerinde olmasi ise notrofili olarak kabul edil-
di. Patolojik inceleme sonucunda akut apandisit, akut sii-
piiratif apandisit, akut flegmondz apandisit ve akut perfore
apandisit olarak gruplandirma yapildi.

Serum IMA diizeyi 6l¢iimii kalorimetrik yontemle gergek-
lestirildi. Bu yontemde, albiimine kobaltin azalan baglan-
ma kapasitesi kalorimetrik tayin metodu ile degerlendi-
rildi. Sonuglar absorbans {initesi (ABSU) cinsinden rapor
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edildi. 11

[statistiksel inceleme igin SPSS 11.0 programi kullanildi.
Sonuglar ortalama + SD olarak verildi. Mann Whitney U
testi ile karsilastirmalar yapildi. P degeri 0,05’in altindaki
degerler istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

Sonuclar

Akut apandisit tanis1 alan 61 hasta ile herhangi bir hasta-
l1ig1 olmayan 30 kisi kontrol grubu olarak calismaya da-
hil edildi. Hasta grubunun yas1 16 ile 54 yil arasinda degi-
siyordu (ortanca, 24 yil). Hastalarin 29°u erkek (%47,5),
32’s1 kadind1 (%52,5). Kontrol grubunun yaslar1 16 ile 38
yil arasinda degisiyordu (ortanca, 25 yil). Cinsiyet dagi-
lim1 1371 erkek (%43) ve 17’si kadin (%57) idi. Hasta ve
kontrol gruplar1 arasinda yas ve cinsiyet agisindan bir fark-
lilik saptanmadi (p>0,05).

Akut apandisitli hastalar ile kontrol grubunun IMA deger-
leri sirast ile 0,42+0,17 ABSU ve 0,37+0,13 ABSU idi.
Hasta grubunda IMA degeri kontrol grubuna gore daha yiik-
sek olmasina karsin aradaki fark istatistiksel olarak anlamli
degildi (p>0,05). Yakinma siiresi 24 saatten kisa olan hasta-
larin IMA degerleri daha diisiik olmasina karsin, aradaki fark
istatistiksel olarak anlamli degildi (Tablo 1) (p>0,05).

Tablo 1: Akut apandisitli hastalarda IMA degerleri

IMA DEGERI (ABSU)
PATOLOJIK ALT GRUP
Akut apandisit, (n: 40) 0,41+0,18
Akut siiptiratif apandisit (n: 10) 0,41+0,13
Akut flegmonéz apandisit (n: 7) | 0,41+0,13
Akut perfore apandisit (n: 4) 0,71+0,1

p il

Lokosit sayisi

Normal (n: 11) 0,38+0,13

Lokositoz (n: 50) 0,42+0,17
p >0,05
Notrofil oram (%)

Normal(n:22) 0,38+0,11

Notrofili (n:39) 0,45+0,2
P >0,05
Yakinma siiresi (saat)

<24 saat, (n: 14) 0,37+0,11

24-48 saat (n: 24) 0,44+0,2

>48 saat (n: 23) 0,43+0,16
p >0,05

+ akut perfore apandisitli hastalarm IMA degerleri akut apandisit, akut
stipiiratif apandisit ve akut flegmandz apandisitten daha yiiksek bu-
lundu (p<0,001).



Akut Apandisitte iskemi Modifiye Albiimin

Lokosit sayilarina gore degerlendirildiginde(Tablo 1), 16-
kositozu olan hastalarda IMA degeri daha yiiksek olma-
sina karsin aradaki fark istatistiksel olarak anlamli degil-
di (p>0,05). Yine benzer sekilde notrofili olan hastalarda
IMA degeri daha yiiksek bulunmasina karsin, aradaki fark
istatistiksel olarak anlaml degildi (p>0,05). Hasta grubu
kendi iginde patolojik alt gruplara gore degerlendirildigin-
de, akut perfore apandisitli hastalarm sayist az olmasina
karsin (n: 4) IMA degerleri, akut apandisit, akut siipiiratif
apandisit ve akut flegmonoz apandisit grubuna goére daha
yiiksek bulundu (p<0,001) (Tablo 1).

Tartisma

Akut apandisit i¢cin vurgulanacak en 6nemli nokta, tani-
nin komplikasyonlar gelismeden konmasi ve apendekto-
minin gerceklestirilmesidir. Son yillarda akut apandisite
bagl 6liimlerde belirgin azalma olmasina ragmen gelisen
teknoloji ve artan tan1 yontemlerine ragmen perforasyon
orani ve negatif apendektomide azalma olmamistir.12, 13
Akut apandisit de inflamatuar slire¢ muhtemelen apendiks
liimenin yiyecek, adezyonlar veya lenfoid hiperplazi ne-
deniyle tikanmasi ile baslar. Tikanikliga ragmen mukozal
sekresyon devam eder ve liimen i¢i basingta artiga yol acar.
Bu liimen i¢i basing artis1 vendz ve lenfatik dolasimi boza-
rak, kapiller perfiizon basincini arttirir ve epitelyal muko-
za hasarlanmaya baslar. Artan liimen i¢i basing daha son-
ra 6dem ve inflamatuar yanit1 daha da artiracaktir. Yine ar-
tan bu basin¢ dokunun beslenmesinin bozulmasina ve arte-
riyel spazma yol acar. En sonunda perforasyon olugsmakta
ve enfekte apendiksiyal igerik peritona bosalir.1-3, 12, 13

David Bar-Or ve ark.11, 2000 yilinda insan serum albii-
mininin ekzojen kobalt1 baglamasini kalorimetrik olarak
Olcen bir test gelistirdiler. Bu test, insan serum alblimini
N-terminal boélgesinin; iskeminin neden oldugu hipoksi,
asidoz ve serbest radikal olusumu gibi durumlarda, bakir,
nikel ve kobalt gibi gecis metalleri i¢in metal baglama ka-
pasitesinin azalmasi1 ve IMA olarak bilinen varyant prote-
in olusumu prensibine dayanmaktadir. Iskemi modifiye al-
bumin, iskemiden 6 saat sonrasindan itibaren tespit edile-
bilmektedir ve nekroz dncesi erken bir belirtec olabilecegi
bildirilmistir. 11, 14, 15 Miyokard iskemisi, ¢izgili kas is-
kemisi, pulmoner emboli ve felg gibi gesitli iskemik olay-
larda albuminin gecis metal baglamasinin degistigi bilin-
mektedir (4-11), (14, 15)

Bu calismanin amaci, hem tiim AA’li hastalarda hem de
AA, akut siipiiratif apandisit, akut flegmonat6éz apandisit
ve perfore akut apandisit gibi AA’in patolojik alt grupla-
rinda IMA diizeylerinin prognostik énemi iizerinde dur-
maktadir.

Calismamizda, hasta grubunun IMA degerleri istatistiksel
olarak anlamli olmamasina karsin kontrol grubundan yiik-
sek bulundu. Yine benzer sekilde yakinma siiresinin uzun
oldugu, 16kositozu, ndtrofilisi olan hastalarda serum IMA
degeri daha yiiksek olmasina karsin aradaki farklar istatis-
tiksel olarak anlamli degildi. Aradaki farklar istatistiksel
olarak anlamli olmasa da tiim AA’li hastalarda IMA’nin
yiiksek olmasi inflamasyon ile agiklanirken, yakinma siire-
sinin uzamasi, l6kositoz ve notrofilisi olan hastalarda yine
istatistiksel olarak anlamli olmasa da IMA yiiksekligi inf-
lamasyonun siddeti ile agiklanabilir.

Akut apandisitli hasta grubu kendi iginde patolojik alt
gruplarina gore degerlendirildiginde, akut perfore apandi-
sitli hastalarin sayis1 az olmasima karsin bu grubun IMA
degerleri; AA, akut siipiiratif apandisit ve akut flegmo-
noz apandisit gruplarindan daha yiiksek bulundu. Perfore
AA’deki serum IMA yiiksekligini, artmis liimen i¢i basing,
0dem, inflamasyon ve apendiks dokusundaki ileri derece-
de goriilen beslenme bozuklugu ile aciklanabilir.

Sonug olarak, AA’de inflamasyona bagl olarak serum
IMA diizeyinde yiikselme saptanabilir. Ancak, liimen ici
basingta artig, 6dem, inflamasyon ve apendiks dokusunda
goriilen ileri derecede beslenme bozuklugu ile birlikte per-
fore AA’de IMA diizeyindeki artis en yiiksek degerdedir.
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Ozet

Amag: Bazal hiicreli karsinom en sik goriilen kanser tiiriidiir. En sik pilosebase bezlerin yogun oldugu ve giinese ma-
ruziyetin belirgin oldugu bas-boyun bolgesinde goriiliir. Yavas biiyiir, lokal invazyon gosterir ve uzak metastazi na-
dirdir. Cerrahi olarak tlimdriin ¢ikartilmasi ve histolojik olarak cerrahi sinirlarin temiz oldugunun gésterilmesi ile te-
davi saglanir.

Yontem ve Geregler: Klinigimizde 2006 - 2011 yillar1 arasinda bazal hiicreli karsinom nedeniyle cerrahi tedavi uy-
gulanan 436 vaka retrospektif olarak degerlendirilmistir. Hastalarin yasi, cinsiyeti ile tiimoriin boyutu, anatomik lo-
kalizasyonu, histolojik alt tipi kaydedildi. Cerrahi sinir pozitifligi ve niiks oranlar1 belirlendi.

Bulgular: Hastalarin ortalama yas1 58,4 idi. Lezyonlarin bityiik kismu1 yiiz bolgesinde (%82,6) lokalizeydi. En sik no-
diiler tip goriiliirken, en fazla niiks infiltratif tipte izlendi. Histopatolojik inceleme sonucunda 29 hastada (%6,7) cer-
rahi sinir pozitifligi goriildi. Ortalama 30,6 ay takip edilen hastalarin 13’iinde (%3,4) niiks, 6’sinda (%1,6) yeni olu-
san bir bazal hiicreli karsinom izlendi.

Sonug: Bazal hiicreli karsinomlarin cerrahi tedavisinin basarisinda eksizyon sinirlarinin dogru olarak belirlenmesi
onemlidir. Bunun i¢in risk faktorleri iyi degerlendirilmelidir. Histolojik tip cerrahin tedavi yaklasimini, dolayistyla
olas1 niiks oranini etkilemektedir.

Anahtar Kelimeler: Bazal hiicreli kanser, eksizyon, cerrahi sinir, niiks

Abstract

Aim: Basal cell carcinoma is the most common form of cancer. It usually occurs at sites with the greatest concentra-
tion of pilosebaceous follicles, and it is directly related to sun exposure. It grows slowly and shows local invasion
but distant metastases is rare. The complete excision of basal cell carcinoma and histological confirmation of tumor
clearance allows disease control.

Material and Methods: The present group of 436 cases surgically treated between 2006 and 2011 in our department
were retrospectively analyzed. Patient and tumor characteristics recorded were: age, gender, tumor size, anatomic
location, histologic subtype, excisional margins and recurrence rate.

Results: The mean age of the patient was 58,4 years. The lesions were primarily localized to the face (82.6%). The
most frequent histological type was the nodular. Infiltrative type had a high recurrence rate. The average follow-up
period in this report was 30.6 months. Incomplete excisions occurred in 21(6.7%) cases. The rate of basal cell carci-
nom recurrence was 3.4% (13 cases).

Conclusion: The success of surgical treatment of basal cell carcinoma is essential to determine the correct exicional
boundaries. Also risc factors must be evaluated. Histological type influence the surgical treatment and rate of recur-
rence.

Keywords: Basal cell carcinoma, excision, surgical margins, recurrence
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Giris

Bazal hiicreli karsinom en sik goriilen kanser tiiriidlir ve
tiim deri kanserlerinin %75’ini olusturur. Goriilme siklig
her y1l %10 artmaktadir (1). Epidermisin bazal tabakasin-
dan veya kil folikiillerinin kilifindan koken alir. En sik pi-
losebase bezlerin yogun oldugu ve giinese maruziyetin be-
lirgin oldugu bas-boyun bolgesinde goriiliir (2). Giines 151-
gina maruziyet, acik ten rengi, kimyasal ajanlar, iyonizan
radyasyon, kronik irritasyon, iilserasyon ve genetik yatkin-
lik bilinen etyolojik faktdrlerdir. Yavas biiyiir, lokal invaz-
yon gosterir, ancak uzak metastazi nadirdir (3).

Bazal hiicreli karsinomun tedavisinde kriyoterapi, kiire-
taj, lazer ve radyoterapi gibi yontemler tarif edilse de, altin
standart cerrahi eksizyondur. Cerrahi olarak tiimdriin ta-
mamen ¢ikartilmasi ve histolojik olarak cerrahi sinirlarin
temiz oldugunun gosterilmesi ile kiir saglanmaktadir (4).

Bu ¢aligmada, 2006 - 2011 yillar1 arasinda bazal hiicre-
li karsinom tanistyla klinigimizde tedavi edilen hastalarin
sonuglar1 sunulmaktadir. Vakalarin yas ve cinsiyetle iligki-
li insidanslart, histolojik alt tipleri ve anatomik yerlesimle-
11 incelenmistir. Ayrica, niiks oranlari ve cerrahi tedavinin
etkinligi degerlendirilmistir.

Yontem ve Gerecler

Klinigimizde 2006 - 2011 yillar1 arasinda bazal hiicreli
karsinom nedeniyle cerrahi tedavi uygulanan 436 hasta ca-
lismaya dahil edildi. Hastalara ait kayitlar retrospektif ola-
rak incelendi. Operasyon Oncesi cerrahi lup kullanilarak
(x4 biiylitme) lezyonlarin etrafinda bulunan endiirasyonu
iceren sinirlar isaretlendi ve lezyon boyutlari 6l¢iildii. Lez-
yon boyutu 2 cm’nin altinda ise 3 mm, 2 cm’nin {izerin-
de ise 5 mm’lik eksizyon genisligi ile ¢ikarildi. Eksizyon
materyalleri dikisle isaretlenerek histopatolojik inceleme-
ye gonderildi. Histopatolojik inceleme ile cerrahi sinir po-
zitifligi degerlendirildi ve histolojik alt gruplar kaydedildi.
Cerrahi sinir devamlilig1 olan olgularda yeniden eksizyon
yapildi. Vakalarin yasi, cinsiyeti, lezyonlarin anatomik lo-
kalizasyonu ve niikks durumlar1 kaydedildi.

Bulgular

Ortalama yas 58,4 (23-87) idi. Hastalarin 250’si (%57,3)
erkek, 186’s1 (%42,7) kadindi. Lezyonlarin %89’u bas-
boyun bdlgesinde, %6,4’1 ekstremitelerde ve %4,6’s1 gov-
dedeydi (Tablo 1). Yiiz bolgesinde ¢ok sik goriilen lezyon-
larin %27,9’u burun, %19,7’si yanak, %17’si gbz ¢evre-
si ¢cevresindeydi (Resim la-b, ,Resim 2a-b). Lezyonlarin
%64,7’s1 nodiiler, %21,8°1 ylizeysel, %9.,4’1 infiltratif ve
%4,1°1 pigmente tipteydi.

Ortalama ¢ap1 12,5 (2-46) mm olan lezyonlarin %81,4 liniin
¢ap1 2 cm altinda, %18,6’sin1in ¢ap1 2 cm istlindeydi. His-
topatolojik inceleme sonucunda 29 hastada (%6,7) cerra-
hi smir pozitifligi goriildii (Tablo 2). Bunlarin 12’sinde la-
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teral, 9’unda taban, 7’sinde ise her iki sinirda da pozitifiik
mevcuttu. Bu olgularda 6nceki eksizyon skarinin etrafin-
dan, 3 mm smuirla yeniden eksizyon yapildi. Eksizyon son-
rasi histopatolojik degerlendirmede tiim olgularda cerrahi
sinirlarin temiz oldugu goriilda.

Resim 1a-b: Glabellar bolgede lezyon; operasyon dncesi ve
sonras1 goruintiisii

Resim 2 a-b: Burun dorsumunda lezyon; operasyon 6ncesi ve
sonras1 gorintisi

Tablo 1. Anatomik lokalizasyona gore lezyonlarin dagilimi

Bazal hiicreli karsinom

lokalizasyonu n (%)

Bas ve Boyun 388 (89)
Sacl deri 11 (2,5)
Yiiz 360 (82,6)
Aln 36 (8,3)
G0z gevresi 74 (17)
Burun 122 (27.9)
Yanak 86 (19,7)
Ag1z Cevresi 19 (4,4)
Kulak 23 (5,3)
Boyun 17.3.9)

Ekstremiteler 28 (6,4)

Govde 20 (4,6)
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Hastalarin ortalama takip stiresi 30,6 aydi. 13'{inde (%3,4)
niiks, altisinda (%1,6) yeni olusan bir bazal hiicreli karsi-
nom izlendi. Niiks gelisen olgularin sekiz tanesi infiltratif,
ti¢ tanesi nodiiler ve iki tanesi yiizeyel tipteydi (Tablo 2).
Higbir olguda uzak metastaz goriilmedi.

Tablo 2. Cerrahi sinir pozitif ve niiks vakalarin dagilimi

n (436) Cerrahi simir | Niiks vaka (13)
(+) vaka (29)
Histolojik Tip
Nodiiler 382 16
Infiltratif 41
Yiizeysel 95
Lezyon cap1
<2cm 355 |23 11
>2cm 81 6 2
Lokalizasyon
G0z gevresi 74 11 4
Burun 122 |9 5
Kulak 23 3 1
Ag1z gevresi 19 |3 -
Alin 36 |2 1
Yanak 86 1 2
Tartisma

Bazal hiicreli karsinom plastik cerrahide sik karsilasi-
lan deri lezyonlarindandir. Son on yilda ise insidansi be-
lirgin sekilde artmaktadir. Ayrica geng yaslarda goriilme
sikliginda artis mevceuttur (5). Caligmamizda ise, olgularin
%50’ye yakini 55-75 yas arasinda yer almaktaydi. Ug has-
ta ise 20-30 yas arasindaydi.

Tedavide farkli yontemler tanimlanmasina ragmen, bir
miktar ¢cevre dokuyla beraber cerrahi olarak eksize edilme-
si altin standarttir. Histopatolojik incelenmede cerrahi sinir-
larin temiz olarak saptanmasiyla tedavi tamamlanmig olur
(6,7). Kriyoterapi, kiiretaj, radyoterapi gibi yontemler son-
rasinda tiimdriin temizlendigini gosterebilecek bir histolojik
inceleme yapilamamaktadir (8). Yapilan ilk eksizyon yeter-
sizse, yasl ve sistemik problemleri olan hastalarda ek teda-
viye ihtiyaci duyulmasi morbiditeyi artirmaktadir (9).

Calismamizda primer eksizyon sonrasi cerrahi sinir po-
zitifligi %6,7 olarak bulundu. Literatiirde bu oran %#4 ile
%16,6 arasinda degismektedir (3-4). Histolojik alt grup-
lara gore degerlendirildiginde ise infiltratif bazal hiicre-
li karsinomlarin %22’sinde, nodiiler bazal hiicreli karsi-
nomlarin %35,7’sinde ve yiizeyel bazal hiicreli karsinom-
larin %1,8’inde primer eksizyon yetersiz olmustur. Ana-
tomik lokalizasyona gore degerlendirildiginde ise yetersiz
eksizyon yapilan olgularin %38’i géz cevresi, %31°1 bu-

run, %7,7’si kulak, %7,7’si agiz ve % 6,9’u alin yerlesim-
liydi.

Yetersiz eksizyon yapilan lezyonlar i¢in niiks orani tii-
moriin tiiriine ve yerlesimine gore farklilik gostermekte-
dir. Agresif seyirli olarak kabul edilen infiltratif tipte bazal
hiicreli karsinomlarda, cerrahi sonrasi sinir pozitifligi ve
niikse egilim izlenmektedir (11). Benzer sekilde ¢alisma-
mizda da infiltratif tipte bazal hiicreli karsinomlarda yiik-
sek oranda sinir devamliligiyla karsilasildi. Lokalizasyona
gore ise burun, goz ¢evresi, ag1z ¢evresi ve kulak gibi cer-
rahi eksizyon ve rekonstruksiyonun azami dikkat gerektir-
digi bolgelerde, eksizyon sonrasi cerrahi devamlilik ora-
n1 daha yiiksek bulundu. Literatiirde lezyonun biiytik veya
derin olmasmin cerrahiyi zorlastirdigi ve niiksii artirdigi
sOylenmektedir (12,13). Calismamizda ise lezyon biiyiik-
liigii ile niiks ve cerrahi sinir pozitifligi arasinda iliski sap-
tanmadi.

Calismamizda niiks oranm1 %3,4 olarak saptandi. Eger lez-
yon tam olarak ¢ikarilmigsa niiks oran1 genelde %5’in al-
tindadir, cerrahi sinir pozitifligi varsa bu oran %35’e kadar
cikabilmektedir (14). Telfer ve arkadaslarinin yaptigi ¢a-
lismada 2 cm’den kiigiik lezyonlarda 3 mm sinirla eksiz-
yon ile %85 tiimorsiiz kenar, 5 mm sinirla eksizyonda ise
%95 tlimorsiiz kenara rastlanmistir (15). Calismamizda si-
nir pozitifligi nedeniyle yeniden eksizyon yapilan olgular-
da niiks izlenmemistir. Tiim niiksler cerrahi sinir negatif
olan hastalarin takibinde goriilmiistiir. Niiks olgulara daha
cok infiltratif tipte ve ylizde lokalize lezyonlarda rastlan-
mustir. Bu sonug infiltratif tip gibi perindral veya perivas-
kiiler tutulum gosteren lezyonlarda daha genis eksizyon si-
nir1 gerektigini gdstermektedir. Infiltratif tutulum goéste-
ren tiplerde histolojik incelemede lezyonun derin dokuya
¢ok sayida kii¢iik uzantilar gosterdigi goriilmiistiir. Nodii-
ler tipte hem yan kenarlara hem derine uzanan, biiyiik ve
az say1da uzant1 izlenmektedir. Yiizeysel tip ise yan kenar-
lara belirgin uzantilar verir (2,3). Ozellikle infiltratif alt
tiplerde cerrahi sinir agisindan yalanci negatif histolopato-
lojik degerlendirme riski yliksek goriilmektedir. Bu sonug
bize cerrahi sinir negatif olsa da niiks olabilecegini gdster-
mektedir. Niiks riski yiliksek olan vakalarda eksizyon ge-
nisligi artirilabilir.

Bazal hiicreli karsinomun uzun siiredir mevcut olmasi,
orta yiiz veya kulakta olmasi, tekrarlayan lezyon olmasi,
capimin 2 cm den biiylik olmasi, radyasyona maruziyet, ag-
resif histolojik 6zellikleri gosteren perinoral veya perivas-
kiiler invazyon gibi 6zelliklerden birden fazlasinin olmasi
niiks i¢in yiiksek riski ifade etmektedir(14,16). Giiniimiiz-
de onerilen giivenli eksizyon sinir1 2 ile 10 mm arasinda
degismektedir (17). 2010 yilinda yayinlanan kanser klavu-
zunda cerrahi eksizyon i¢in siirlar diigiik riskli bazal hiic-
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reli karsinomlar i¢in 4 mm, yiiksek riskli olanlar i¢in 10
mm olarak onerilmistir (18).

Sonug olarak bazal hiicreli karsinomlarin cerrahi tedavi-
sinin basarisinda eksizyon smirlarinin dogru olarak belir-
lenmesi 6nemlidir. Bunun i¢in risk faktorlerini iyi deger-
lendirilmelidir. Histolojik tip cerrahin tedavi yaklasimini,
dolayistyla olas1 niiks oranini etkilemektedir. Eger pato-
lojik olarak infiltratif alt tip goriilmiigse yiiksek risk ka-
bul edilip, 10 mm smur ile eksize edilebilir. Bu eksizyon
siirt gdvde ve ekstremitede kolay uygulanabilirken yiiz
gibi saglikli doku eksizyonunun sikintili oldugu bolgeler-
de daha zor uygulanmaktadir. G6z kapagi, burun ucu, ku-
lak ve dudak bolgeleri estetik ve fonksiyonel olarak 6nem-
li tiniteler oldugundan bu bolgelerde 3-5 mm arasinda si-
nirli eksizyon tercih edilebilir. Sonrasinda yapilan patolo-
jik degerlendirmede cerrahi sinir devamliligi varsa reek-
sizyon uygulamak daha uygun olacaktir.

Sonuc

Bazal hiicreli karsinomlarin cerrahi tedavisinin basarisin-
da eksizyon sinirlarinin dogru olarak belirlenmesi 6nemli-
dir. Bunun i¢in risk faktorleri iyi degerlendirilmelidir. His-
tolojik tip cerrahin tedavi yaklagimini, dolayisiyla olasi
niiks oranini etkilemektedir.
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Torakotomi ile Sonuclanan Yabanci Cisim Aspirasyonlari

Foreign Body Aspirations Resulted With Thoracotomy
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Ozet

Amac: Trakeobronsiyal yabanci cisim aspirasyonlari, her yas grubunda goriilebilir. Bazen yillarca gézden kagip ta-
nis1 gecikebilir. Gelismis tedavi tekniklerinin kullanima girmesine ragmen, hayat1 tehdit edebilen bir saglik proble-
midir. Tanisal gecikmeye ve farkinda olmamaya bagl olarak, herhangi bir yabanci cisim akcigerde uzun siire kalirsa
bronsektazi, obstriiktif amfizem, tekrarlayan pndmoni, akciger apsesi ve bronkoplevral fistiil gelisebilir. Bu tiir komp-
likasyonlara neden olmamasi i¢in veya sebep oldugu komplikasyonu tedavi etmek amaciyla torokotomi uyguladigi-
miz hastalar1 ve sonuglarini1 sunmayi amagladik.

Yontem ve Gerecler: Ocak 2005—Aralik 2011 tarihleri arasinda yabanci cisim aspirasyonu sikayeti ve olasi aspiras-
yonla iligkili akcigerde kronik donemde gelisen irreversibl degisiklere bagli non spesifik sikayetler ile bagvuran 12
hasta retrospektif olarak degerlendirildi. Uygulanan bronkoskopik yontemlerle hi¢bir sekilde mevcut yabanci cisim
cikarilamadi ve sonrasinda yabanci cismi ¢ikartma amagli olarak tiim hastalara torakotomi uygulandi.

Bulgular: Olgularin % 67°si (8/12) kadin , % 33 (4/12) erkek olup ortalama yas 26,43 idi (14-61 yas). Aspire edilen
yabanci cisimler; dokuz olguda igne, bir olguda pisi pisi otu, bir olguda kalem baslig1 ve bir olguda dis olarak deger-
lendirildi.

Sonug: Trakeobronsiyal yabanci cisim aspirasyonu siiphesi olan tiim olgulara bronkoskopi uygulanmalidir. Aspire
edilen yabanci cismin brons sisteminin distalinde oldugu ve rijid bronkoskopinin yetersiz oldugu durumlarda hasta-
larda torakotomi uygulanmalidir.

Anahtar Kelimeler: Yabanci cisim; aspirasyon; torakotomi.

Abstract

Aim: Tracheobronchial foreign body aspirations, can be seen in all age groups. Sometimes the diagnosis can be
missed for years. Despite the advanced treatement techniques, they are still life-threatening health problem. De-
pending on the diagnostic delay and not to be aware of, if any foreign body remains in the lung for a long time, can
cause bronchiectasis, obstructive emphysema, recurrent pneumonia, lung abscess and bronchopleural fistula. We
aimed to submit the patients whom we applied thorocotomy to avoid such of these complications or to treat this type
of complication caused by them.

Material And Methods: Between January 2005-December 2011 12 patients who admitted with the complaints of for-
eign body aspiration and non-specific symptoms associated with irreversible chronic changes in the lungs due to possi-
ble foreign body aspirations were evaluated retrospectively. The current foreign bodies could not be removed in any way
with the bronchoscopic techniques and all patients underwent thorocotomy for the purpose of removing foreign bodies.
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Results : 67 % of the cases (8/12) women and 33 % (4/12) were male and mean age was 26.43 (14-61 years). Aspi-
rated foreign bodies; needle in 9 cases, infloresence in 1 case, pencap in 1 case and tooth in 1 case.

Conclusion: Bronchoscopy should be applied to all cases suspected tracheobronchial foreign body aspiration. If the
aspirated foreign body is in distal localization of the bronchial system and rigid bronchoscopy is unsuccessful then

thorocotomy must be applied to the all patients.

Keywords: Foreign body; aspiration; thorocotomy.

Giris

Trakeobrongiyal yabanci cisim aspirasyonu hayati teh-
likesi olan ve acil girisim gerektiren 6nemli bir klinik
tablodur. Yabanci cisim aspirasyonlari, ¢ocuklara oran-
la yetiskinlerde daha nadir goriilen ve bazen oliimle
sonuclanabilen ciddi bir sorundur (1). Bu olgularda dogru
taninin hizli bir sekilde konulmasi ve aspire edilen yabanci
cismin glivenli bir sekilde ¢ikarilmasi ¢ok onemlidir (2).
Erken donemde Oksiiriik, nefes alip vermede giicliik, ses
kisiklig1 gibi semptomlar goriiliir. Ge¢ donemde ise ob-
striiktif amfizem, atelektazi, akciger absesi, ampiyem,
bronsektazi ve pnomotoraks gibi komplikasyonlara
yol acarak, sik tekrarlayan enfeksiyonlar, hemoptizi ve
bronsiyal astima benzer yakinmalara neden olabilmekte-
dir. Trakeobronsiyal yabanci cisim aspirasyonunun tanisi
erken donemde konularak yabanci cisim ¢ikarilirsa her-
hangi bir komplikasyon gelismez (3,4).

Yontem ve Gerecler

Ocak 2005—-Aralik 2011 tarihleri arasinda yabanci cisim
aspirasyonu sikayeti ve olasi1 aspirasyonla iligkili akcigerde
kronik donemde gelisen irreversibl degisiklere bagli non
spesifik sikayetler ile bagvurup, uygulanan bronkosko-
pik yontemlerle hicbir sekilde mevcut yabanci cisimin
¢ikarilamadigi ve sonrasinda yabanci cismi ¢ikartma
amagli olarak torakotomi uygulanan 12 hasta retrospek-
tif olarak degerlendirildi. Hastalar yas, cinsiyet, yabanci
cisim aspirasyonundan sonra gecen basvuru siireleri,
semptomlar, radyolojik bulgular, aspire edilen yabanci
cisim tiirleri, trakeobronsiyal agactaki lokalizasyon, mor-
bidite ve mortalite yoniinden incelendi. Yabanci cisim-
lerin ¢ikarilmasinda dncelikle acil sartlarda genel anestezi
altinda anatomik yapilarina uygun ¢apta rijid bronkoskopi
kulanildi. Distal hava yollarina yerlesmis, rijit bronko-
skopiyle ulasilamayan olgularda fiberoptik bronkoskopi
(FOB) kullanildi. Bronkoskopiden hemen 6ncesinde ve
sonrasinda iki yonlii akciger grafisi ¢ekildi. Gerekli gorii-
len olgularda toraks bilgisayarli tomografisi (BT) cekildi.
Rijid bronkoskopi ve FOB ile yabanci cisimin ¢ikarilama-
mas1 nedeniyle torakotomi uygulandi.
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Bulgular

Olgularin % 67°si (8/12) kadin , % 33 (4/12) erkek olup
ortalama yas 26,43 idi (14-61 yas). Aspire edilen yaban-
c1 cisimler; dokuz olguda igne (Resim 1), bir olguda pisi
pisi otu, bir olguda kalem basligi ve bir olguda dis olarak
degerlendirildi. Igne aspire eden dokuz olgudan 8’inin as-
pirasyonu fark ederek klinigimize basvuru siiresi ortalama
2,7 giin (1-6 giin) idi. Igne aspire eden 1 olgu uzun yillar
stiren non-spesifik sirt agris1 ve oksiiriik sikayetiyle klini-
gimize bagvurdu ve g¢ekilen postero-anterior akciger grafi-
sinde (PAAG) yabanci cisim fark edildi. Pisi pisi otu, ka-
lem baslig1 ve dis aspirasyonu olan olgularin klinigimize
bagvuru siireleri ortalama 2,7 yil (1-4 y1l) idi.

Resim 1:Igne aspirasyonu olan olgularin PAAG gériintiileri.

Resim 2:Yabanci cisime bagli gelisen brong obstruksiyonu

goruntisu.

Igne aspirasyonu olan olgularimizdan erken dénemde kli-
nigimize basvuran 8’nde en sik semptom Oksiiriik iken,
ge¢ donemde bagvuran 1 olguda ise sirt agrisi idi. Aspire

edilen ignelerden 5 tanesi sag bronsiyal sistemde, 3 tane-
si sol bronsiyal sistemde 1 tanesi ise trekea bifurkasyonun-
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dan yaklasik 2 cm yukari seviyede trekea duvarindan par-
siyel gecerek arcus aorta ve vena cava siiperior arasinda
idi. Ge¢ donemde klinigimize bagvuran pisi pisi otu, kalem
baslig1 ve dis aspirasyonu olan olgularimizin bagvuru sika-
yetleri akcigerde kronik donemde gelisen irreversibl degi-
siklere bagli ortaya ¢ikan oksiiriik, nefes darligi, bol koyu
balgam ¢ikarmak idi. Ge¢ donemde basvuran olgularimiz-
da yabanci cisimler sag bronsiyal sistemde izlendi. Tiim
olgular degerlendirildiginde yabanci cisim 9 (%75) olguda
sag bronsiyal sistemde, 2 (%17) olguda sol bronsiyal sis-
temde, 1 (%38) olguda trakeada izlendi.

[gne aspirasyonu olan 9 olguya uygulanan rijit bronkosko-
pi ve FOB ile yabanci cismin ¢ikarilamamasi sonucu to-
rakotomi uygulamasi gerekli oldu. Dis aspirasyonu olan
olguya uygulanan rijit bronkoskopide sag alt lob bronsu-
nu tama yakin tikayan ¢ok sert endobronsiyal lezyon iz-
lendi ve bol koyu sekresyon aspire edildi. Kalem bagligi
aspire eden olguya uygulanan rijit bronkoskopide sag alt
lob girisinin konsantrik daraldigi ve alt lobdan bol koyu
sekresyon geldigi izlendi. Pisi pisi otu aspire eden olgu-
ya uygulanan rijit bronkoskopide sag intermedier brons-
tan itibaren konsantrik daralma ve bol koyu sekresyon gel-
digi izlendi. Pisi pisi otu, kalem baslig1 ve dis aspirasyo-
nu olan olgularimizda izlenen bronkoskopik degisiklikler
nedeniyle muhtemel yabanci cisim aspirasyonuna yonelik
daha detayli anamnez alind1 ve yabanci cismin ne olabi-
lecegi tahmin edilmeye ¢alisildi. Ayrica bu olgularda rad-
yolojik olarak izlenen irreversibl degisikler nedeniyle to-
rakotomi uygulanmasi gerekli goriildii. Rijid bronkoskopi
ve FOB ile yabanci cisimin ¢ikartilamamasi nedeniyle ve
kronik donemde yabanci cisim aspirasyonuna bagli akci-
gerde irreversibl degisiklikler gelismesi nedeniyle torako-
tomi uygulanan olgular calismaya alindi. Torakotomi ke-
sisi yabanci cisim tesbit edilen ve irreversibl degisiklikle-
rin izlendigi taraftan olacak sekilde yapildi ve 5. interkos-
tal araliktan toraksa girildi. Mevcut yabanci cisim elle ya-
pilan narin palpasyonla ve gerektiginde C kollu rontgen
cihazi yardimiyla tesbit edildi. i§ne aspirasyonu olan 9 ol-
gudan 3 tanesi bronkotomi yapilarak, 2 tanesi pndmotomi
yapilarak, 3 tanesi wedge rezeksiyon yapilarak ¢ikarildi.
Trakeda yerlesim gosteren yabanci cisim ise direkt yaban-
c1 cismin ¢ikarilmasi ve primer trakea tamiri seklindeydi.
Geg¢ donemde klinigimize basvuran pisi pisi otu aspiras-
yonu olan olgumuza destroyed lung nedeniyle bilobekto-
mi inferior, kalem baslig1 ve dis aspirasyonu olan olgulari-
miza da brongektazi nedeniyle sag alt lobektomi uygulan-
di. Lobektomi uygulanan hastalarimizin patoloji sonuglari
destroyed lung olarak raporlandi.

Postoperatif donemde hicbir olgumuzda komplikasyon iz-
lenmedi ve tiim olgularimiz sorunsuz sekilde taburcu edil-
di. Higbir olguda mortalite izlenmedi.

Tartisma

Trakeobrongiyal yabanci cisim aspirasyonlar1 ciddi ve
Olimle sonuglanabilecek bir durumdur. Her yasta gorii-
lebilmesine karsin yetigkinlerde ¢ocuklara gore daha az-
dir (1). En sik gozlenen yakinma kriz seklindeki okstiriik
olup 6zellikle cocuklarda klinisyenleri mutlaka alerte et-
melidir (5). Oksiiriik baslangigta spazmodik, kuru, irrita-
tiftir ve nobetler halinde gelir, yabanci cisim bronsa yer-
lestikten sonra siddetini ve 6zelligini kaybeder. Hastala-
rin %59-82.5’inde Oksiiriik goriilmektedir (6). Tan1 i¢in en
onemli husus anamnezin ayrintili alinmasi, fizik muayene
ve radyolojik yontemlerle yabanci cismin lokalizasyonu-
nun dogru tespitidir (2-4). Yabanci cisim aspirasyonundan
stiphelenilen tiim olgulara radyolojik incelemeler yapil-
malidir. Aspire edilen yabanci cisim radyoopak ise poste-
roanterior akciger grafisiyle kolaylikla goriilebilir. Ancak
lokalizasyonu tam tanimlamak ve cismin en biiyiik boyu-
tunu gérmek icin lateral ve oblik akciger grafileri de ¢e-
kilmelidir. Normal bir gogiis radyografisi yabanci cismin
yoklugunu gostermez, stiphe devam ediyorsa bronkosko-
pi yapilmalidir (6,7). Bronkoskopi oncesinde elde edilen
iki yonlii akciger radyogramlar1 genellikle lokalizasyonu
dogru olarak gostermektedir (8). Bizde aspirasyon anam-
nezi nedeniyle erken dénemde bagvuran tiim olgularimi-
za, bronkoskopi 6ncesinde iki yonlii akciger grafileri ¢eke-
rek, aspirasyonu dogruladik ve yabanci cisimin lokalizas-
yonunu belirledik. Kronik dénemde klinigimize bagvuran
olgularimiza uygulanan bronkoskopide gozlenen degisik-
likler nedeniyle alman detayli anamnezlerinde yabanci ci-
sim aspirasyonlar1 kesinlik kazanmistir. Kronik donemde
bagvuran olgularm akcigerlerindeki irreversibl degisiklik-
ler ayrica bilgisayarli tomografi ilede ayrintili olarak de-
gerlendirilmistir.

Yabanci cisimlerin ¢ikarilmasinda ilk tercih edilecek yon-
tem, rijid bronkoskopidir. Boylece hava yolu emniyeti gii-
venle saglanmis olup, i¢ capinin genis olmasi nedeniyle de
yabanci cisimlerin ¢ikarilmasi daha kolay olur. Trakeob-
rongiyal agagtan yabanci cismin ¢ikartilmasinda FOB kul-
lanilabilmektedir. FOB her ne kadar iyi goriis ve maniipi-
lasyon saglasa da, olgularin sadece % 60’1inda basar1 sagla-
dig1, buna karsin rijit bronkoskopinin %98 oraninda basa-
ril1 oldugu, FOB’un ancak se¢ilmis olgularda kullanilmasi
gerektigi bildirmektedir ( 6,9).

Yabanci cisim aspirasyon siiphesi olan olgularda yaban-
c1 cisim, natiirii ne olursa olsun semptomlarin varlig1 veya
yokluguna bakilmaksizin en kisa siirede gerek bronkosko-
pik yontemlerle gerekse torakotomi uygulanarak cikaril-
malidir. Bronkoskopi ne kadar erken uygulanirsa aspire
edilen yabanci cisimin ¢ikarilma olasilig1 artar. Rijit bron-
koskopilerle ve FOB ile yabanci cisimlerin ¢ikarilamadi-
g1 durumlarda zaman kaybetmeden yabanci cisimin kronik
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stiregte akcigerde olusturacagi komplikasyonlar géz onii-
ne almarak torakotomi uygulanmalidir (10,11). Zira bron-
siyal sistemde mevcut olan bir yabanci cisim kaldigi siire-
nin uzunlugu ile baglantili olarak akcigerde irreversibl de-
gisikliklere yol agar. Bu yiizden sekel cerrahisi uygulama-
ya gerek kalmaksizin erken donemde yapilacak basit bir
bronkotomi, pndmotomi ve wedge rezeksiyon ile yabanct
cisim ekstrakte edilebilir.

Tanisal gecikmeye bagli olarak, herhangi bir yabanci cisim
akcigerde uzun siire kalirsa brongektazi, obstriiktif amfi-
zem, tekrarlayan pnémoni, bronsial stenoz, akciger apse-
si, plevral effiizyon, ampiyem, bronkoplevral fistiil, en-
dobronsial polip ve kot osteomyeliti gelisebilir (12). Aspi-
re edilen yabanci cisimin bronsiyal sistemde olusturdugu
irritasyona bagli olarak asir1 granulasyon dokusunun ge-
ligsmesini tetikleyerek bronsta obstruksiyona neden oldu-
gunu diisiiniiyoruz (Resim 2). Obstruksiyonun distalinde
ise uzun donemde bronsektazi, obstriiktif amfizem, tekrar-
layan pndmoni, bronsial stenoz ve akciger apsesi gelise-
bilmektedir. Bizde klinik olarak bronsektazi, tekrarlayan
pndmoni, bronsial stenoz, akciger apsesi, plevral effiizyon,
ampiyem, bronkoplevral fistiil tanis1 alan hastalara, trake-
obronsiyal yabanci cisim aspirasyonunu ekarte etmek igin,
mutlaka bronkoskopi yapilmasi gerektigini dnermekteyiz.
Dogan ve arkadaglar1 487 olguluk arastirmalarinda 14 ol-
gunun (%2.8) yabanci cisim aspirasyonuna bagh gelisen
bronsektazi oldugunu bildirmislerdir (13).

Tiim olgularimiza bronkoskopiden hemen 6nce ve sonra
iki yonlii akciger grafisi ¢ekildi. Gerekli goriilen olgularda
gogiis BT cekildi. Rijid ve FOB ile yabanci cismin ¢ikari-
lamamasi nedeniyle ve akcigerdeki irreversibl degisiklik-
ler nedeniyle tiim olgularimiza torakotomi uygulandi. To-
rakotomi kesisi yabanci cisim tesbit edilen ve irreversibl
degisikliklerin izlendigi taraftan olacak sekilde yapildi ve
5. interkostal araliktan toraksa girildi. Mevcut yabanci ci-
sim elle narin palpasyonla ve gerektiginde C kollu ront-
gen cihazi yardimiyla tesbit edildi. Akciger parankimin-
de herhangi bir degisiklige neden olmayan olgularda ya-
banci cisimler, lokalize oldugu bronsa bronkotomi uygula-
yarak cikarildi. Periferik yerlesimli olup ta yine parankim
degisikligi olusturmayan olgularda yabanci cisimler pnd-
motomi yapilarak ¢ikarildi ve parankim primer tamir edil-
di. Belirgin parankim hasar1 olan olgularda ise yabanci ci-
sim hasarli doku ile beraberce wedge rezeksiyon ile ¢ika-
rild1. Kronik dénemde yabanci cisime bagl akcigerde irre-
versibl degisiklikler gelisen olgularda ise lobektomi ve bi-
lobektomi uygulamak zorunda kaldik. Bu loblarin bronsi-
yal sistemleri agildiginda yabanci cisimin ¢ikarilmasi da
preoperatif tanimizi dogrulamistir.
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Sonuc

Trakeobrongiyal yabanci cisim aspirasyonlarinda erken
tan1 ve tedavinin gelisebilecek komplikasyonlar1 6nleme-
de 6nemli rolii vardir. Trakeobronsiyal yabanci cisim aspi-
rasyonu sliphesi olan tiim olgulara bronkoskopi uygulan-
malidir. Aspire edilen yabanci cismin rijid bronkoskopi ve
FOB ile ¢ikarilamamasi durumlarinda torakotomi uygu-
lanmalidir.
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Ozet

Amag: Kadin 6liimlerinin %2’sinden sorumlu olan over kanserleri, gen¢ kadmlarda siklikla germ hiicreli timor olarak
karsimiza ¢ikmaktadir. Fertilite koruyucu cerrahiye olanak saglamasi nedeniyle over kanserlerinin erken tan1 almasi
onemlidir. Bu nedenle, gebelerde sezaryen (C/S) esnasinda tespit edilen adneksiyal kitlelerin histopatolojik agidan
degerlendirilmesi amaglanmastir.

Yontem ve Geregler: Ocak 2007- Mart 2009 tarihleri arasinda Etlik Ziibeyde Hanim Egitim ve Arastirma Hastanesi
Dogum Klinigi’nde C/S ile dogumu gergeklestirilen 11.154 hastanin verileri retrospektif olarak incelendi. Intraoperatif
adneksiyal kitle tespit edilen toplam 78 hastanin demografik 6zellikleri, tespit edilen kitlenin boyutu, lokalizasyonu,
histopatolojik 6zellikleri, gebelik ve dogum sirasinda kitle nedeniyle gelisen komplikasyonlar kaydedildi.

Bulgular: Toplam 78 hastada tespit edilen adneksiyal kitlelerin boyutu ortalama 4 cm (1- 15c¢m) idi. Yerlesim yeri
en sik para-ovaryan bolge idi. Bilateral adneksiyal kitle sadece 3 hastada (%3,9) izlendi. Bes hastaya kist aspira-
syonu uygulanarak sitolojik inceleme yapildigi, 50 hastada kitlelerin eksize edildigi, 3 hastada ise kitlenin boyutu
ve yerlesimi nedeniyle unilateral salfingooferektomi (USO) yapildig1 gozlendi. Tiim sitolojik inceleme sonuglarinin
benign karakterde gelmesi tizerine yapilan islem yeterli kabul edilmekle birlikte cerrahi eksizyon yapilan hastalardan
ikisinin patoloji sonuglarinin borderline epitelyal over Ca ile uyumlu olmasi iizerine fertilite koruyucu cerrahi tercih
edilerek USO ve cerrahi evreleme yapildig tespit edildi. Belirlenen en sik adneksiyal patoloji, seréz kistadenomlar
(%21,5) idi. Malignite oran1 1000 C/S dogumda over kanseri insidansi 0,18 olarak hesaplandi. C/S esnasinda tespit
edilen adneksiyal kitlelerde komplikasyon goriilme orani %6,4 idi.

Sonugc: Hasta sayisinin azlig1 nedeniyle ¢alismamiz bu sonucu giiclii bir sekilde destekleyemese de C/S ile dogum
sirasinda adneksiyal bolgelere de gereken onemin gosterilmesi ve stipheli kitlelerden gereken durumlarda intra-op-
eratif frozen inceleme yapilmasi onerilmektedir. Bu islem, over kanserlerinin daha erken evrelerde tani almasina
olanak saglayacag1 gibi hastalarin post-operatif donemde adneksiyal kitleye ikincil miidahalelerden de koruyacaktir.
Bu nedenle, prospektif olarak dizayn edilecek yeni ¢calismalara ihtiyag vardir.

Anahtar Kelimeler: Sezaryen dogum, adneksiyel kitle, fertilite koruyucu cerrahi

Abstract

Introduction: Over malignancies attributed to the 2% of women deaths are usually presented as germ cell tumors in
young women. Because of the chance in undergoing fertility preserving surgery, the early diagnosis of over malignan-
cies is important. So, we aimed to investigate the histopathological manifestations of over malignancies incidentally
found out during cesarean sections (C/S).

Material And Methods: The data of totally 11.154 patients undergone C/S at Etlik Ziibeyde Hanim Education and
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Research Hospital between January, 2007 and March 2009 were investigated retrospectively. The demographic data,
mass size, location and the histopathological feature of mass, and the complications happened due to adnexial mass
during the pregnancy and delivery of 78 patients presented with adnexial mass intra-operatively were collected.

Results: The mean size of masses detected in 78 patient was 4 cm (1-15 cm). The most common localization was
para-ovarian section. Bilateral adnexial mass was seen in only three patients (3.9%). Five patients undergone cyst
aspiration, 50 patients undergone mass excision, and three patients had unilateral salphingo-ooferectomy due to the
mass size and localization. All of the cytological examinations revealed benign results, but two patients undergone
cyst excision and undergone following fertility preserving surgery due to the presence of borderline epitelial ovarian
cancer found out by the histopathological procedures. The most common adnexial pathological finding was serous
cyst adenomas (21.5%). The incidence of malignancy was found to be as 0.18 per 1000 C/S. The complication rate of
adnexial masses was 6.4%.

Conclusion: Due to small number of patient, our results did not support the literature recommend physicians not to
forget checking out adnexial locations during C/S. On the other hand, it is believed that suspicious masses should
undergo frozen sectioning leading to early diagnosis of ovarian malignancies which give a chance to the patients
undergoing fertility preserving surgery and to avoid second procedures taken after delivery. We need prospectively

designed further studies to focus this problem.

Keywords: Cesarean sections, adnexial masses, fertility preserving surgery

Giris

Kadim 6liimlerinin %2’sinden sorumlu tutulan malign over
tiimorleri, genellikle (>%90) epitelyal kokenlidir (1). Epi-
telyal over kanserlerinin %80’1 post-menapozal kadinlar-
da goriilmekte iken 40 yas alt1 bayanlarda genelde germ
hiicreli over tiimorleri n plana gegmektedir (1). Gebelikte
tan1 alan over kanseri ise oldukg¢a nadir bir antite olup sik-
1181 literatiirde 1000 canlt dogumda 1 olarak bildirilmek-
tedir (2).

Gebeligin ilk 16 haftasinda goriilen ve boyutlar1 Scm’nin
altina olan adneksiyal kitlelerin genellikle gebelikte gorii-
len fonksiyonel kistler (korpus luteum, hemorajik ve fo-
likiiler kistler gibi) oldugu ve bu kistlerin %90-100’{inlin
16. gebelik haftasindan once spontan geriledigi bildiril-
mektedir (3). Bu siirede gerilemeyen adneksiyal kitlele-
rin ise malign olma ihtimallerinin arttig1 diigiiniilmektedir.

Semptomlarin ve komplikasyonlarin varligi nedeniyle ¢e-
kilen USG veya yapilan pelvik muayene sirasinda sapta-
nan adneksiyal kitleler, gebelik esnasinda rutin USG kul-
lanimi sayesinde daha sik olarak tespit edilmektedir. Ge-
belikte yapilan rutin USG esnasinda tespit edilen adneksi-
yal kitlelerin siklig1 % 2,3- 8,8 olarak bildirilmektedir (4).
Bu kitleler ise %6,8 oraninda malign olarak rapor edilmek-
tedir (5).

Gebelik ya da dogum esnasinda adneksiyal kitle tespit edi-
len hasta grubunun daha geng yasta olmasi ve kitlelerin ¢o-
gunlukla erken evrelerde tespit edilmesi nedeniyle fertili-
te koruyucu cerrahi miimkiindiir. Bu nedenle gebelikte ve
dogum esnasinda tani alan adneksiyal kitlelerin yonetimi
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onem kazanmaktadir. Calismamizda sezaryen (C/S) ile do-
gum esnasinda tespit edilen adneksiyal kitlelerin histopa-
tolojik 6zellikleri incelenmistir.

Yontem ve Gerecler

Bu calismada, Ocak 2007 ve Mart 2009 tarihleri arasinda
TC. S.B. Etlik Ziibeyde Hanim Egitim ve Arastirma Has-
tanesi Dogum Kliniginde C/S ile dogumu gerceklestirilen
11.154 hastanin verileri retrospektif olarak incelendi. Int-
raoperatif adneksiyal kitle tespit edilen toplam 78 hastanin
demografik 6zellikleri, tespit edilen kitlenin boyutu, loka-
lizasyonu, histopatolojik 6zellikleri, gebelik ve dogum si-
rasinda kitle nedeniyle gelisen komplikasyonlar kaydedil-
di. Verilerinde eksiklik olan hastalar ¢calisma dis1 birakildi.

Istatistik

Veriler SPSS 13.0 (Chicago, IL) bilgisayar tabanli veri ta-
baninda toplanmistir. Devamlilik gosteren veriler, ortala-
ma (minimum — maksimum) olarak verilmistir. Verilerin
genel i¢indeki durumlarini géstermek amagli oran (%) de-
geri kullanilmistir. Birbirleri ile karsilastirma gerektiren
analizlere gerek olmadigi i¢in istatistiki anlamlilik goster-
gesi p degeri, calismamizda kullanilmamastir.

Bulgular

Calismada toplam 78 hastada adneksiyal kitle tespit edil-
di. Hastalarin ortalama yag1 29 (19- 40) iken 30 hastanin
(%39,5) nullipar, 48 hastanin ise multipar (%60,5) oldugu
goriildii. En sik C/S ile dogum endikasyonu %27,6 ile ge-
cirilmis C/S Oykiisii olup hastalarin C/S endikasyonlarina
gore dagilimi Tablo 1°de gosterilmistir.
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Tablo 1. Olgularin C/S ile dogum endikasyonlari.

C/S ENDIKASYONU HASTA SAYISI (n)  ORAN (%)
ESKI C/S 21 26,9
FETAL DISTRES 19 243

CPD 9 11,5
MALPREZENTASYON |9 11,5
COGUL GEBELIK 5 6,4
[LERLEMEYEN EYLEM | 3 3,8

AKUT BATIN 2 2,5
DIGERLERI 10 13,1

Adneksiyal bolgede tespit edilen kitlelerin ortalama boyu-
tu4 cm (1- 15cm) olup hastalarin %71 inde tek kitle izlen-
di. Kitlelerin % 28,9 orani ile en sik para-ovaryan bolgede
yerlestikleri tespit edilirken sag ya da sol ovaryan bolgede
esit oranda lokalize olduklar goriildii (%23,7). Bilateral
adneksiyal kitle ise sadece 3 hastada (%3,9) tespit edildi.

Intraoperatif inceleme sonucu 5 hastaya kist aspirasyonu
uygulanarak sitolojik inceleme yapildigi, 50 hastada kitle-
lerin eksize edildigi, 3 hastada ise kitlenin boyutu ve yerle-
simi nedeniyle unilateral salfingooferektomi yapildig1 goz-
lendi. Tiim sitolojik inceleme sonuglarinin benign karak-
terde gelmesi {izerine yapilan islem yeterli kabul edilmek-
le birlikte cerrahi eksizyon yapilan hastalardan 2’nin pa-
toloji sonuglariin borderline epitelyal over Ca ile uyum-
lu olmasi tizerine fertilite koruyucu cerrahi tercih edile-
rek USO ve cerrahi evreleme yapildigi tespit edildi. Yirmi
hastada ise morfolojik goriimleri nedeniyle basit adneksi-
yal kist oldugu diisiiniilerek tespit edilen kistlere miidaha-
le edilmedigi dikkati cekti.

Bu bulgular 15181nda ¢alismamizda belirlenen en sik ad-
neksiyal patoloji ser6z kistadenomlardir (%21,5). Diger
patolojiler sirasiyla miisindz kistadenom (%13,8), intrali-
gamenter myom (%10,8), miillerian kist ( %9,2), endomet-
rioma (%6,2) ve dermoid kist (%3,1) idi. Malignite orani
ise %2,6 olarak bulundu. Diger bir deyisle 1000 C/S do-
gumda over kanseri insidansi 0,18 olarak hesaplandi. Ek-
size edilen adneksiyal kitlelerin histopatolojik sonuglar
Tablo 2’de gosterilmistir.

Hastalarin 2’inde dogum eylemi sirasinda kist riiptiiri,
3’tinde dogum kanal1 obstriilksiyonu ve 1’inde over tor-
siyonu ile birlikte dogum kanal1 obstriiksiyonu izlenmis
olup sezaryen ile dogum esnasinda tespit edilen adneksiyal
kitlelerde komplikasyon goriilme orani %6,4 (5/78) olarak
tespit edilmistir.

Tablo2.Adneksiyal kitlelerin genel olarak degerlendirme sonuglari

HiSTOPATOLOJIK HASTA ORAN
TANI SAYISI (n=53) (%)*
SEROZ KISTADENOM 14 21,5
MUSINOZ KISTADENOM 9 13,8
MYOM 7 10,8
MULLERIAN KiST 6 9,2
ENOMETRIOMA 4 6,2
DERMOID KiST 2 3,1
BORDERLINE EPITELIAL 2 3,1
OVER CA
DIGER 9 13,8
Benign sitolojik bulgular 5 6.4

Tartisma

Literatiirde C/S ile dogum esnasinda tanit konulan over
kanseri insidans1 1000 dogumda 0,21 olarak bildirilmekte
olup oldukca nadirdir (6). Ancak hastalarin geng yas gru-
bunda olmalar1 ve ¢gogunlukla erken evre borderline ya da
germ hiicreli tiimorlerin tespit edilmeleri nedeniyle intra-
operatif adneksiyal bdlgelerin ekplorasyonu énem kazan-
maktadir.

Agri en sik semptom olup torsiyon, riiptiir ve dogum ka-
nali obstriiksiyonu gebelik sirasinda gelisen adneksial kit-
lelerin neden oldugu komplikasyonlardir. Persiste kistlerin
rlptlirii nadir olmasina ragmen korpus luteum gibi fonksi-
yonel kistler ile disgerminom gibi agresif kanserlerde daha
sik karsimiza ¢ikar. Dogum kanali obstriiksiyonu ise ad-
neksial kitle prezente olan kisimla dogum kanali arasina
yerlesmigse gelisir ve daha sik olarak disgerminomlarda
izlenir. Caligmamizda hastalarimizdan sadece 2 tanesinde
akut batin bulgular1 nedeniyle C/S ile dogum endikasyonu
mevcut iken geri kalan hastalarin asemptomatik olmalari
ve gebelik bulgularinin ultrasonografik incelemede adnek-
siayal kitleleri maskelemesi nedeniyle antenatal tan1 konu-
lamadigini diistinmekteyiz.

Onaltinct gestasyonel haftadan sonra en sik izlenen kistik
adneksiyal kitlenin dermoid kist oldugu daha 6nce yapilan
caligmalarda tespit edilmistir (7). Guintoli ve ark. dermoid
kist oranin1 %37-50 olarak bildirirken Tiirk¢iioglu ve arka-
daslar1 bu oran1 %40 olarak tespit etmislerdir (8,9). Calis-
mamizda ise dermoid kist oranin1 % 3,1 gibi diisiik oranda
tespit edildi. Dermoid kistlerin % 10-13 oraninda bilate-
ralite gostermesi nedeniyle bu hasta grubunun daha erken
semptomatik hale geldigi ve prenatal USG’de daha kolay
tan1 konulabildigini diisiinmekteyiz (7). Aynit zamanda ge-
belikte adneksiyal kitlelerde torsiyon goriilme oranlarimin
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genel popiilasyondan daha fazla olmasi ve gebeligin ilk
yarisinda bu komplikasyonun daha ¢ok goriilmesi, bu has-
ta grubuna daha erken miidahale edildigini ve dogum es-
nasinda dermoid kist goriilme oran1 azalttigini bize diisiin-
diirmektedir.

Diger taraftan C/S ile dogum sirasinda tespit edilen adnek-
siyal kitlelerde malignensi insidansi ¢aligmamizda 1000
C/S ile dogumda 0,18 olarak tespit edilmis olup literatiir-
le uyumludur (6). Borderline epitelyal over kanseri tespit
edilen her iki hastanin da calismamizda erken evrede tes-
pit edilmesi ve hastalara fertilite koruyucu cerrahi uygu-
lanmis olmasi, C/S sirasinda uterusun yanisira bilateral ad-
neksiyal alanlarin da ayrintili degerlendirilmesi gerektigi-
nin 6nemini vurgulamaktadir. Ayrica benign karakterde-
ki diger kitlelerin sezaryen sirasinda tani alarak uygula-
nan cerrahi miidahalelerin post-operatif donemde bu kit-
lelere ait komplikasyon oranlarini azaltmada 6nemli oldu-
gunu diistinmekteyiz. Bununla birlikte dogum eylemi sira-
sinda adneksiyal kitlelere ait komplikasyon goriilme ora-
nimiz % 6,4 olup literatiirde bildirilen %3-15"lik kompli-
kasyon orani ile benzerlik gostermektedir (8).

Sonug olarak, C/S ile dogum esnasinda adneksiyal bolge
eksplorasyonuna gereken dnemin gosterilmesi ve stipheli
kitlelerden gereken durumlarda intra-operatif frozen ince-
leme yapilmasi, bu geng hasta grubunda over kanserleri-
nin daha erken evrelerde tan1 almasina olanak saglayacak-
tir. Ancak, calismamizin retrospektif olmasi nedeniyle bu
hipotez desteklenememistir.
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Abstract

Aim: Aim of this study was to compare the renal and hemodynamic effects of isoflurane and sevoflurane during the
renal transplantation.

Material And Methods:After obtaining patient consent 22 patients with chronic renal failure of ASA II-I1I,undergoing
renal transplantation were included. In both groups N20/02,atracurium and fentanyl were given for the maintenance
additional isoflurane (group I) and sevoflurane (group S) .The plasma concentration of BUN, creatinine, electrolits
were measured at during the three days postoperatively.

Results: The measurements of Na at the first day (p<0,05) and 3rd day (p<0,01) were found lower in isoflurane group.
Conclusion: Sevoflurane can be administered as safely as isoflurane in renal failure during kidney transplantation.
Keywords: Renal Transplantation, sevoflurane, isoflurane

Ozet

Giris: Bu calismanin amaci inhalasyon anesteziklerinden isofluran ve sevofluranin bobrek transplantasyon sirasinda
hemodinamik ve renal etkilerini karsilastirmaktir.

Metodlar: ASA II-IIT grubu kronik bobrek yetmezligi olan renal transplantasyon yapilacak 22 hasta ¢calismaya dahil
edilmistir. [sofluran grubunda (grup I) anestezi idamesi; N20/0O2, atrakuryum, fentanil ve isofluranla sevofluran gru-
bunda (grup S) ise inhalasyon anestezigi sevofluran kullanimiyla saglandi. Plazma BUN, kreatinin ve elektrolitleri
postoperatif li¢ giin boyunca 6l¢iildii.

Sonuglar: Isofluran grubunda (grup I) postoperatif birinci (p<0,05) ve iigiincii (p<0,01) giinlerdeki Na degerleri daha
diisiik bulundu.

Sonug: Sevofluran’in,bobrek transplantasyonunda isofluran gibi giivenle kullanilabilecegi sonucuna varabiliriz.

Anahtar Kelimeler: Bobrek Transplantasyonu, sevofluran, isofluran
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Giris
Bobrek transplantasyonu son donem bobrek yetmezligi
olan hastalarda bir tedavi segenegi olarak kabul edilmek-
tedir (1).

Renal transplantasyon olgularinda siklikla genel anestezi
uygulanmaktadir. izofluran ve sevofluran en yaygimn kul-
lanilan volatil anestezik ajanlardir. Inhale edilen sevoflu-
ranin yaklasik %5'i metabolize olur ve bunun sonucunda
da inorganik floridler olusur. Bununla birlikte, simdiye ka-
dar insan ve hayvanlarda renal toksik etkiler rapor edilme-
mistir (2,3,4).

Volatil anesteziklerin inorganik florid agiga ¢ikarmalari,
nefrotoksisite i¢in predispozan faktor olarak kabul edil-
mekle birlikte, hayvan ve insan ¢alismalarinda renal tok-
sisite bildirilmemistir (5,6). Transplantasyon uygulana-
cak kronik bobrek yetmezIligi olan hastalarin anestezisin-
de izofluran ve sevofluranin kullanilmasiyla preoperatif,
peroperatif ve postoperatif hemodinami ve bobrek fonksi-
yonlarina etkisini aragtirmay1 amagladik.

Yontem ve Gerecler

Caligmaya, renal transplantasyon uygulanacak ASA II-111
risk gruplarinda, 18-48 yas aras1 22 olgu (17 erkek/ 5 ka-
din) dahil edildi. Hastalar glomerulonefrit ve polikistik
bobrek hastaligi nedeniyle, kronik bobrek yetmezligi geli-
sen ve hemodiyaliz uygulanan olgulardi. Hastalarin kronik
bobrek yetmezligi disinda ek sistemik hastaligi bulunma-
maktaydi.. Olgularla yapilan preopratif goriismede uygu-
lanacak anestezi ve caligma hakkinda bilgi verildi. Anes-
tezide uygulanacak ilaglarla ilgili allerji oykiisii, hepatik
ve kardiyak yetmezligi olan olgular ¢alisma dig1 birakil-
dilar. Premedikasyon uygulanmayan hastalara 8ml/kg/
saat hizinda % 0.9 NaCl infiizyonuna baglandi. Kan gazi
analizleri i¢in arteriyel kaniilasyon yapildi. Tiim olgular-
da, anestezi indiiksiyonunda 2mg/kg fentanil, 7mg/kg ti-
yopental ve 0.5mg/kg atrakuryum uygulandi. I.gruptaki
hastalarda% 0.7-1 izofluran (Grup I), Il.gruptakilere ise %
1-2 sevofluran (Grup S) kullanildi. Her iki gruptaki hasta-
larda preoperatif, indiiksiyon sonu, 5., 10., 15.dakikalarda
ve sonrasinda her 10 dakikada bir, operasyon ve ekstiibas-
yon sonunda; sistolik, diyastolik ve ortalama arter bsingla-
11, kalp atim hiz1 ve periferik oksijen satiirasyonu degerle-
ri kaydedildi.

Tiim olgularda, renal arter ve ven anastamozlari siiresin-
ce 500 mg prednisolon infiizyonu uygulandi. Renal arter
ve ven anastamoz baglangi¢ ve bitis siireleri kaydedildi.
Anastamozlar tamamlandiginda; cerrahi ekibin dokula-
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rin 6demli oldugu ve idrar miktarinin azligini belirtmesi-
ne gore hastalara 500-1000 mg prednisolon ile 20-60 mg
furosemid intravendz yolla verildi (Tablo I). Giriste, renal
arter ve ven anastamozlar sirasinda arteriyel kan 6rnek-
lerinde pH, pO2, pCO2, Na, K, Ca, osmolarite degerlerine
bakildi. Operasyon siiresince aldiklar1 sivi miktarlari, pe-
roperatif ve postoperatif 30.dakika idrar miktarlar1 kayde-
dildi. Postoperatif 3 giin siiresince 24 saatlik idrarlar top-
lanarak idrar miktarlari, idrar BUN ve kreatinin degerle-
11 kaydedilerek kreatinin klerensleri hesaplandi.Postopera-
tif ¢cekilen renal sintigrafiden 7-8 saat sonra kan alinip pos-
toperatif 0. giin kabul edildi.Hastalarin preoperatif, posto-
peratif 0., 1, 2. ve 3. giin kan, BUN, kreatinin,Na, K ,Ca
degerleri Olctilerek kaydedildi. Calismamizin istatistiksel
analizleri Biyoistatistik Anabilim Dalinda yapildi. Calis-
mamizdaki iki grubun kargilastirilmasinda Mann Whitney
U ve Student-t testleri kullanildi. Grup i¢i karsilagtirmalar-
da, Friedman, ikili karsilastirmalarda ise, Paired-t test ve
Wilcoxon Signed Ranks testi kullanildi.

Bulgular

Calismamizda, olgularin yas, anestezi ve operasyon siire-
leri, postoperatif idrar miktarlar arasinda anlamli fark bu-
lunmadi (p>0.05) (tablo I). Her iki gruptaki hastalarda pre-
operatif, indiiksiyon sonu, 5., 10., 15.dakikalarda ve son-
rasinda her 10 dakikada bir, operasyon ve ekstiibasyon so-
nunda; sistolik, diyastolik ve ortalama arter bsinglari, kalp
atim hiz1 ve periferik oksijen satiirasyonu degerleri arasin-
da da anlaml1 fark bulunmadi (p>0,05). Idrar iire ve krea-
tinin, kreatin klerensi, kan pH degerleri, ek doz furosemid
miktarlarinda iki grup arasinda anlamli fark saptanma-
di (p>0.05). Bununla birlikte ek doz prednisolon miktari-
nin, isofluran grubunda belirgin olarak fazla oldugu gortil-
dii (p<0,05). Peroperatif hemodinamik ol¢timler iki grup
arasinda benzerdi (p>0.05). Hastalarda renal ven ve arter
anastamoz siireleri de benzer bulundu (p>0,05) (Tablo I).

Bobrek transplantasyon operasyonu siiresince hastalara
verilmis olan furosemid ve prednisolon miktarlar1 kayde-
dildi (Tablo I). Isofluran grubunda ek prednisolon dozunun
fazla oldugu goriildii (p<0,05). Peroperatif ve postopera-
tif 30.dakikadaki idrar miktarlar1 arasinda anlamli farklilik
saptanmadi (Tablo I).

Renal anastamoz Oncesi ve sonrasi arteriyel kan ornek-
lerindeki osmolarite ve ph degisiklikleri benzer bulundu
(Tablo II).
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Tablo I: Demografik Veriler ve Peroperatif Olgiimler

Isofluran Sevofluran

Olgu Sayist 11 11
Cinsiyet (E/K) 8/3* 9/2%*
Yas 33,18+9,20* 29,18+6,75*
Anestezi

+ * + *
Siiresi (dK) 245,0+55,45 230,0+35,14
Operasyon % %
Siiresi (dK) 216,81+£59,76 208,09+33,56
Renal ven anastomoz
siiresi (dk) 13,9+4,39* 17,09+4,96*
Renal arter nastomoz
stiresi (dk) 11,72+4,07* 12,81+3,68%*
Peroperatif % 0,9
NaCl (ml) 2304,54+420% 2545,45+460%
Peroperatif 342,094273,0% | 357,04307,81%
idrar (ml)
Peroperatif
Furosemid (mg) 30,00+20,49%* 27,724+29,61%*
Peroperatif
Prednisolon (mg) 1409,094285,30%* | 772,724+261,00%*
Postoperatif
30.dakika idrar (ml) | 729,09+444* 627,77+£533*

* p>0,05, ** p=0,01 p<0,05

Tablo II: Arteriyel Kan Orneklerinde PH ve Osmolarite
Degisikllikleri

Grafik 1:Gruplardaki postoperatif idrar miktarlari
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Grafik 2: Isofluran grubundaki serum elektrolit degisiklikleri
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Plazma Na degerlerinin sevofluran grubunda isofluran
grubuna gore yiiksek oldugu goriilerek (p<0,05,grafik
I1, IIT) elektrolit degisikliklerinin hastalardaki mevcut

Her iki gruptaki postoperatif idrar miktarlart karsilastiril-
diginda; postoperatif 1. ve 3. giinlerdeki idrar miktarmin
sevofluran grubunda daha yiiksek oldugu gozlendi. .iki

grup arasindaki fark anlamli bulundu (p<0,05,grafikl).

Renal Renal bobrek yetmezligi ile ilgili oldugu diisiiniildii.
Anastomoz Anastomoz : fl bundaki lektrolit degisiklikleri
Oncesi Sonrasi Grafik 3: Sevofluran grubundaki serum elektrolit degisiklikleri
Isofturan | 7.47+7,59 7,4446,90 Sevofluran Grubunda Serum
PH Elektrolit Degisiklikleri
Sevofluran 7,47+4,76 7,45+4,27
isofluran 277,81£9,62 | 277,00+9,60
Osmalarite
Sevofluran | 273,00+11,13 277,54+7.86 B Na
K
Wia
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Grafik 4: Gruplardaki postoperatif ti¢ giin kreatinin klirens
degisiklikleri
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Her iki gruptaki hastalarin preoperatif ve postoper-
atif 1.,2. ve 3. giinlerdeki serum BUN ve kreatinin
degerleri arasindaki degisimler benzerdi (Tablo III).

Tablo III: Gruplarda Serum BUN ve Kreatinin Degerleri

Hastalarin postoperatif erken donemde hemodiyaliz
gereksinimleri olmayarak erken rejeksiyon bulgulari
da ortaya ¢ikmadi.

Postoperatif = Postoperatif | Postoperatif | Postoperatif
Preoperatif
0.giin 1.giin 2.giin 3.giin
Isofluran
36,50+18,72 | 40,40+14,31 | 37,18+14,16 | 27,61£12,55 | 25,98+11,44
BUN Grubu
Sevofluran
40,90+£25,22 | 51,90+16,06 | 39,81+16,41 | 33,81£17,73 | 33,09+15,38
Grubu
Isofluran
5,01£2,56 3,74+1,89 2,74+0,98 1,90+1,31 1,52+0,99
. .| Grubu
Kreatinin
Sevofluran
5,14+3,21 4,87+1,69 3,31+1,71 2,11+1,04 1,91+0,87
Grubu
Tartisma nin diizeylerinde belirgin degisiklik gbzlemeyip; in-

Son yillarda son donem bobrek yetmezligi olan has-
talarda renal transplantasyon en fazla tercih edilen,
en basarili tedavi yontemidir. Bobrek transplantasyo-
nu hastalarin yasam siiresi ve kalitesini arttirmakta-
dir (1).

Sevofluran renal medullar perfiizyonu azaltmaktadir.
Sicanlarda yiiksek dozlarda sevofluranin isoflurana
gore renal hasar1 daha fazla arttirdig1 saptanmistir (7).
Renal disfonksiyonu olanlarda florid atiliminin ge-
ciktigi saptanmig ancak kreatinin ve kreatinin kliren-
sinde degisiklik yapmadigi bulunmustur (8).Teixe-
ria ve ark. renal transplantasyonda inhalasyon anes-
teziklerinden sevofluran ve isoflurani karsilastirmis-
lar. Farkli inhalasyon anesteziklerinin bobrek perfiiz-
yonu ve dolasim iizerine degisik hemodinamik etki-
leriyle potansiyel renal toksisite yaratabilecegi gorii-
stine varmiglardir. Calismalarinda postoperatif kreati-
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halasyon anestezik ajanin se¢giminde bobrek naklinin
sonuclar lizerine herhangi bir etki saptamamislardir
(9). Calismamizda sevofluran grubunda postopera-
tif 3 giin siireyle izlenen kreatinin klirens degerlerini
isofluran grubuna gore diisiik bulduk. Fakat bu fark,
istatistiksel olarak anlamli degildi (p>0,05).

Cankayali ve ark. renal transplantasyon olgularin-
da TIVA (propofol,fentanil,atrakuryum) ile isoflu-
ran/N20/atrakuryumdan olusan inhalasyon anestezisi
arasinda postoperatif bobrek fonksiyonlar: agisindan
olumsuz bir etkiye rastlamamiglardir. Her iki grupta
da postoperatif serum iire,serum kreatinin degerleri
belirgin azalma gosterirken serum Na, serum K de-
gerlerini normal sinirlarda bulmuslardir (10). Calis-
mamizdaki sevofluran ve isofluran grubundaki hasta-
larin preoperatif ve postoperatif 1., 2., ve 3.giinlerde-
ki serum BUN ve kreatinin degerleri arasindaki degi-
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simleri benzer bulduk (p>0,05).

Akpek ve ark. epidural anestezi (bupivakain+fentanil)
ve genel anestezi (nitroz oksit ve isofluran teknikleri-
nin her ikisinin de bobrek nakli cerrahisinde giivenli
kullanimin1 gostermiglerdir (11). Biz de ¢alismamiz-
da genel anestezide inhalasyon ajan1 olarak isofluran
ve sevofluran kullanarak klinik ve labaratuar pare-
metrelerde olumsuz bulgulara rastlamadik

Saitoh ve arkadaslar1 sevofluran kullanimiyla femur
aseptik nekrozlu bir hastada renal transplantasyon
sonras1 hafif bir etki gozlemislerdir (12). Olgulari-
mizda, transplantasyon sonrasi ikincil ameliyat olma-
masina karsin transplante edilen bobrekte sevoflurana
bagli herhangi bir olumsuz etkiye rastlamadik.
Okutani ve ark. bobrek transplantasyonu yapilan has-
talarda sevofluran kullanarak genel anestezi vermis;
sevofluranin renal transplantasyon cerrahisinde vola-
til anestezik ajan olarak giivenli kullanilmak tizere se-
cilebilecegini bildirmislerdir (13).

Bizim ¢alismamizda, sevofluran grubundaki plazma Na
degerleri, postoperatif 0, 1 ve 2. glinlerde anlaml1 dere-
cede yiiksek bulunmasma (p<0,05, grafik II, III) rag-
men; hastalarin klinik bulgular1 normal sinirlardaydi.
Higuchi ve ark sevofluran anestezisinin siganlarda
nefrotoksik olan insanlarda etkisi ac¢ik olmayan do-
lasimdaki compound A artisiyla birlikte seyrettigini
bulmusglardir (14). Conzen ve ark. sevofluran aneste-
zisinden sonra normal bobrek fonksiyonlu hastalarda
flurit miktar1 artmasina ragmen bobrek fonksiyonla-
rinda kalic1 bir hasar yapmadigini saptamislardir (15).
Basarili anestezi uygulamasi son donem bdbrek yet-
mezligi hastalig1 patofizyolojisinin iyi anlasilmasini ve
perioperatif periyodun degisik sathalarinda homeosta-
zisin uygun diizeyde tutulmasini gerektirir(16). Biz de
olgularimizdaki peroperatif hemodinamik Ol¢iimleri,
sevofluran ve isofluran grubunda benzer bulduk.

Sonuc

Cerrahi ve anestezide daha giivenli ilag ve teknikle-
rin gelistirilmesi ve bu konudaki ¢aligmalarin destegi
ile anestezi yontemleri cok daha genis alanda uygula-
nabilmektedir. Kronik renal yetmezlikli hastalarda ek
hastalik prevalansinin yiiksek olmasi nedeniyle dik-
katli bir peroperatif ve postoperatif takip gerekmekte-
dir. Sonug olarak, kronik bobrek yetmezligi nedeniy-
le bobrek transplantasyon uygulanacak hastalarda se-
vofluranin giivenle kullanilabilecegi kanatine vardik.
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Abstract

Weight loss and cancer cachexia is an escalating concern for both patients and physicians during disease course. Also
it is proved that cancer cachexia is a negative prognostic factor itself and strong sign of aggressive clinical behavior.
So detecting and eliminating it earlier in the course may have some beneficial effect on overall survival and quality
of life.

For optimizing nutritional support, primary physician should assess the patient’s physiological, cultural and socio-
economic status, co-morbid conditions and other medications. The aim of the nutritional support in cancer patients
is stopping or reversing negative protein and calorie balance. Most cancer patients can be handled by nutritional
instructions and training, but eventually many of them, especially at advanced stages, requires additional support.

This review aims to provide general information about cancer cachexia, importance of early diagnosis, and basic
principles for management.

Keywords: NutritionalSupport, WeightLoss, Cancer, Cachexia, Enteral Nutrition, Paraenteral Nutrition
Ozet

Kilo kayb1 ve sonucunda gelisen siddetli beslenme yetersizligi (BY )hastalar ve takip eden doktorlar1 i¢in hastalik
siirecinde giderek artan bir endiseye yol acabilir. Siddetli beslenme yetersizliginin bagimsiz bir kotii prognoz
gostergesi oldugu ve ayrica saldirgan kanser biyolojik davranisini gosterdigi bilinmektedir. Bu nedenden dolay1
siddetli beslenme yetersizliginin hastaligin erken doneminde tanimlanip tedavi edilmesi genel sagkalim ve yasam
kalitesi tizerine olumlu etkilere sahiptir.

Beslenme durumunu tanimlama i¢in doktorun tam psikolojik, sosyoekonomik ve kiiltiirel degerlendirme yapmasi
ve ek hastaliklarin, ila¢ tedavilerinin g6z dniinde bulundurulmasi gerekmektedir. Beslenme desteginin amaci kanser
hastalarinda olusan negatif kalori ve protein dengesini durdurmak veya tersine ¢evirmektir. Cogu hastada teshis
sonrasi bilgilendirme ve beslenme egitimi yeterli olsa da, hastalarin bir kismi, 6zellikle ilerlemis kanser hastalari,
sonraki donemlerde daha kuvvetli destege ihtiya¢ duymaktadir.

Bu derlemenin amaci, kanser kaseksisi hakkinda genel bir bilgi saglamak, erken taninin 6nemini vurgulamak ve
tedavisinin ana prensiplerini tanimlamaktir.

Anahtar kelimeler: Beslenme Destegi, Kilo Kaybi, Kanser, Siddetli Beslenme Yetersizligi, Enteral beslenme,
Parenteral beslenme
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Kanser Hastalarinda Beslenme Destegi

Yeterli beslenme ve pozitif kalori dengesi kanser hastalarin-
da yasam siiresini ve yagam kalitesini belirleyen en 6nemli
faktorlerden biridir. Siddetli beslenme yetersizligi,kanser
hastalarinda anoreksi, hizli kilo kayb1 ve enerji yolaklarin-
da verimsizligi i¢inde barindiran i¢i ice gegmis bir prob-
lemin ortak adidir.1,2,3,4Yapilan calismalar gdstermistir
ki kanser hastalarinin %20-401 hastalik siirecinde olusan
siddetli beslenme yetersizligi nedeniyle kaybedilmektedir.

Kanser hastalarinda beslenme yetersizligine katkida bu-
lunan faktorle asagidaki listede ki gibi gruplandirilabi-
lir.1,2,3,4

-Protein katabolizmasinda artis (timor yiiki veya anti-
kanser tedavilere bagli olusabilir) ve enerji iiretim yolak-
larinda verimsizlik

-Kanser tutulumuna bagli, anti-kanser tedavilere veya kul-
lanilan narkotik ilaglara bagh fizyolojik degisiklikler, ka-
bizlik, ishal, tedaviye bagli otonom fonksiyon bozuklugu
(mide bosaliminda gecikme gibi)

-Hastalik siirecinde olusan kanserden sekrete edilen sito-
kinlere veya anti-kanser tedavilere bagh istah kaybi, dep-
resyon, kontrol edilemeyen agri, agizda tat bozuklugu, bu-
lant1 ve kusmaya bagli yetersiz besin alimi

-Kanserin kitle etkisine veya anti-kanser tedavilere bagh
yutma veya ¢igneme fonksiyonlarinda kayip, tiikriik sal-
gisinda azalma, anti-kanser tedavilere bagli agir mukozit
veya cerrahi miidahalelere bagli yutkunma fonksiyonunda
olusan bozukluklar

Tiim hastalik siireci boyunca hastanin tedavisini yonlen-
dirmesi ve hastay1 ¢ok yakindan izleme sansi bulmasi Tib-
bi Onkoloji uzmanlarina problemleri tespit etme ve gerek-
li miidahalelerde bulunma konusunda ek avantaj olustur-
maktadir. Beslenme durumunu tanimlama i¢in doktorun
tam psikolojik, sosyoekonomik ve kiiltiirel degerlendirme
yapmasi ve ek hastaliklarin, ila¢ tedavilerinin goz 6nlinde
bulundurulmas: gerekmektedir. Siirekli bilgilendirme, far-
makolojik destek (kortikosteroid veya megasterol asetat)
ve diyet rehberliginden yararlanildiginda, beslenme yeter-
sizligi daha erken tanmabilir, hayat kalitesinde iyilesme
ve kilonun korunmasi gergeklesir. Beslenme yetersizligi-
ni tanima ve tarama amagh ¢esitli degerlendirme sistem-
leri gelistirilmistir. Hastanin ve doktorunun beraber deger-
lendirmesi ile olusan PG-SGA (stibjektif global degerlen-
dirme formu) kilo degisikligi, performans statiisii, semp-
tom durumu, yiyecek aliminda degisiklik, viicut kompo-
zisyonunda degisiklik ve viseral protein belirteclerini kul-
lanarak olusturulmustur ve prospektif ¢aligmalarda vali-
de edilmis giivenilir bir degerlendirme 6lgegidir. Deger-
lendirme her vizitte olmali, beslenme yetersizligi saptandi-

ginda derecelendirme yapilmali, orta ve agir beslenme ye-
tersizligi oldugunda mutlaka uzman diyetisyen destegi is-
tenmelidir. Beslenme desteginde kisiye sevdigi yiyecekler,
aile ve kiiltiir 6zelliklerine gore bireysellestirilmis beslen-
me Onerileri sunulmalidir. Istah ve gida alimini etkileyen
ek faktorler, agri, depresyon, bulanti-kusma, otonom yet-
mezlik sendromu, erken doyma, diyare ve kabizlik dikka-
te alinmali, gerektiginde farmakolojik onerilerle diizeltil-
melidir. Bas-boyun kanseri gibi kombinasyon tedavisi ala-
cak ve %100’e yakin oranda beslenme yetersizligi olusa-
cak hastalarda kombine tedavilerle beraber veya daha dnce
beslenme destegi verilmelidir.

Farmakolojik destek amagli kullanilan, temelde istah arti-
ric1 etkisinden dolayi, ajanlarla ilgili yapilan ¢aligmalarda
bu ajanlarin, kortikosteroidler ve megasterol asetat, ista-
tistiksel olarak anlamli ve benzer sekilde istah artisina ve
gida artiminda artiga yol actig1 gdsterilmistir. Bu ajanlar
arasindaki tercih toksisite profilleri dikkate alinarak yapil-
malidir. Bu toksisiteler arasinda 6zellikle kortikosteroidle-
rin uzun dénem kullanimi sonrasi yol agabilecegi kompli-
kasyonlar 6nemli bir yer tutmaktadir.5,6

Beslenme Onerileri ve egitimi sonras1 beslenme yetersizli-
gi diizeltilemeyen hastalarda enteral veya paraenteral bes-
lenme destegi triinleri kullanilabilir. Bu konuda ASPEN
(Amerikan Paraenteral ve Enteral Beslenme Toplulugu)
kanta dayali rehberlerinde asagidaki 6nerileri sunmustur:

-Siddetli beslenme yetersizligi riski altindaki kanser has-
talarinda enteral veya paraenteral beslenme destegi kulla-
nilabilir

-Hastalarin enteral veya paraenteral beslenme destegi ihti-
yaglari mutlaka resmi beslenme bakim plani ile ve multi-
disipliner kararlarla yiiritiilmelidir

-Beslenme destegi: major cerrahiye gidecek kanser hasta-
larina, kombinasyon tedavisine girecek bas ve boyun kan-
seri hastalarina, batina veya pelvis bdlgesine radyoterapi
planlanan hastalara, veya elektif cerrahiye gidecek kan-
ser hastalarina (cerrahi 7-4 glinden baslamak {izere) ente-
ral veya paraenteral destek onerilebilir

-Terminal hastalara palyatif bakimin bir par¢asi olarak en-
teral veya paraenteral beslenme destegi rutin dnerilmeme-
lidir (5,6,7,8).

Enteral Beslenme Destegi

Eger kontraendikasyon yok ise beslenme desteginde agiz
yolu tercih edilmelidir. Enteral beslenme paraenteral bes-
lenme ile karsilastirildiginda daha fizyolojik ve daha ucuz-
dur (2).

Enteral beslenme destegi oncelikle kanser hastasinin nor-
mal yemeklerini yemeye tesvik edilmesi ile baglamalidir.
Fakat ozellikle takip eden doktoru hastay1 istemsiz kilo
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kayiplarinin olugmasi1 konusunda dikkatlice izlemelidir
ve Ozellikle kiiratif tedavi rejimi alan hastalarda beslen-
me desteginin erken doneminde baglanmasi saglanmali-
dir. Kanser hastasi negatif nitrojen dengesine girdigi za-
man kilo kaybini engellemek veya durdurmak ¢ok zor ola-
bilmektedir (2).

Sistemik kemoterapiler veya kombinasyon tedavi toksisi-
teleri kanser hastalarinda etkili bir beslenme destegi plant
olusturulmasinin 6niindeki en biiyiik engellerden biridir.
Tibbi onkoloji uzmanlar1 kanser hastalarinin takiplerinde
mutlaka bu tedavileri toksisiteleri ve yonetimi konusunda
uyanik olmali ve gerekirse farmakolojik destek saglamali-
dirlar. Sistemik kemoterapiler malin veya normal hiicrele-
rin ¢ogalmalarin1 engelleyebilir. Ayrica sistemik tedaviler
agir mukozit, seliosis, glossit, stomatit, 6zofajit, bulanti,
kusma, kansizlik, bagisiklik sisteminde bozulmalar, kar-
bonhidrat, protein ve vitamin metabolizmasinda verimsiz-
liklere yol acabilir (6).

Kanser hastalarinda kalori ve protein ihtiyaci giinliikk 50
kcal/kg kalori ve 1.5/gr/kg proteine kadar ulasabilir.Bu ih-
tiyaclarini beslenme Onerileri ve normal diyetlerle karsi-
layamayan hastalarda protein ve kalori ihtiyact i¢in bes-
lenme destegi tiriinleri kullanilabilir. Bu iirlinler genelde
stvi formdadir ve 1-3 kcal/mL enerji saglayabilmektedir.
Bu beslenme destegi iiriinleri hastalara ve takip eden dok-
torlara gesitli formlar ve tatlar arasinda segme firsati ve-
rir. Bu iirlin ¢esitliligi 6zellikle ek hastalik dykiisii bulunan
hastalarda ¢ok faydali olabilmektedir. Orn. Seker hastalar
diisiik karbonhidrat igeren enteral beslenme 6nerilerini se-
cebilirler (2, 7,9, 10)

Enteral  beslenme  iriinleri  nazogatrik  tiipler
ile,nazoduodenal tiipler ile, gastrostomi, enterostomi veya
jejunostomi tliplerinde kullanilabilmektedir. Beslenme
tiipleri ile uygulanan beslenme destegi kiiglik hacimlerle,
10-20 mL/st, baglanir ve toleransa gore yavas yavas ar-
tirtlabilir. Bu baslangic ve hacim artirma déneminde ta-
kip eden doktor bulanti, kusma ve ishal semptomlari ko-
nusunda dikkatli olmalidir. Bu semptomlar doz azaltilma-
st veya diizenlenmesi gerektirebilir. Tiip destegi ile beslen-
menin en 6nemli komplikasyonlar1 batin distansiyonu, bu-
lant1, kusma, aspirasyon pnomonisi, yag malabzorbsiyo-
nu, yiikksek kan sekeri diizeyleri, elektrolit dengesizlikle-
ri ve karaciger enzimlerinde yiikselmemelerdir. Sindirim
sistemindeki fistiiller ve mekanik tikanikliklar enteral bes-
lenmenin yapilamasina kontraendikasyon olustururlar (8).

Enteral beslenme desteginin yasam kalitesi tizerindeki et-
kileri konusunda ¢esitli calismalar yapilmistir. Bu ¢alisma-
larda kanser hastalarinda enteral beslenme desteginin tutu-
lan alandan, verilen kemoterapi cinsinden ve hastanin bes-
lenme durumundan bagimsiz olarak yasam kalitesinin ar-
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tirdig1 gosterilmistir (6,8,10)

Baldwin ve ark. yaptig1 beslenme yetersizligi gelismis has-
talardaki enteral beslenmenin 6nemine yonelik meta anali-
ze, en giincel ve en bliylik hasta sayisina sahip, 1414 hasta
ve 13 biiyilik ¢alisma alinmigtir. Bu ¢alismada oral beslen-
me destegi yasam kalitesi (duygusal ¢alisma, dispne, istah
kayb1 ve global yasam kalitesi) iizerinde istatistiksel ola-
rak anlamh fayda saglamig fakat mortalite lizerinde her-
hangi bir iyilestirici yonii saptanamamistir (12)
Paraenteral Beslenme Destegi

Paraenteral beslenme destegi, periferal veya santral kate-
ter yoluyla uygulanabilir. Paraenteral beslenme destegi tek
basina veya enteral beslenme destegi ile birlikte kullani-
labilir. Yiiksek maliyeti ve yiiksek komplikasyon oran-
lar1 paraenteral beslenme destegi kullanimi iizerindeki en
onemli engeldir (3, 6, 11,12)

Periferal kullanim, tromboflebit riskinin yiiksek olmasi
ve beslenme destegi iirlinlerinin osmolar yiliksekligi ne-
deniyle periferal kullanim i¢in uygun olmamasi nedeniy-
le yiiksek komplikasyon riskini beraberinde getirmektedir.
Bu nedenden dolayi tiim beslenme destegini periferal yol
kullanarak karsilamak ¢ogu zaman miimkiin olmamakta-
dir. Bundan dolay1 santral katater yolunu kullanmak ¢o-
gunlukla daha uygun olmaktadir.2 Fakat, yeni bazi osmo-
laritesi ayarlanmig paranteral beslenme solusyonlar1 peri-
feral yoldan daha az komplikasyon riski tasiyarak uygula-
nabilmektedir.

Bir¢ok klinik ¢alisma sonrast ASPEN (Amerikan Paraen-
teral ve Enteral Beslenme Toplulugu) paraenteral beslen-
me destegi kullanimi igin olduk¢a net 6neriler sunmustur.

-lyi beslenme durumunda bulunan kemoterapi ve radyote-
rapi goren hastalar i¢in paraenteral beslenme destegi dne-
rilmemektedir

-Ilerleyici malin hastalik, kemoterapiye veya radyoterapi-
ye yanitsiz olan veya terminal donemde olan kanser hasta-
larinda kullanimi1 kontraendikedir.

Paraenteral beslenme desteginin temel amaci yeterli mik-
tarda kalori, protein, mineral ve vitamin destegi saglaya-
rak negatif nitrojen dengesini diizeltmek ve en kisa zaman-
da hastay1 enteral beslenme destegine geri dondiirmektir.

Paraenteral beslenme desteginin ana endikasyonlari
-Enterokiitenoz fistiiller

-Bobrek ve/veya karaciger yetmezligi

-Radyasyon ve kemoterapi iliskili enterit

-Kisa bagirsak sendromu

-Major cerrahi 6ncesi hazirlik donemi

Paraenteral beslenme destegi komplikasyonlari meka-
nik, metabolik ve enfeksiyon olarak ii¢ ana gruba ayrila-
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bilir. En sik mekanik komplikasyonu pndmotoraks, bii-
yiikk damarlarda trombozdur. Metabolik komplikasyonlar
ise yiiksek kan sekeri, elektrolit dengesizligi, karaciger en-
zim yiiksekligidir. Kateter enfeksiyonu ve takip eden sep-
sis sendromu paraenteral beslenme desteginin en ¢ok kor-
kulan komplikasyonudur. Sepsis sendromu ozellikle dii-
stik beyaz kiire sayis1 olan hastalarda 6liimciil olabilmek-
tedir. Metabolik komplikasyonlardan hipofosfatemi, hipo-
natremi ve hipokalemi erken donemde, ilk 48 saatte, olu-
sabilmektedir takip eden doktorun ¢ok dikkatli olmasi ge-
rekmektedir. Cesitli vitamin, esansiyel yag asitleri ve esan-
siyel elektrolit eksiklikleri uzun donemde gortilebilir.9

Bazi caligmalarda paraenteral beslenmenin yararl etkileri
gosterilmis olsa da, genel sagkalim iizerine yararl etkileri
gosterilememistir (5, 11).

Glnliik kalori ve protein ihtiyaci 25-30 kcal/kg ve 1-1,5
gr/kg olarak hesaplanmaktadir. Maksimum glukoz oksi-
dasyon orani kanser hastalarinda dakikada 4-6 mg/kg ola-
rak diigiiniilmelidir. Paraenteral beslenme desteginde to-
tal kalori ihtiyacinin %30’u yag emiilsiyonlarindan kay-
naklanmaktadir. Paraenteral kullanilan yag emdtilsiyonla-
r1 onemli miktarda esansiyel yag asidi ve fosfor minerali
saglar. Infiizyon hiz1 0.15/g/kg/st’i gegmemelidir.2

Sonug olarak, beslenme durumunu izlemek ve gerekli iyi-
lestirmeleri diizenlemek kanser teshisi sonrasi takip eden
doktorun en 6nemli gorevlerinden biridir. Bu konuda ge-
rekli beslenme destegi stratejisini erkenden belirlemek
kanser hastalarinin yagam kalitesini ve genel sag kalimi-
ni1 iyilestirebilir ayrica kemoterapi ve radyoterapi toleran-
sini artirabilir.
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Pernio: Tani ve Tedavi Secenekleri
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Abstract

Perniosis (chilblains) is an abnormal inflammatory response to cold and damp that was first described by Henry Pif-
fard in 1881. Perniosis develops among susceptible individuals who are exposed to nonfreezing cold. Perniosis most
commonly occurs among young women but may occur among older individuals or among children. It is character-
ized by inflammatory, erythematous or violaceous, pruritic or painful cutaneous lesions involving distal extremities,
espe—cially the fingers and the toes. In severe cases, blistering and ulceration may occur. The diagnosis of perniosis
is usually based on clinical grounds. A skin biopsy may assist differentiation from mimicks. Histology usually shows
intense papillary dermal edema, superficial and deep perivascular lymphocytic infiltrates. Perniosis can be idiopathic
or associated with a systemic disease such as systemic lupus erythematosus. Idiopathic perniosis is self-limited and
can resolve within days. The key therapy for perniosis is avoiding further cold exposure. Nifedipine was found to be
effective and to prevent relapse. Other therapies include topical fluorinated corticosteroids, nicotinamide, sympathec-
tomy, and ultraviolet B phototherapy. This review provides an overview of the clinical features, differential diagnosis
ve treatment of perniosis.

Keywords: perniosis, differential diagnosis, treatment
Ozet

Pernio (chilblains), ilk olarak 1881 yilinda Henry Piffard tarafindan tanimlanan, nem ve soguga karsi anormal bir
inflamatuvar cevaptir. Pernio dondurucu olmayan soguga maruz kalan duyarli kisilerde gelisir. Geng kadinlarda
oldukca yaygin goriilmekle birlikte, cocuk ve yaslilarda da goriilebilir. Ozellikle el ve ayak parmaklari olmak iizere,
distal ekstremiteleri etkileyen, inflamatuvar, eritemli veya menekse rengi, agrili veya kasintili kutanz lezyonlarla
karakterizedir. Siddetli olgularda biil ve {ilserayon goriilebilir. Tan1 genellikle klinik bulgulara dayali olarak konur.
Deri biyopsisi perniyoyu taklitcilerinden ayirmada yardimei olabilir. Histopatolojide genellikle yogun papiller der-
mal 6dem, stiperfisyal ve derin perivaskiiler lenfositik infiltrat izlenir. Pernio idiyopatik olabilecegi gibi, sistemik
lupus eritematozus gibi sistemik hastaliklarla da iliskili olabilir. Idiyopatik pernio kendi kendini sinirlayicidir ve giin-
ler igerisinde rezoliisyona ugrayabilir. Perniyonun anahtar tedavisi soguk maruziyetinden kacinilmasidir. Nifedipin,
tedavide ve relapslarin 6nlenmesinde etkili bulunmustur. Diger tedaviler topikal florlu kortikosteroidler, nikotinamid,
sempatektomi ve ultraviyole B tedavisini icerir. Bu derleme, perniyonun klinik 6zellikleri, ayirici tanisi ve tedavisi
ile ilgili genel bir bakis saglamaktadir.

Anahtar Kelimeler: Pernio, ayirici tani, tedavi
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Genel Bilgiler

Pernio, soguga kars1 anormal bir inflamatuvar yanittir. Inf-
lamatuvar, eritemli veya menekse rengi, kasintili veya ag-
ril akral lezyonlarla karakterizedir (1). ilk olarak 1881 y1-
linda Henry Piffard tarafindan tanimlanmistir (2). Kuzey
bat1 Avrupa ve Ingiltere’de olduk¢a yaygindir. Duyarli ki-
silerde dondurucu olmayan soguklara ve nemli ortamla-
ra uzun siire maruziyet sonucunda gelisir. Nemin termal
gecirgenligi artirdigr diisiiniilmektedir. Pernio herhangi bir
yasta ve her iki cinsiyette goriilmekle birlikte, 15-30 yas
arasi kadinlarda daha siktir (1,3). Yayinlanan olgularin ya-
risindan fazlasi idiyopatik olmasina ragmen, son zaman-
larda perniyonun %20-40 oraninda sistemik hastaliklarla
iligkili oldugu bildirilmistir (Tablo I) (4,5).

Tablo 1. Sekonder pernio nedenleri

Kronik miyelomonositik 16semi

Disproteinemi

Kriyoglobulinemi, kriyofibrinojenemi

Konnektif doku hastaliklari (6zellikle lupus eritematozus)

Romatoid artrit

Antifosfolipid antikor sendromu
HIV infeksiyonu
Viral hepatitler

Anoreksia nervosa

Inflamatuvar barsak hastaliklari

Colyak hastaligi

Meme kanseri metastazi

Kilo kaybu i¢in kullanilan ilaglar

Tablo 2. Perniyonun tipik klinik 6zellikleri

El ve ayaklarda karakteristik lezyonlar (agrili, eritemli-
menekse rengi papiil ve plaklar)

Bilateral lezyonlar

Dondurucu olmayan soguklarla iligkisi

Kendi kendini sinirlamasi, 1sinma ile iyilesmesi

Ozellikle kadinlarda saptanmasi

Diisiik viicut kitle indeksi ile iliskisi

Geg kig ve erken bahar aylarinda ortaya ¢ikis (kasim-nisan

aylar1 arasinda)

Etyopatogenez

Etyopatogenezi tam olarak bilinmemektedir. Bazi calis-
malarda vaskiilopati olarak tanimlanmistir. Lezyonlar, du-
yarli bireylerde dermal sicaklik degisimine yanit olarak or-
taya ¢ikan norovaskiiler cevabin bozulmasi sonucunda or-
taya ¢ikmaktadir. Sogugun indiikledigi vazodilatator ref-
leks, deriyi iskemiden korumak ve reperfiizyonu saglamak
icin aralikli olarak kan akimini agik tutmaktadir. Perniyolu

hastalarda ise persistan ve uzamis sogugun indiikledigi va-
zokonstriiksiyon, hipoksemiye ve buna sekonder inflama-
tuvar reaksiyona yol agar (6). Ayrica bazi ¢aligmalarda dii-
siik viicut kitle indeksinin pernio ile iliskili oldugu ileri sii-
rilmistir (7,8).

Resim 1. Her iki ayakta eritemli-menekse rengi yama tarzinda
lezyonlar

Klinik bulgular

Lezyonlar tipik olarak agrili, kasinti veya 6demin eslik et-
tigi eritemli-menekse rengi plaklar seklindedir (Sekil 1).
Lezyon iizerinde erozyon, iilserasyon ve biil goriilebilir.
Lezyonlar siklikla distal ekstremitelerde, 6zellikle el ve
ayak parmaklarinda goriiliir. Burun, kulak, uyluk lateral-
leri ve glutealar etkilenen diger alanlardir. Pernio genellik-
le kasim ile nisan aylar arasinda goriiliir (3,6). Lezyonlar
soguga maruziyetten 12-24 saat sonra ortaya cikar ve ge-
nellikle {i¢ hafta igerisinde spontan olarak rezoliisyona ug-
rar (4).

Lezyonlar bazen kroniklesebilir. Soguk maruziyetinin sii-
rekli oldugu meslek sahiplerinde (6rnegin; soguk hava de-
posu c¢aligsanlar1) veya sistemik hastaligin eslik ettigi du-
rumlarda kronik pernio gelisebilir (9).

Hastalarin 6zellikle birinci derece akrabalarinda pernio bil-
dirilmistir. Ancak bu durum genetik predispozisyonu gos-
terebilecegi gibi, ortak ¢evresel kosullardan kaynaklaniyor
da olabilir. Pakistan’da yapilan bir ¢alismada birinci derece
akrabalarda pernio hikayesi, el ve ayak parmaklarinda ka-
rincalanma ve uyusma hissi, sik sik el ve ayak yikama alig-
kanlig1 ve kis aylarinda daha az cay tiiketilmesi hastalik ge-
lisimi i¢in risk faktorleri olarak tespit edilmistir (10).

Cocukluk caginda pernio

Pernio genc kadinlarda sik goriilmekle birlikte cocuk ve
yaslilarda da bildirilmistir. Klinik bulgular1 eriskinlerle ay-
nidir (11). Cocukluk ¢agi perniyosu, kriyoglobulinler, so-
guk agliitininler, asir1 soguk maruziyeti ve anoreksia ner-
vosa ile iligkili iken, eriskin ¢ag1 perniyosunda lupus erite-
matozus, antifosfolipid antikor sendromu, kronk miyelosi-
tik l6semi, meme karsinomu metastazi ve ilag kullanimi ile
iligki saptanmugtir (8,12-15).
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Ayiricr tant ve tedavi eriskinlerle benzerdir. Fakat 6zellik-
le ¢ocukluk ¢aginda ayrici tanida diisliniilmesi gereken bir
antite mikrojeodik hastaliktir. Klinik olarak pernio benze-
ri goriiniim ve parmak uclarinda hassasiyet ile karakterize-
dir. Radyolojik goriiniimii tipiktir. Diafizin yama tarzi os-
teroporozu ve/veya diafiz sklerozu saptanir. Lezyonlar kig
aylarinda ortaya cikar ve ortalama alt1 ay igerisinde kli-
nik ve radyolojik olarak spontan rezoliisyona ugrar. Etyo-
lojisinde sogugun indiikledigi yogun vazospazma sekon-
der olarak, el ve ayaklarda ortaya ¢ikan vaskiiler yetmez-
lik suglanmaktadir. Tipik radyolojik bulgularla perniyodan
ayirt edilebilir (11,16,17).

Perniyonun Diger Klinik Tipleri

Perniyoya, arteriyel hastalik veya sistemik hastalik eslik
ettiginde veya uzun siire soguk ve friksiyona maruz ka-
linmas1 durumunda lezyonlarda, hiperkeratoz ve lenfédem
meydana gelebilir. Bu durum haftalar ya da aylarca siire-
bilir. Senil pernio buna 6rnek teskil eder (18). Diger kli-
nik tipler arasinda papiiler pernio, pistiiler pernio ve anii-
ler pernio sayilabilir (18).

Tani

Pernio tanis1 genellikle anamnez ve tipik klinik 6zellikle-
re dayali olarak konur (Tablo II). Histopatolojik incele-
me genellikle rezistan olgularda diger inflamatuvar hasta-
liklar1 dislamak i¢in uygulanir (19). Biyopside genellik-
le yogun papiller dermal 6dem, siiperfisyal ve derin peri-
vaskiiler lenfositik infiltrat ve damar duvarinda 6dem izle-
nir (4). Fakat baz1 aragtirmacilar vaskiilit de bildirmisler-
dir. Crowson ve arkadaslar1 histopatolojideki bu farkliligin
perniyonun, sistemik hastaliklarla iligkisinden kaynaklan-
digini ileri siirmiiglerdir (20).

Pernio lezyonlari, sistemik hastaliklara sekonder olarak
ta goriilebilir. Idiyopatik pernio tanis1 konmadan &nce he-
mogram, antiniikleer antikor, romatoid faktor, antifosfoli-
pid antikor paneli, kriyoglobulinler, kriyofibrinojen, soguk
aglutininleri, hepatit markirlari, HIV serolojisi ve serum
protein elektroforezi tetkikleri yapilmalidir (21,22).

Ayirici Tani

Perniyonun klinik ve histopatolojik olarak ¢ok sayida tak-
litgileri vardir. Bu nedenle ayirici tanida dikkatli olunma-
lidir. Pernio, soguga karst duyarliligin diger klinik bulgu-
lar1 olan, akrosiyanoz ve eritrosiyanoz ile iligkili olabilir.
Ancak bu durumlarla da ayirici tanist yapilmalidir. Ak-
rosiyanoz genellikle gen¢ kadinlarda goriiliir ve ailesel-
dir. El, ayak, burun, kulak ve ¢cenede mavi renk degisikli-
&1 mevcuttur. Etkilenen bolgeler siklikla soguk ve nemli-
dir. Hastalik daha da ilerlerse agr1 ve hissizlik olabilir. So-
gukla yakindan iligkilidir, sicak ortamda belirtiler kaybo-
lur. Eritrosiyanoz ise siklikla obez ve gen¢ kadinlarda go-
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rlliir. Sogukta kaldiklarinda, glutealar, uyluk ve bacaklar-
da morumsu-pembe renk degisikligi ortaya ¢ikar (3).
Kronik pernio siklikla Reyno fenomeni ile karigir. Hasta
her soguk maruziyetini takiben, paroksismal, trifazik (so-
lukluk, morarma ve daha sonra eritem) renk degisikligi ta-
rif eder. Bu renk degisikligi saatler icerisinde diizelir. Per-
niyoda ise lezyonlar ¢ok daha uzun siirelidir (9,11).

Perniyoyu hem klinik, hem de histopatolojik olarak lupus
eritematozustan ayirmak zor olabilir. Yazin devam eden
lezyonlar, eslik eden diskoid lupus eritematozus lezyonla-
r1, fotosensitivite, artralji, artrit, oral {lser, fel¢ ve psikoz
bulgulari chilblain lupus eritematozusu diistindiiriir. Histo-
patolojik olarak perniyoda spongiyoz ve periekrin lenfo-
sitler daha yaygindir. Lupus eritematozusta ise bazal taba-
kada vakuolizasyon daha yaygin ve dermiste miisin depo-
lanmas1 mevcuttur. Lupus bant testi pozitiftir. Ayrica labo-
ratuvar testleri (antiniikleer antikor pozitifligi) ile de perni-
yodan ayirmak miimkiin olabilir (3,9).

Periferik arter hastaligi, perniyodan periferik nabizlarin
normal olmasi ile ayirt edilebilir (9). Kontak dermatit ise
perniyodan farkli olarak, soguk ile iliskili degildir. Eller
kurudur, zeminde eritem ve ¢atlaklar izlenebilir ve ayaklar
genellikle etkilenmez (19). Donma lezyonlari da pernio ile
karigabilir. Dondurucu sogugu takiben doku nekrozu ge-
lisimi ile perniyodan ayirt edilebilir (11). Seliilit, doku ve
kan kiiltiirlerinde lireme olmasi ve sistemik antibiyotik te-
davisine hizla yanit vermesi ile perniyodan ayrilir. (19).
Piistiiler bakterid, eritema multiforme, eritema induratum,
diger pannikiilitler ve sarkoidoz ayirici tanida diistintilme-
si gereken diger hastaliklardir (11).

Tedavi
i1k secenek tedavi

-Idiyopatik perniyoda 6ncelikle soguktan korunma saglan-
malidir.

-Kalsiyum kanal blokori nifedipin, (glinde 3 kez 10 mg
veya giinde 2 kez 20 mg) pernio lezyonlarinin iyilesmesin-
de ve rekiirrenslerin 6nlenmesinde oldukga etkili bulun-
mustur (3,23,24).

-Topikal florlu kortikosteroidler oral steroidlerle kombine
ya da tek basina kullanimda etkili bulunmustur (25,26).
Ek oneriler

-Etkilenen bolgelerin ve tiim viicudun kuru ve sicak tutulmali
-Kalin ¢orap ve ayakkabi giyilmeli

-Yiin eldiven takilmali

-Dar kiyafetlerden kaginilmali

-Ortam sicakligi 1lik olmali

-Nem, soguk hassasiyetini artiracagindan ayaklar daima
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kuru tutulmali
-Sigara icilmemeli

Yukaridaki 6nlemler pernio rekiirrenslerinde oldukga etki-
lidir. Hastalara mutlaka bu 6nerilerde bulunulmalidir. (1,3).

ikinci secenek tedavi

- Nikotinamid tek basina (giinde 3 kez 500 mg) veya kalsi-
yum kanal blokdrleri ile birlikte faydali olabilir (3).

- Heksilnikotinat (%2 krem, giinde 3 kez haricen) oral te-
davileri tolere edemeyen hastalara faydali olabilir (3).

- Amilodipin (glinde 1 kez, 2,5-5 mg) kalsiyum kanal blo-
korlerine alternatif olabilir (3).

- Kis aylarinin baslangicinda etkilenen bolgelere haftada
2-3 kez ultraviyole B tedavisi lezyon gelisimini 6nleyebi-
lir (27).

- Hidroksiklorokin ve pentoksifilin de alternatif tedaviler
olarak diisiiniilebilir (28,29).

- Sempatektomi siddetli olgularda tavsiye edilebilir (3).
Sonuc

Ulkemizde pernio sikligi bilinmemekle birlikte, tahmin
edildigi kadar nadir degildir. Histopatolojisi ve bazi du-
rumlarda klinigi birgok hastalig: taklit edebildigi i¢in ay1-
ric1 tanist dikkatle yapilmalidir. Tedavi segenekleri de ol-
dukga smirlidir. Perniyoda patofizyolojinin daha iyi anla-
silabilmesi ve yeni tedavi seceneklerinin belirlenebilmesi
icin ileri ¢aligmalarin olmasini umut ediyoruz.
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Ozet

Hipodermokliz (HDC) 6zellikle uzun siireli bakim goren hastalarda, intravendz kateterizasyonun saglanamadigi
durumlarda bagvurulabilecek giivenli, uygulanmasi kolay, hasta uyumunun yiiksek oldugu bir yontemdir. HDC sub-
kiitan6z yolla s1vi1 inflizyonunu saglamada kullanilan bir yoldur. Klinik uygulamalarda hafif ve orta dereceli dehidrata-
syonun tedavisinde, subkiitan yolla uygulanabilecek antibiyotik, morfin, karbamazepin gibi ilaglarin replasmaninda
kullanilmaktadir. Yontemin kolay uygulanabilir olmasi, hastanin hidrasyon ve ilag¢ veriminin kendi evinde veya
bakim evinde devam etmesine olanak saglamaktadir. Bu durum g6z 6ntinde bulunduruldugunda, HDC &zellikle yash
populasyondaki mortalite ve morbidite ile yakindan iliskili olan dehidratasyonun énlenmesinde, intravendz kateteri-
zasyona giivenli bir alternatif olusturmaktadir. Bu derlemede son yillarda eski giincelligini tekrar kazanmis olan HDC
yonteminin teknigini, endike ve kontrendike oldugu durumlari, avantaj ve dezavantajlarmi, istenmeyen etkilerini,
HDC 'nin hyaluranik asit ile birlikte uygulanmasini ve HDC’nin 6zellikle terminal donemdeki hastalar agisindan
onkolojideki kullanim yerini agiklamay1 amagladik.

Anahtar Kelimeler: Hipodermoklizis,kanser,s1vi tedavisi

Abstract

Hypodermoclysis (HDC) is safe, easy to use, and comfortable way to deliver medication for the patients who have
chronic illness and couldn’t use intravenous line. HDC can supply some intravenous hydration with subcutaneous
route. In clinical practice, DHC can be used in the treatment of mild and moderate dehydration. Morphine, some kind
of antibiotics, and carbamazepine can be applied via DHC safely. Moreover it can be performed easily; most of the
medication and hydration treatment can be given in home care or nursing care settings. After all, HDC is a very safe
method to prevent dehydration that can cause severe morbidity especially for older patients and it may be used as
alternative method to intravenous catheterization for these purposes.

Herein, we aim to discuss indication and contraindications, advantages and disadvantages, complications, application
with hyaluronic acid of HDC and also its general usage for terminally ill cancer patients

Keywords: Hypodermoclysis,cancer,hydration
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Hipodermokliz (Siirekli Subkiitandz infiizyon): Onkoloji Hastalarinda

Etkili Bir Hidrasyon Tedavisi (?)

Giris

Dehidratasyon uzun siireli bakim gérmesi gereken hasta-
larda mortalite ve morbidite acisindan 6nemli bir sorun
olusturmaktadir(1). Dehidratasyon tanisi alan hastalarin
otuz giinliik izlemlerindeki mortalite oran1 (%18), kalca
fraktiirlerinin mortalite oraniyla karsilagtirildiginda yak-
lasik ii¢ kat daha fazla olarak bulunmustur(2). HDC ha-
fif ve orta dereceli dehidratasyonun tedavisinde giivenli,
etkili, uygulanabilirligi yiiksek bir yontemdir(3). Kognitif
fonksiyonlarda bozulma, bulanti ve kusma nedeniyle oral
alim bozuklugu, 6zellikle terminal donem kanser hastala-
rinda izlenen susama hissinde azalma ve anoreksi, disfaji,
infeksiyon, maligniteye sekonder intestinal obstriiksiyon,
serebrovaskiiler olay (SVO) , febril hastalik gibi durum-
larda oral hidrasyon zorlagmaktadir (4-6). Hastanin paren-
teral yolla s1v1 veya ila¢ destegine ihtiya¢ duydugu bu gibi
durumlarda eger venoz kateterizasyon gerceklestirilemez-
se ¢ok sik kullanilmayan diger infiizyon yontemlerine (in-
terosseous, intrarectal, HDC) basvurulmaktadir(1). Orta-
lama yasam siiresi arttik¢a kronik ve dejeneratif hastalik-
lar da artmaktadir. {leri yas grubunda kanser hastalar1 bu
grubun 6nemli bir boliimiinii olusturmaktadir. Bu durum
daha etkili, giivenli ve ucuz tedavi yontemlerine olan ihti-
yact da arttirmaktadir(7). Tiim bunlar géz 6niinde bulun-
duruldugunda HDC yash popiilasyonda ve 6zellikle kan-
ser hastalarinda akut olarak veya kronik dénemde gelisen
hafif ve orta dereceli dehidratasyonun tedavisinde ve nar-
kotik analjezikler gibi ¢esitli ilaglarin replasmaninda kul-
lanilabilecek bir yontemdir(8,9).

Tarihce

HDC subkutan fasyaya sivilarm inflizyonu anlamia gel-
mektedir. Bu terim siklikla ila¢ verimi anlamina gelen sii-
rekli subkutan infiizyon (CSI) terimi ile karigtirilmaktadir
(Stedman Pocket Medical Dictionary,Hensly.1987). HDC
son yiiz yilin ilk dekatlarindan beri kullanim1 kabul gérmiis
bir yontemdir (10-11). Hatta 1895°te Hindistan’daki kole-
ra epidemilerinde kullanildigina dair kanitlar vardir (12).

HDC geleneksel intravendz yola alternatif bir yol olarak
ilk defa 1940’11 yillarda pediatrik hastalarda kullanilma-
ya baglanmistir(13). 1950°1i yillara kadar kullanim sikli-
&1 fazla olan bu yontem uygunsuz kullanim sonucu (yan-
lis s1v1 se¢imi, uygunsuz inflizyon hizi ayarlanmasi, yan-
l1s hasta se¢imi, yiiksek miktarlarda hipertonik solusyonla-
rin veya elektrolitsiz solusyonlarin osmotik shift nedeniy-
le soka yol agmasi gibi) olusan komplikasyonlar nedeniyle
terkedilmistir; ancak son yirmi yildir klinik uygulamalar-
da HDC ye bir doniis olmustur(1,3,14). 1980’lerin sonla-
rinda 6zellikle geriatrik ve palyatif tip alaninda bu yontem
intravendz hidrasyona alternatif bir tedavi yontemi ola-
rak yeniden kesfedildi(15). Son dekatta HDC acil olmayan

durumlarda sivi replasmani igin giivenli ve kolay bir me-
tod olarak hak ettigi konuma geldi (15). Avrupa, Asya ve
Kanada’da bu yontem siklikla kullanilirken ABD’de HDC
hala nadir kullanilmaktadir(16).

HDC’nin daha yaygin kullanilmaya baslamasinda hiyalu-
ronidaz enziminin de bir rolii olabilir. 1950°li yillarin ba-
sinda bovine hiyaluronidaz uygulanmasinin subkiitandz
yolla verilen sivilarin absorbsiyonunu arttirdigi gosteril-
mistir(9,17). Her ne kadar 1990’11 yillarda hiyaluronida-
zin enzimatik olarak subkiitandz inflizyonu arttirdigr ka-
nitlanmis olsa da bovin hiyaluronidaz preparatlarina kar-
s1 hastalarda olusan alerjik reaksiyonlar nedeniyle kulla-
nimi1 azalmistir (18,19). 2006 yilinda ise insan rekombi-
nant hiyaluronidaz kullanimi klinik uygulamaya girmistir
ve subkiitan6z infiizyon lizerine olan etkileri hala calisil-
maktadir (19,20)

Hipodermokliz Uygulama Protokolii Ve Klinikte Kullanim:

HDC izotonik sivilarin ve diger soliisyonlarin subkiita-
noz alana verilmesi olarak tanimlanmaktadir(3). Subkutan
doku ¢evresindeki adipoz dokudaki kapiller aglar1 nede-
niyle absorbsiyon giicii yiiksek olan bir dokudur. Subku-
tan dokudaki kan akimi1 12.8 mL/100 g/dakika iken kas do-
kusunda bu oran 2.7 mL/100 g/dakika olarak bulunmusg-
tur(3). Subkiitan yolla verilebilecek sivilar, SF (%0,9), %5
dekstroz, 1/3 SF + 2/3 %S5 dekstroz, %0,45 SF, %2 SF + ¥,
%35 dekstroz, ringer laktat olarak belirlenmistir (6,11,21).
Bu metod i¢in 21 ya da 23 gauge kelebek igne aseptik ko-
sullarda subkutan doku icine yerlestirilir. Igne cilt alta
yerlestirildikten sonra parenteral sivi kaniile baglanir ve
sivi 21-24 saat iginde verilir (tablo-1)(4). Elektrolitsiz ve
hipotonik sivilarin kullanimi ile su ve sodyumun plazma
disina hareketine yol agma riski nedeniyle kardiyovaskii-
ler kollaps ve soka yol acgabileceginden kullanimlar1 tavsi-
ye edilmemektedir.

HDC ile %0.9-%0.45 tuzlu ve %5 glukoz solusyonlart gii-
venle verilebilir(22). %5 dextroz solusyonlar1 daha yiik-
sek hidrojen iyon konsantrasyonlari i¢cerdiginden lokal ir-
ritasyon ve inflamasyon yapabilir. Bu siv1 24 saatte 2 lit-
reden fazla, dakikada 2 ml’den hizli ve tek bolgeye 2 lit-
reden fazla verilmemelidir(23). Daha yiiksek yogunlukta
dextroz solusyonlari tavsiye edilmemektedir(23). Litrede
34 mmole kadar potasyum verilebilir. Daha yiiksek potas-
yum verilmesi lokal {ilserasyon riski tasimaktadir(22).

Subkutan hidrasyon tedavisinde genelde tuzlu solusyon-
lar kullanirken subkutan %5 dextrozlu solusyonlarin da
giivenle kullanilabilecegi tesbit edilmistir(24). Sistematik
gbzden gecirmeler %5 dextroz, dextroz-izotonik karigim-
lar1 ve izotonikli sivilarin subkutan veya intravendz yol-
lardan verilmesi arasinda emilim ve yan etkiler agisindan
onemli farklar olmadigini gostermistir. Eriskinlerde 24 sa-
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atte 2 It stvi 6dem olusturmadan uygulanabilir (25).

Verilebilecek en yiiksek hacim tek bir inflizyon alanin-
dan 1500cc/glin, 2 ayr1 alandan 3000cc/giin olacak sekil-
de belirlenmistir(4). Infiizyon hiz1 1ml/dak olarak ayarlan-
malidir. Siv1 yer¢ekimine bagli veya bir pompa araciligi
ile gonderilir. Saatte 20-125 ml siv1 verilebilir(3,4). Am-
bulatuar hastalarda inflizyon yeri olarak abdomen, iist to-

Tablo 1. Subkutan Sivi Uygulama Protokolii(4,11,25):

rakal bolge, meme alti, interkostal araligin alt kenari, inf-
raklavikular alan, skapular alan tercih edilmelidir. Yataga
bagiml hastalarda ise uyluk anterolateral bolgeleri, abdo-
men, kolun superior lateral bolgeleri, bazi hastalarda flank
bolge tercih edilmesi gereken alanlardir. Daha uzun siire-
lerde komplikasyon gézlenmemis olsa da igne ve kilifi 1-4
giin i¢inde degistirilmelidir (3,4).

nin agik ucu asagiya doniik olmalidir.

bek cikartilip baska bir bolgeye takilmalidir.

islem Sonrasi Dikkat Edilecekler:

1. S1vi verilme hiz1 2 saatte 1 litreyi asmamalidir.

bulgulari agisindan degerlendirilmelidir.

1.Eller yikanmali ve iyice kurulanmali sonra eldiven giyilmelidir.
2.Islem yapilacak alan povidone-iodine ile merkezden baslayacak sekilde dairesel hareketlerle bir dakika kadar temizlenmelidir.

3.21 yada 23 Gauge kelebek igne subkutan alana 45-60 derecelik agtyla igne subkiitandz dokuya yerlestirilip tespit edilir. igne-
4.Bir enjektor kelebek ucuna takilarak venin kantile edilip edilmedigi kontrol edilmelidir. Geri ¢ekme sirasinda kan gelirse kele-

5.Kelebek cilde bantla sabitlenmelidir. Enjektor ¢ikartilir ve infiizyon seti takilir.
6.Lokal s1v1 birikimi ve enflamasyonun kolay kontrolii i¢in disaridan goriilebilir yara ortiileri tavsiye edilir.

7.Hastanin rahati kontrol edilmeli, 6zellikle hareketi kisitlanmamalidir. Giris yeri her 4 saatte bir 6dem, hassasiyet, kizariklik gibi
komplikasyonlar agisindan ayni zamanda infiizyon hizi takip edilir.

8.Bazi savunuculara gore her 24 saat ve 72 saatte bir uygulama yeri ve setler degistirilmelidir.

2. Islemden 1 saat sonra hasta ve infiizyon alam1 dem, sizint1, infiizyon alanmnim distalinde stvi biri ~ kimi, stv1 yiiklenme

3.Gerekirse inflizyon alanina 6dem absorbsiyonunu arttirmak i¢in masaj uygulanabilir.

HDC ilag verimi amacgli da kullanilabilen bir yontem-
dir. Bu amagla uygulanabilecek ilaglar Morphine, Halo-
peridol, klodronat, Chlorpromazine, Insulin, Potassium
chloride, Theophylline, Phenobarbital, Metoclopramide,
Hydrocortisone, Penicillins, Streptomycin olarak sayila-
bilir (6,26,27).

Bir ¢ok ¢alismada uzun siireli siirekli inflizyon igcin HDC’yi
kullaniliyor olsa da, bir iki saate kadar olan kisa siireli bo-
lus inflizyonu da iyi bir sekilde tolere edilebilir. Bolus in-
flizyonu yapilacaksa fiziksel olarak aktif hastalar ve evde
bakim goren hastalar tercih edilmelidir(18).

HDC hastanin yasindan bagimsiz olarak hastanede veya
evde uygulanabilir. Yasli hastalarda tendonlar subkutan
dokuyu yaslanmaya bagl azalttig1 i¢in esas olarak subku-
tan s1vi uygulamasi abdomen, skapula ve uyluk bolgeleri-
ne yapilir (28). Yash hastalarda subkutan veya intravenoz
salin uygulamasi arasinda farki tesbit etmek icin yapilan
radyoizotopik ¢aligmalarda her iki infiizyon sekli arasinda
absorbsiyon hiz1 agisindan fark olmadigi goriilmiisttir(15).
Ayrica HDC ve intravendz sivi uygulamasinda elektrolit
degerleri ve osmolalite agisindan da fark olmadig tespit
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edilmistir(29). Stroklu hastalarin sivi tedavilerinde subku-
tan ve intravendz sivilarin esit biyokimyasal yarar sagladi-
g1 gosterilmistir(30).

Yasl hastalarda dehidratasyon hastaneye yatig sikligimi 10
kat arttiran ve ekonomiye biiyiik yiik bindiren bir faktor-
diir(31). Yash ve kognitif fonksiyon bozuklugu olan has-
talarda yapilan ¢calismada subkutan veya iv s1vi uygulama-
sinda basar1 oranlar1 %80 ve %37 olarak subkutan uygu-
lama lehine bulunmustur(22). HDC hem ekipman hem za-
man agisindan maliyet avantaji saglamaktadir(30). Palya-
tif koruma tedavisinde agr1 kontrolu i¢in subkutan yolun
kullanimin iyi bir secenek oldugu kanitlanmistir(26). Bu-
nunla birlikte HDC antibiotik uygulama i¢in de uygun bir
yoldur. Hayvanlarda sefalosporin ve klindamisinin subku-
tan uygulamasinin intravendz yola esit emilimin oldugu
gbsterilmistir(32). Insanlarda ampisilin ve tobramycinin
subkutan uygulamasi ile veya intravendz yolla verilmesi
arasinda anlaml fark olmadigint gdsteren galigmalar ya-
pilmistir(33). Hafif-orta dehidratasyonu olan geriatrik has-
talarda subkutan hidrasyonun kabul edilebilirliginin intra-
vendz hidrasyon ile karsilagtirildigi ¢alismalar yapilmisg-
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tir. Intravendz terapiden subkutan hidrasyona gegen has-
talarda genel rahatsizlik hislerinde belirgin azalmalar ol-
dugu rapor edilmistir. Temelde intravendz tedavi ihtiyaci
olup damarlar1 yipranmis hastalarda da HDC ile periferal
damarlar korundugu i¢in dolayl olarak intravendz tedavi-
yi desteklemektedir(34).

HDC yasl ve kronik bakim hastalarin akut bakim {initele-
rine transfer ihtiyacini azaltabilir(25).

Hyalurinidaz Etkisi:

Hiyaluronidaz geri doniisiimlii olarak bag dokudaki hyalu-
ronik asit polimerlerini (hyaluronan: megadalton glukoza-
minoglikan) hidrolize eden ve bdylece infiize edilen sivila-
rin daha fazla alana yayilmasina ve daha kolay emilmesine
olanak saglayan mukolitik bir enzimdir(18,20). Hiyaluro-
nidaz enzimi hyaluronik asitten zengin interstisyel memb-
rani pargalayarak ve bag dokusunun vizkositesini azaltarak
stvinin difiizyon hizini arttirirken inflizyon alaninda olusa-
cak olan 6demi de azaltmaktadir. Bu 6zellikleri nedeniyle
hiyaluronidaz enzimi subkiitan dokudan s1vi emilimini art-
tirmak i¢in kullanilabilecek bir ajandir(20). Genelde HDC
ile birlikte verilir ancak maalesef hiyaluronidaz ¢ok sta-
bil degildir ve ayn1 zamanda maliyeti arttirmaktadir(15).
500 cc.lik inflizyon iginde 250 ile 750 U arasinda degi-
sen konsantrasyonlari vardir. Bovin hiyaluronidaz uygula-
niminin ardindan 2006 yilinda rekombinan insan hiyaluro-
nidaz da klinik olarak kullanimina girmistir(20,35). Bazi
calismalarda subkutan hidrasyon uygulamalarinda hiya-
luronidaz kullanildiginda emilimin daha iyi oldugu bildi-
rilmistir (18,15).Hiyaluronidaz uygulanmasinin inflizyon
hizini arttirdigin1 sOyleyen ¢aligmalar oldugu kadar tersi-
ni gosteren ¢alismalar da bulunmaktadir(36). Plasebo etki-
si ile karsilagtirildiginda hiyaluronidaz enzimi uygulanimi
82-142 ml/saat olan inflizyon hizin1 300ml/saate ¢ikarmis-
tir ve %69 olan orta dereceli 6dem oranini %17 ye diistir-

Tablo2. HDC' nin Endikasyon ve Kontrendikasyonlari.

HDC’nin endikasyonlari

miistiir. {leri donem kanser hastalarinda yapilan bir calis-
mada ise bolus infiizyonlarda hiyaluronidaz enzimi uygu-
laniminin gerekli olmadig1 ancak enzimin 6dem veya ag-
riya bagli inflizyonu tolere edemeyen hastalarda kullanila-
bilecegi belirtilmistir(36). HDC uygulamasi sirasinda kul-
lanilan hiyaluronidaz dozlar1 i¢in yapilan ¢alismalarda uy-
gun dozun her bir litre igin 150 U oldugu tesbit edilmis-
tir(37). Alt1 ay boyunca 32 hasta {izerinde yapilan retros-
pektif bir calismada hiyaluronidaz 26 hastada HDC’nin hi-
zin1 arttirmada 6 hastada ise ila¢ verimi amagh kullanil-
mis. Caligma sonunda hiyaluronidaz enziminin uygulan-
masini takiben bir yan etkiyle kargilasilmamis. Bir hastada
SF inflizyonunu takiben infiizyon alaninda endurasyon ge-
lisirken, lidokain alan bir hastada ise hiyaluronidaz uygu-
lanmasi sonucu beklenen serum lidokain diizeylerinin {is-
tiinde bir konsantrayona ulagilmistir(20).

Extravazasyon hasarlarmin tedavisinde, lokal anastezi-
de ve plastik cerrahi uygulamalarda kullanilan hiyaluroni-
daz enzimi subkutan dokularda siv1 ve ilaglarin emilimini,
dagilimini daha da arttirmak i¢in de kullanilmaktadir(38).
Bununla birlikte bazi ¢alismalarda da hiyaluronidaz eklen-
mesinin hasta konforunda ¢ok onemli katki saglamadigini
gosteren ¢alismalar da oldugu i¢in giiniimiizde hiyaluroni-
daz kullanimu ile ilgili bir fikir birligi yoktur(18).

HDC’ nin Endikasyonlar1

HDC o6zellikle uzun dénem bakim hastalar1 ve terminal
donem kanser hastalarmin hafif ve orta derecede dehidra-
tasyonlarinda sivi ihtiyaglarinin karsilanmasinda(1), ayni
zamanda antibiyotiklerin(33), opioid analjeziklerin(26),
aminoasit solusyonlarmin verilmesinde ve elektrolit den-
gesizliginin diizeltilmesinde kullanilabilecek alternatif bir
yoldur (Tablo2). Asil kullanim alani geriatrik ve palyatif
tedavilerdir.

HDC’ nin kontrendikasyonlari

. Oral alamayip parenteral sivi destegi gereken hastalar.
. Strok sonrasi yutma gii¢liigli olan hastalar.
. Postoperatif yash hastalar.

. Hafif hidrasyonu olup oral alima takviye gereken hastalar.

gereken hastalar.

. Malin parsiyel gastrointestinal darlik gibi palyatif destek

. Ciddi swv1 kaybi ve sokta kullanilmaz

. Glnliik s ihtiyaci 3 litreden fazla ise kullanilmaz
Kalp yetmezligi ve bobrek yetmezligi gibi sivi

uygulamalarinin  dikkatli

titrasyonu  gereken

durumlarda kullanilmaz.
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HDC’nin Kontrendikasyonlar:

Agir dehidratasyon, sok, ciddi elektrolit bozukluklar: gibi
hizl1 s1v1 inflizyonunun gerektigi durumlar, pulmoner kon-
jesyon riskinin artmis oldugu konjestif kalp yetmezli-
&i, koagiilasyon bozukluklari, hipoalbuminemi, jenerali-
ze 6dem, parenteral farmakolojik ajan ihtiyaci, injeksiyon
yerinde cilt enfeksiyonu ve alerjik cilt hastaliklar1 gibi du-
rumlar kontrendikasyon olusturmaktadir(3,4,6). HDC’nin
hayati tehdit eden ciddi dehidratasyon sok yada kisa sii-
rede hizli veya biiyiik miktarlarda sivi verilmesi gereken
hastalarda kullanim1 uygun degildir (tablo2).

Avantajlar

Ucuz, intravendz inflizyona gore daha rahat uygulanan ve
hastay1 daha az strese sokan bir yontem olmasi en biiyiik
avantajlar1 arasindadir. Bagka bir alandan yeniden uygu-
lanmas1 daha kolay, evde ve bakim evlerinde uygulanilir-
lig1 yiiksek, pulmoner 6deme ve sivi yiiklenmesine daha
az yol agan bir yontemdir. Hospitalizasyona daha az ih-
tiyag duyulmasini saglamaktadir. Intravendz yoldan ilag
veya sivi uygulamasi egitimli eleman gerektirirken subku-
tan uygulama tekniginin 6grenilmesi kolaydir ve egitim-
li eleman gerektirmez. Tromboflebite yol agmaz. Septise-
miye ve sistemik enfeksiyona yol actig1 gosterilmemistir.

Tablo 3- HDC’nin Avantajlar1 ve Dezavantajlari (43):
Avantajlan (4,25)

Sivt inflizyonunun kolay ayarlanabilmesini saglamakta-
dir(3,4,6) (tablo-3). HDC’de venin i¢ine igne yerlestirme
gerekmediginden intravaskiiler enfeksiyon ve buna bag-
11 komplikasyonlar olmaz (39). HDC ve intravenz teda-
vilerde hemsirelik hizmeti maliyeti benzerken doktorluk
hizmeti maliyeti HDC’ de daha azdir(31). HDC’de hem-
sirenin inflizyonu baglatma zamani intravendz tedaviden
daha kisadir (3.4 dk----6.1 dk). Yapilan bir ¢alismada yer
degisikligi HDC’de 2. giin intravendz tedavide 2.8 giin
olurken HDC uygulanan hastalarda daha az rahatsizlik his-
si olmustur(22). intravaskiiler uygulama ve subkutan uy-
gulama arasindaki farklar tablo-4 te 6zetlenmistir.

HDC’de lokal komplikasyonlar %11-16 arasinda rapor
edilmistir(1,40,41). Bunlar arasinda lokal inflamasyon,
agri, sislik, morarma, 6dem, ekstravazasyon ve kanama
sayilabilir.

Kétii vendz giris yolu bulunan hasta yasli hastalarda teda-
vi klinisyeni zor durumlarda birakmaktadir. Bu hastalarda
hem antibiotik tedavileri hem sivi destek tedavileri i¢in bu
yol kullanilabilir.

Dezavantajlar

Cilt alt1 6deme yol agmamasi i¢in infiizyon hiz1 1ml/dak
olarak sinirlidir. 24 saatte maksimum 3000cc verilebilir.

Dezavantajlarn (4,34)

. Vaskiiler giris yolu uygunsuzlugunda rehidrasyon
i¢in basit bir yol

. Kaniil yeniden ve hemsire tarafindan da kolay
uygulanabilir

. Ajite hastalarda daha iyi tolere edilir

. Cok az sistemik yan etki olmasi

. Diisiik maliyet

. Baslangi¢ ve siirdiiriilebilirlik i¢in ¢ok az deneyim
ihtiyaci gerekliligi

. Daha az g6zetim ihtiyaci

. Bes- yedi giin siirdiiriilebilirlik

. Evde ve uzun siireli bakim {initeleri i¢in ideal olmasi,

hastana ihtiyacini azaltmasi

. Tromboflebit olmamasi, iv yoldan daha az lokal

reaksiyon olmasi

. Soktaki hastalarin tedavisinde inefektif olmasi

. Lokal 6dem riski ve hiyaluronidaz absesi

. Yiiksek voliimlii siv1 ihtiyacinda uygun olmamas.
(Max. 3 Lt/giin s1v1)

. Pihtilasma sorunu olan hastalarda kullanilamamasi.
. Yardimce1 saglik personelinin subkutan uygulama

konusunda egitiminin olmamasi.
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Elektrolit replasmaninda, nutrisyon desteginde ve ilag ve-
riminde yetersizdir. infiizyon yerinde 6dem sik rastlanan
bir bulgudur ve lokal reaksiyon riski yliksektir(3,4,6) (tab-
lo-3).

Hyaluronidase enjeksiyonu subkutan sivi emilimini arttir-
mak i¢in eklenebilir(11,15). Ancak lokal 6dem ve rahatsiz-
liga yol acabilecegi unutulmamalidir.

Lokal irritasyondan dolay1 bazi uzmanlar birlikte lidokain
uygulamasini savunmuslardir(15). Hiyaluronidaz hizli sivi
emilimi gereken durumlarda kisitlayici olabilir. Bazi otor-
ler s1vi emilimini hizlandirmak i¢in hiyaluronidazdan ¢ok
lokal periyodik masaj1 kullanmay1 tercih etmislerdir (42).

Yan etkiler
HDC’nin yan etkileri genellikle dnlenebilir ve nonspesi-

fiktir(8). Yan etki olusumu siklikla secilen soliisyon tiirii-
ne, inflizyon akis hizina ve hacmine baghdir. Hipertonik

yada elektrolitsiz s1v1 ¢ok hizli yada yliksek miktarlarda
verildiginde kollaps ve pulmoner édem gibi komplikas-
yonlar rapor edilmistir (25).

Yapilan ¢aligmalarda sivi yliklenmesine bagli subkiitan
0dem veya predisposan kalp hastaligi olanlarda kalp yet-
mezligi gozlenmistir. Bu olgulardan ¢ogu diiiretik tedavi-
sine yanit vermistir. Enjeksiyon yerinde enfeksiyon, selii-
lit, ekimoz diger yan etkilerdendir(3,4,6). HDC ile iliskili
infeksiyonlar tizerine fazla bilgi yoktur. Berger isimli aras-
tirmact HDC’nin 25 yillik pratiginde uygulama ile iligki-
li higbir enfeksiyon olmadigini iddia etmistir(11). Bir ca-
lismada HDC uygulamadan 3 giin sonra ¢ok yiiksek oran-
larda (%72) lokal yan etki oldugu bildirilmistir(41). An-
cak caligmalarin hi¢birinde HDC ile sistemik yan etki ya
da sepsis bildirilmemistir. HDC’ye bagli lokal abse bir-
kag literatiirde bildirilmistir. Bunun nedeni olarak yeter-
siz cilt preparasyonu yada yetersiz koruma protokolii dii-

Tablo 4- Subkutan Infiizyon veya Intravenoz Tedavinin Karsilastirilmasi (25,34,40)

Subkutan Infiizyon

Intravenoz Tedavi

1. Baglatmas1 kolaydir

2. Sinirli bir egitim gerektirir

3.Yeniden baglatmak kolaydir.

4. Enfeksiyon nadir goriiliir.

5. Minimal berelenme

6. Stirdiirmek kolaydir.

7. Belli 6lgiide hacim verilebilir

8. Siv1 yiiklenmesi nadirdir(bazen lokalizeddem)
9. Yiiksek personel ve hasta uyumu

10.Aile iiyeleri tarafindan evde uygulanabilir.

11.Bazi ilag uygulamalarinda yararlidir (6r: opiatlar)

12. Maliyet yarar orani ¢ok iyidir.

1.Baglatmasi zordur.

2.1yi egitimli personel gerekir.

3.Yeniden baslatmak zordur.

4.Seliilit ve septisemi olabilir

5. Bir¢ok berelenme.

6.Siirdlirmek zordur.

7.Daha biiyiik hacimler verilebilir.

8. Siv1 yiiklenmesi 6nemli bir problemdir.
9. Uyum degiskendir

10.Evde uygulanamaz.

11. ilag uygulamada daha iyi bir sistemdir.

12.Maliyet yarar orani daha diisiiktiir.

siiniilmiistiir(5). Abse olusumunun engellenmesi agisindan
her 24-48 saatte bir 1 yada 1.5-2 litre siv1 inflizyonundan
sonra yer degisikligi tavsiye edilmistir. Uygulama setleri-
nin de her 3-5 giinde bir degistirilmesi onerilmistir (44).
Schen 634 hastada yaptig1 4500 uygulama sirasinda sade-
ce 12 yan etki (9 hastada subkiitan 6dem, 2 hastada lokal
enfeksiyon, 1 hastada ekimoz) rapor etmistir (21).

HDC’ nin Klinikte Kullanim1 Ve Kanser Hastalarinda
Hdc’nin Yeri:

Evde hemsirelik hizmeti verilen hastalarda dehidratasyon
pnomoniden sonra en sik 6liim nedenidir(2). Uzun dénem

bakim hastalarinda tedavi edilmemis dehidratasyonun
mortalitesi %50 civarindadir(45).Terminal donem kan-
ser hastalarin sivi replasmaninin ¢éziimleri igin parenteral
yollar disinda alternatif yollar (HDC, proctoclysis) aran-
mistir (46).

Klinik ¢alismalar terminal déonem kanser hastalarinin orta-
lama bir cerrahi hastasina gore ¢cok daha az miktarda sivi
ile yeterli hidrasyonunun saglanabilecegini 6ne siirmekte-
dir. Terminal donemdeki hastalarda dehidratasyonun teda-
visi tartigmali olsa da bu tedavi kanserin yaratacagi semp-
tomlar1 azaltmada kullanilabilir (47-43). Ancak hidrasyon
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yontemi ve kullanilacak sivi miktart heniiz kesinlik kazan-
mamistir ve rutin hidrasyon yonetimini agiklayacak yeter-
li sayida ¢alisma bulunmamaktadir. Bu amagla Kanada’da
yapilan bir calismada ii¢ farkli yogun bakim iinitesindeki
rutin hidrasyon prosediirleri incelenmis ve her merkezde
vefat eden elli hastanin son 7 giiniine ait veriler aragtiril-
mustir. Bir merkezde ytiksek oranda HDC kullanilirken, di-
ger merkezde intravendz kateterizasyon tercih edilmis, son
merkezde ise 1/3 HDC ve 2/3 intravendz kateterizasyon
kullanim1 mevcutmus. Intravendz kateterizasyon ile hid-
rate edilen grupta yiiksek hidrasyon hacimlerine de bag-
11 olabilecek ddem, asit, solunum sikintist gibi yan etkile-
rin daha ¢ok oldugu kaydedilmistir (35). 44 hasta iizerin-
de yapilan bagka bir ¢calismada HDC’ nin susuzluk, bulan-
t1 ve delirium iizerine etkisi arastirilmig ve 48 saatlik siire
icinde kontrol grubu ile karsilastirildiginda HDC ile hidra-
te edilen grubun bulanti hissinde anlamli bir azalig oldugu
saptanmis. Bu bulgular esliginde terminal donemdeki has-
talarda secilecek rehidratasyon yonteminin optimal sartlari
saglayacak yontemden ¢ok hasta konforuna en uygun yon-
tem olmasi gerekliligi bu ¢aligmayla da desteklenmistir.

Tablo 5- HDC’ nin Etkinligi, Giivenligi ve Fizibilite Calismalari
Hasta sayisi

Yagamin son haftasinda akut bakim saglayicilari hospis
tinitelerinden daha ¢ok intraven6z hidrasyon regete etmek-
tedir (%82 vs. %2) (48). Bu durum hastalarda daha ¢ok di-
iretik kullanimina yol agmaktadir. Kronik bakim gerek-
tiren bu hasta grubunda biiyiilk ¢ogunlugunun saglik du-
rumlart HDC ile ya ayni kalmakta yada daha iyi olmakta-
dir (1,22,40).

Kanser agrist nedeniyle narkotik tedavi verilen hastalar-
da subkutan yolun kullanimi ile hem evde tedaviye olanak
sagladigi hem de intravendz tedavinin yerini aldigi igin
maliyet analizlerinde ciddi azalmalar olmaktadir (26). ile-
ri evre kanserli hastalarda agr1 kontrolii i¢in siklikla paren-
teral narkotiklere ihtiya¢ duyulmaktadir. Intermittan uygu-
lama pahali ve hasta i¢in konforlu degildir. Ayrica enjeksi-
yona bagli bolus etki ile uyusukluk ve bulant1 siklikla g6-
rilmektedir (49). Subkutan morfin ve hidromorfon uygu-
lamasi ile sistemik ve lokal toksisite % 2-8 oranlarinda go-
rilmiistiir (27).

Rehidrasyon ihtiyaci olan ancak kotii damar yolu girisi
olan hastalarda santral yol sivi uygulamasi icin alternatif
bir yol olarak bazi zamanlar kullanilmaktadir. HDC bu tiir

Arastirmaci HDC iV Sonuclar

O’keeffe and Lavin | 30 30 Iv ve HDC arasinda iire-kreatinin degerleri acisindan fark yok. Iv tedavide

(22) hastalar daha ajite, HDC de ortalama maliyet %24 daha az.

Hussain and | 36 Hastalarin %71’ i klinik yada fonksiyonel temel noktalarina déndii.

Warshaw(40)

Worobec and | 12 %33 hasta HDC sonras1 uyanik ve i¢ici durumunda ,

Brown(51) %25 hasta yeterli hidrasyon i¢in akut tinitelere transfer edildi.

Dasgupta ve ark.(8) 37 9 HDC de IV tedaviden daha az komplikasyon, daha az lokal reaksiyon goriilmiis.
Genel durum veya klinik diizelme agisindan fark yok.

Yap ve ark.(41) 51 Lokal komplikasyon %16 oraninda , komplikasyonlarin ¢ogu 3. giinden sonra
ortaya ¢ikmis. HDC de igne maliyeti %40 daha az.

Slesak ve ark.(34) 48 48 Hasta konforu acisindan fark yok. Hemsirelik bakimi ac¢isindan fark yok.
Doktorluk hizmeti agisindan HDC daha fizibl. Sistemik yan etki agisindan fark
yok. Lokal yan etki agisindan fark yok. Giinliikk yasam aktivite iyilesmesinde
fark yok.

Lanuke ve ark (48) 150 Giivenlik, etki ve fizibilite agisindan fark yok.

Zeev ve ark (1) 57 65 %77 klinik diizelme. HDC ile kalp yetmezligi hastalarinda hi¢ voliim
yiiklenmesi olmadi. Lokal komplikasyon orani %12’dir. serum iire-kreatinin
ve sodyum degerlerinde anlamli diizelme.
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durumlarda uygulanabilir bir alternatif olarak tercih edil-
melidir.

Kronik gastrointestinal kayba bagl ortaya ¢ikan
oral tedaviye direncli hafif yada orta derecede hipomagne-
zemide subkutan magnezyum sulfatin tuzlu solusyon i¢in-
de HDC ile uygulanmasi 6nerilmis bir tedavidir. Subku-
tan magnezium uygulamasi ile serum magneziumu 2 hafta
icinde diizelir (50).

HDC ve intravendz tedavinin karsilastirildig bir ¢cok ca-
lismada (tablo5) HDC intravenoz tedaviye alternatif gii-
venli bir yol olarak bulunmustur (1,,22,34,40,41,48). Sis-
temik yan etkiler her iki uygulamada benzer bulunurken,
hafif lokal yan etkiler intravendz tedavide daha ¢ok goriil-
miustiir (34).

Biyokimyasal paramsetrelerde HDC veya intravendz te-
davi arasinda fark saptanmadi (22). Intravendz tedavide
HDC’den daha fazla kaniil kullanilmas1 gerekir ve intrave-
ndz uygulamalarin maliyeti HDC’den yaklagik 4 kat faz-
ladir (22,41).

HDC’de infiizyon giris yolu kayb1 riski olmaksizin kolay-
ca baslatilip durdurulabilir ve gece siiresince sivi takviye-
sine olanak tanir. HDC’de eklemlerin immobilizasyonu-
na gerek yoktur ve basinca hassasiyet riski cok azdir (16).

HDC’de sivilar sistemik dolagima intravendz yola gore
daha yavas gecer(4). Bu nedenle HDC ¢ok az hipervole-
miye neden olur ve hastanin siirekli monitérizasyonuna ih-
tiyag yoktur. Zeev ve ark.larinin 6zellikle kalp yetmezligi
hastalarinda yaptiklar1 prospektif bir calismada HDC ile
hastalarin hig¢ birinde voliim yiiklenmesi olmadigi goriil-
mistiir (1). Ancak giinliik stv1 ihtiyact 3000 ml den faz-
la olan hastalarda HDC uygun degildir. Ayn1 zamanda ka-
nama yada pihtilasma sorunu olan hastalarda uygun olma-
yabilir .

Bir calismada kelebek igne yerine teflon kaniil kullanil-
mast ile ignenin kalis siiresi 5.3 giinden 11.9 giine ¢ikmis-
tir (52) ancak bu islem maliyeti bir miktar arttirmaktadir.

Uzun siireli (6rnegin gece boyunca) siirekli infuzyon kul-
lanim1 rapor edilirken 1-2 kisa bolus uygulamalarinda iyi
tolere edildigi bildirilmistir (18).

Lipschitz ve ark.lar1 infraklavikuler alan i¢ine 500
ml %09 tuzlu solusyonun 3 saatte verilmesinden sonra bu
sivinin 1 saatte tamamen absorbe edildigini teknesyum
perteknat ile gostermislerdir (15).

Otorler subkutan ve intravendz rehidrasyonun ge-
riatrik hasta grubunda kabul edilebilir bir esitlikte oldugu-
nu diistinmiislerdir (34). Ayni zamanda subkutan infiiz-
yonun intravendz uygulamada giigliik ¢ikaran hastalarda
daha yararli oldugu ve kabul gordiigii bildirilmistir.

HDC siklikla palyatif tedavinin bir boliimiidiir.
ABD’de bakim evlerinin %951 subkutan infiizyonu pal-
yatif amacla kullanmaktadir (53).Palyatif koruma siste-
minde HDC’ nin bir avantaji morfin, hydromorfon gibi
agizdan uzun siireli alinamayacak analjeziklerin kullanil-
masina olanak vermesidir (54). Caligmalarda narkotiklerin
intravendz ve subkutan uygulamasi agisindan agr1 kontro-
liinde benzer etkinlik saglandigi gosterilmistir(55).

Saglikli goniilliilerde tek doz ampisilin ve tobra-
misinin HDC ile uygulamasinda goriilmiistiir ki, bu kisi-
lerde antibiyotiklerin sistemik dolasima girisi ge¢ olsa da
biyoyararlanimlari etkilenmemistir(33).

Bazi yazilarda terminal donem hastalarda paren-
teral s1v1 tedavisinin verilip verilmemesi tartigilmis ve her
2 diislincenin savunuculart olmustur(43,47).Terminal do-
nem hastalarda rehidrasyona karsi olanlar(47) komatdz
hastalarin semptom stresini yasamadig1, parenteral sivi te-
davisinin 6lim siirecini uzattigi, daha az idrar ¢ikiginin
daha az bosaltim veya katater ihtiyaci demek oldugunu,
hidrate olmayan hastalarda daha az gastrointestinal siv1 ve
daha az bulanti-kusma oldugunu ve daha az solunum yolu
problemlerinin (6ksiiriik- pulmoner 6dem gibi) ortaya ¢ik-
tigini, 6ddem ve asitin siddeti ve sikligimin azaldigini, de-
hidratasyonun santral sinir sistemi i¢cin dogal bir aneste-
zik gibi etki ettigini, parenteral sivinin hastanin konforunu
bozdugu ve hasta hareketlerini kisitladigini savunmakta-
dirlar. HDC bu savlara kismen de olsa cevap verebilen bir
yontemdir.

Sonuc

Ulkemizde pek bilinmeyen ve kullanilmayan hipodermok-
liz 6zellikle terminal donem kanser hastalarin evde ba-
kimini saglayan ekonomik, kolay ve fizibl bir uygulama
yontemidir. Bu yontem ile hem saglik hizmetlerinin ma-
liyeti azaltilabilir ve bu sayede daha ¢ok saglik hizmeti-
ne ulagim imkani saglanabilir hem de hastanin hastaneden
daha ¢ok ev ve aile ortaminda bulunma sansi verebilir.
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Akut Baslangich Wilson Hastaligi: Vaka Sunumu

Acute-Onset Wilson Disease: A Case Report
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Ozet

Wilson Hastaligi bakir metabolizmasinda bozuklugun oldugu otozomal resesif bir hastaliktir. Wilson hastaliginda
norolojik ve psikiyatrik problemler goriilebilir; kronik ve subakut olarak ortaya ¢ikarlar, akut baslangi¢ nadirdir.

Olgu: 33 yasinda kadin hasta 2 aydir var olan psikiyatrik yakinmalar ve 1 aydir eklenen koreiform hareketlerle
bagvurdu. Norolojik muayenesinde koreiform hareketler disinda bulgu yoktu. Karaciger fonksiyon testleri normaldi
ve kraniyal radyolojik incelemesinde bilateral talamus, putamen, pons ve mezensefalonda tutulum goriildii. Hastanin
serumda ve 24 saat idrarda bakilan bakir diizeylerinin yiiksek ve seruloplazmin diizeyinin diisiik olmasiyla Wilson
hastalig1 tanist kondu.

Tartisma: Bakirin karaciger, beyin, bobrek ve korneada asir1 birikimi ile karakterize olan Wilson hastaliginda hepa-
tik semptomlarin baslangig¢ yast ile tani arasindaki stire 1-1,5 yil iken, ndrolojik semptomlar 3-4 yilda ortaya ¢ikar.
Yaklasik 2 aylik psikiyatrik ve ndrolojik semptomlart olan hastamiz akut baslangicli olarak degerlendirilebilir. Te-
davi edilebilir bir hastalik oldugu icin erken tani olasi organ hasarii 6nleyebilmek acisindan 6nemlidir. Hepatik ve/
veya noropsikiyatrik bulgularla bagvuran hastalarda Wilson hastaligindan siiphe edilmesi ve arastirilmasi erken tani
acisindan degerlidir.

Abstract

Introduction:Wilson disease is an autosomal recessive disorder characterized by copper metabolism dysfunction.
The neurological and psychiatric manifestations of Wilson disease usually occurs chronic or subacutely. The acute-
onset of the disease is rare.

Case Report: A 33 year-old-woman was presented with psychiatric complaints with in two months and intercurrent
choreiform movements last one month. Neurological examination was normal except choreiform movements. Her
liver function test results were normal. Radiological imaging of the brain showed bilateral thalamus, putamen, pons,
and mesencephalon involvement, suggesting signal intensity changes of copper accumulation. Urinary copper in 24-
hour urine serum copper levels were high and ceruloplasmin levels were low. The patient was diagnosed as Wilson
disease.

Discussion:The time between the age of onset of hepatic symptoms and diagnosis is an average of 1-1,5 years in
Wilson disease which is characterized by excessive accumulation of copper in the liver, brain, kidney, and cornea.
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Neurological symptoms occur in 3-4 years. Our patient whose psychiatric and neurological symptoms lasted for 2
months should be evaluated as an acute onset disease. Because of Wilson is a treatable disease early diagnosis is very
important to prevent possible organ damage. Patients presenting with hepatic and/or neuropsychiatric symptoms clini-
cians should consider Wilson disease in the differential diagnosis and investigate. This approach is valuable for early

diagnosis.

Giris

Ik kez 1912°de S.A.K. Wilson tarafindan tanimlanan Wil-
son Hastalig1 (WH, hepatolentikiiler dejenerasyon) otozo-
mal resesif gegis gosteren bakir metabolizma hastaligidir.
13. kromozomdaki ATP7B geninin mutasyonu hastaliga
neden olur. Hastalik biliyer bakir atilimimin azalmasi ve
bakirin seruloplasmine defektif baglanmasi ile karakteri-
zedir; karaciger, beyin, bobrek, korneada asir1 bakir biriki-
mi ile sonuglanir (1, 2, 3, 4).

1/30000 siklikta goriilen WH’da bulgular hepatik, ndrolo-
jik veya psikiyatrik tutulum ile iligkili olabilir. Hastalarin
% 35-50’si norolojik veya psikiyatrik bulgularla bagvurur
(5,6). Norolojik WH siklikla 2. ve 3. dekatta baslar, hasta-
lar genellikle subakut veya kronik siirecte ekstrapiramidal,
serebellar veya serebral semptomlarla bagvurur (1,2,4).
Akut baglangi¢ nadirdir. En sik baglangi¢ bulgusu konus-
ma ve yutma zorlugu ile kendini gosteren bulber bulgu-
lardir. Distoni ve parkinsonizm bulgular1 da siklikla go-
rilebilir. Psikiyatrik bozukluklar okul-is basarisinda diis-
me, dikkat eksikligi, davranis degisikligi, depresyon, pa-
ranoya, halusinasyon, irritabilite, seksiiel inhibisyon kay-
b1 seklinde olabilir ve nérolojik semptomlardan dnce bag-
layabilir (2,4).

Son 2 ay i¢inde ortaya ¢ikan anksiyete bozuklugu ve kore-
iform hareketler ile basvuran ve WH tanis1 konulan olgu,
akut baslangici ve korenin WH’da daha az siklikta goriilen
ilk bulgu olmasi nedeniyle sunuldu.

Olgu

2 ay once baglayan sinirlilik, heyecanlanma yakinmala-
1 nedeniyle anksiyete bozuklugu olarak degerlendirilen,
anksiyolitik ve antidepresan tedavi basglanan 33 yasinda
kadin hasta yakinmalarinin diizelmemesi ve son 1 ay i¢in-
de ellerinde istemsiz hareketler ortaya ¢ikmasi iizerine psi-
kiyatri klinigi tarafindan konsulte edildi. Psikiyatri klini-
ginde yapilan rutin incelemeler normaldi ve belirgin psi-
kopatoloji saptanmamisti. Hastanin 6zgegmisi ve soy geg-
misinde 6zellik yoktu. Norolojik muayenede bilateral {ist
ve alt ekstremitelerde koreiform hareketler disinda patolo-
jik bulgu saptanmadi. Standartize mini mental test skoru
29/30 idi. Hastada kore etyolojisi aragtirildi. Rutin hemog-
ram, biyokimya incelemeleri normal olan hastanin BBT
ve EEG’si normaldi. Kraniyal MRG incelemesinde bila-
teral talamus, putamen, subtalamik nukleuslar, mezense-

falon ve pons posteriorunda orta hattin her iki tarafinda
T2 ve FLAIR kesitlerinde hiperintens, T1 kesitlerinde ha-
fif hipo-izointens goriiniim saptandi (Resim1,2,3,4,5). Ay-
rica T2 kesitlerinde sag eksternal kapsiilde lineer hiperin-
tens goriiniim, bilateral globus pallidusda hafif sinyal kay-
b1 mevcuttu. Lezyonlar kontrast tutmuyordu.

Resim.1. T1 agirlikli Kraniyal MR incelemesi, transvers kesit,
bilateral talamus ve putamende hipointensite

Resim.2. T2 agirlikli Kraniyal MR incelemesi, transvers kesit,

bilateral talamus ve putamende hiperintensite
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Resim.3. T2 agirlikli Kraniyal MR incelemesi, transvers kesit,
pons posteriorunda bilateral hiperintensite

Resim.4. T2 agirlikli Kraniyal MR incelemesi, transvers kesit,
mezansefalon posteriorunda bilateral hiperintensite

'&4‘ 2 R
Resim.2. Flair agirlikli Kraniyal MR incelemesi, koronal kes
bilateral talamus ve putamende hiperintensite

it,
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Serum bakir 52 p/dl (normal:0.9-1.1 pg/ml), seruloplas-
min 14.4 mg/dl (normal:26-63 mg/dl), 24 saatlik idrar-
da bakir 120 pg (normal:<50 pg/24saat) idi. Oftalmolo-
jik bakida Kayser-Fleischer halkasi saptandi. Karaciger
fonksiyon testleri normal, aPTT 42.2, PTZ 17, INR 1.37
olan hastanin batin ultrasonografisinde karaciger paran-
kim ekosu graniiler tarzda heterojen olarak izlendi, kara-
ciger kontiirleri ve boyutu normaldi. Kore etyolojisine yo-
nelik diger testleri normaldi. BOS’da hiicre yoktu, protein,
seker, IgG indeksi normal, oligoklonal band(-), Tbc PCR
(-) idi. Demir, demir baglama kapasitesi, ferritin, vitamin
B12, folik asit, tiroid fonksiyon testleri, parathormon, Ig
G,A,M, C3-C4, homosistein degerleri normal; antitiroglo-
bulin Ab, antimikrozomal Ab, hepatit markerleri, HIV Ab,
HCV plus, antikardiyolipin Ab, antidsDNA, ANA, ENA
subgruplari, ANCA degerleri (-) saptandi. Periferik yay-
mada akantosit saptanmadi, bogaz kiiltiirlinde normal flo-
ra bakterileri gozlendi.

WH tanis1 konulan hastaya haloperidol 1,5 mg/giin ve 300
mg/giin D-penisilamin basland1 ve artirilarak 900 mg/giin
dozunda idame edildi. Koreiform hareketler haloperidole
yanit verdi. 2. ay kontroliinde koreiform hareketleri diizelen
hastanin anksiyete bulgusu devam ediyordu, rutin hemog-
ram ve biyokimya incelemelerinde anormallik saptanmadi.

Tartisma

Biliyer bakir atiliminin azalmasi ve bakirin seruloplasmi-
ne defektif baglanmasi sonucunda bakirin karaciger, be-
yin, bobrek ve korneada asir birikimi ile karakterize olan
WH’nda klinik baslangi¢ hepatik veya noropsikiyatrik
bulgularla olabilir (1,2,3,4). WH tipik olarak presempto-
matik bir siire ile baslar, bu donemde karacigerde bakir bi-
rikimi subklinik hepatite neden olur, daha sonra siroz ve
noropsikiyatrik semptomlar gelisir (1). Tedavi edilmedi-
§i stirece WH 6liimle sonuglanir. WH’nda organ hasarina
neden olan patofizyolojik degisiklikler karaciger ve beyin
icin farklilik gosterebilir. Bakir ve oksidatif stres ile iligkili
genlerin farkli ekspresyonlar1 veya polimorfizmleri organ
hasarini etkileyebilir (1).

Hepatik WH genellikle ge¢ cocukluk ve adolesan donem-
de ortaya ¢ikar. Hepatik tutulum asemptomatik olabilece-
&i gibi hepatomegali, karaciger yaglanmasi, akut hepatit,
karaciger yetmezligi ve siroza dek uzanabilir (4). Norolo-
jik WH ise siklikla 2. ve 3. dekatta ortaya cikar (1,2,3,4,5).
Hastalar siklikla subakut veya kronik siirecte ekstrapirami-
dal, serebellar veya serebral semptomlarla basvurur, akut
baslangi¢ nadirdir. Cesitli calismalarda hepatik semptom-
larin baslangic yasi ile tan1 arasindaki siire 1-1,5 yil iken,
norolojik WH’nda bu siire daha uzundur ve 3-4 yila vara-
bilir (1,3). Yaklasik 2 aylik psikiyatrik ve ndrolojik semp-
tomlar1 olan hastamiz akut baglangi¢li olarak degerlendiri-
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lebilir. WH tedavi edilebilir bir hastalik oldugu i¢in erken
tan1 olasi organ hasarmi dnleyebilmek agisindan énemli-
dir. Hastamizda oldugu gibi pozitif aile dykiisti olmasa da
aciklanabilir bagska nedeni olmayan hepatik ve/veya norop-
sikiyatrik bulgularla bagvuran hastalarda WH’ndan siiphe
edilmesi ve arastirilmasi erken tani agisindan degerlidir.
Norolojik WH’nda baslangi¢ semptomlar: degisiklik gos-
terebilir. Cesitli calismalarda en sik goriilen ilk semptom
konusma ve yutma zorlugu ile kendini gdsterebilen bul-
ber bulgulardir (2,7). Bulber bulgular distoniye, parkinso-
nizme veya pseudobulber palsiye bagli olabilir. Distoni ve
parkinsonizm bulgular1 da siklikla goriiliir. Machado ve
Sinha’nin ¢aligmalarinda en ¢ok goriilen ilk semptom di-
sartri (%91-75) iken, yiiriiylis bozukluklar1 (%75-68), dis-
toni (%69-62), bradikinezi-rigidite (%66-52) siklikla go-
rilen diger semptomlardir. Kore yaklasik % 10-15 siklikta
ilk noérolojik bulgudur ve atetoz, myoklonik veya generali-
ze nobetler, piramidal bulgular ile birlikte daha az goriilen
semptomlar arasindadir (2,7). Psikiyatrik bulgular hepa-
tik veya norolojik semptomlardan daha 6nce goriilebilir ve
yaklagik hastalarin 1/3’{inde mevcut oldugu kabul edilme-
sine ragmen, psikiyatrik semptomlarin %60°’lara vardigini
belirten ¢alismalarda vardir (2,3). Hastamizda WH, daha
nadir goriilen bir bulgusu olan kore ve eslik eden psiki-
yatrik semptomlarla ortaya ¢ikmisti. Norolojik bulgu ola-
rak sadece koreiform hareketlerin bulunmasi; tanmnin er-
ken konulmasi ve belki diger semptomlarin heniiz ortaya
¢tkmamig olmasi ile agiklanabilir.

WH tanisinda en degerli testler serum seruloplasmin, se-
rum ve 24 saatlik idrarda bakir miktarlaridir. Bazi olgular-
da hepatik bakir konsantrasyonunu 6lgmek i¢in karaciger
biyopsisi gerekir (3). MRG nérolojik tutulum olan hemen
her hastada anormallik gdsterir (3).

MRG’de en tanisal bulgu putamen, globus pallidus, kau-
dat ¢ekirdekler ve talamusda simetrik T2 hiperintensite-
leri veya mikst (hiper-hipo) intensitelerdir (6). En sik pu-
tamen ve pons, ardindan kaudat ¢ekirdekler, globus pal-
lidus, talamus, mesensefalon, serebellum, dentatorubro-
talamik, pontoserebellar ve kortikospinal yollar tutulur.
Hastamizin MRG’de goriilen putamen, talamus, pons ve
mesensefalondaki tutulumu gerek bilateral olmas1 gerek-
se lokalizasyonu ile WH’da tariflenen literatiir bilgileri ile
uyumludur (2,3,6,7,8). Bizim hastamizin nérolojik bulgu-
larin yeni baslamasina ragmen radyolojik olarak etkileni-
mi yaygindi. Bazi ¢aligmalarda MRG bulgular ile klinik
bulgular arasinda zayif bir uyum bulunmus olsa da genel
olarak iligki saptanmamustir (7,8). MRG degisiklikleri has-
taligin ciddiyetiyle iliskili ancak hastaligin siiresiyle iligki-
li degildir (7).

Sonug olarak, WH tedavi edilebilir bir hastalik oldugu i¢in

erken tan1 6nemlidir. Agiklanabilir bir nedeni olmayan he-
patik ve/veya noropsikyatrik bulgularla basvuran 6zellik-
le geng hastalarda WH’dan siiphelenilmeli ve tan1 i¢in ge-
rekli arastirmalar yapilmalidir.

Bu vaka 43. Ulusal Noroloji Kongresinde poster olarak
sunulmugtur.
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Ozet

Romatoid artritli hastalarda endotrakeal entiibasyon zor olabileceginden hava yolu idamesi 6nem tasimaktadir. Bu
olgu araciligiyla romatoid artritli hastalarda zor entiibasyonun nedenlerini incelemeyi ve entiibasyona alternatif yon-
temleri gdzden gecirmeyi amagladik.

29 yasindaki bayan hastanin fizik muayenesinde, sol dizde hassasiyet olup Boyunda hareket kisitlilig1 olan hastanin
iki yonli servikal grafisi normal bulundu unilateral spinal anestezi saglandi.Operasyon esnasinda herhangi bir hemo-
dinamik degisiklik izlenmeyerek anestezi ve cerrahi ile ilgili bir komplikasyon gelismedi.

Gilincel oneriler fiberoptik entiibasyonun ya da rejyonal anestezinin bu hastalarda daha giivenilir yontemler oldugu
yOniindedir.

Anahtar Kelimeler: Jiivenil romatoid artrit, spinal anestezi.

Abstract

By means of this case we aimed to examine the possible causes of difficult intubation in patients with rheumatoid
arthritis and to search alternative methods for the endotracheal intubation.

A 29 years old female patient was admitted to our clinic with the chief complaint of inability of walking and intense
pain in her left knee How ever radiological evaluation was within normal range. At the day of surgery, patient was
prepared by assuming sitting position for spinal anesthesia. Both the anesthesia and surgical intervention was un-
eventfull with no hemodynamic changes.

Recent recomendations favors fiberoptic intubation or regional anesthesia as safer methods.

Key words: Juvenile rheumatoid arthritis, spinal anesthesia

Giris

Jivenil romatoid artrit (JRA), ¢ocukluk caginda kronik
idiyopatik sinovitis olarak tanimlanmis olup 16 yasindan
once ani baglay1p alt1 haftadan daha fazla artritle seyreden
bir hastaliktir (1). Esas olarak periferik eklemler ve periar-
tikiiler dokularin etkilendigi kronik poliartritisle karekteri-
ze kronik inflamatuar bir hastaliktir. Oran1 %0,5-1,5 olup
kadinlarda ii¢ kat daha fazla goriilmektedir.
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JRA, bir ¢ok anestezi zorluklarini beraberinde getiren , bir
multisistem otoimmiin hastaliktir. JRA’li hastalarda boyun
vertebralarinin stabil olmamasi nedeniyle, trakeal entiibas-
yon 6nemlidir. Buna ek olarak, temperomandibular eklem
ya da aritenoid eklem hareketsizligi de hava yolu yoneti-
mini zorlastirir (2). Bu hastalarda %15-36 atlantoaksiyal
subluksasyon bulunmustur.El deformiteleri ve subkutan
nodiiller ikinci siklikta goriiliir. Hastalarin % 25’ inde el,
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ayak veya boyunda agriyla parestezi gibi norolojik semp-
tomlar bulunur. Hastaligin siklikla ektra-artikular belirtile-
ri vardir (pulmoner, GIS, deri, KVS,SSS, renal, hematolo-
ji, g0z). Spirometrik ¢aligmalarda akcigerlerdeki tutulum
siklikla restriktif tip akciger hastaligi seklindedir.

Bununla birlikte hastalarda kronik steroit kullanimina bag-
I1 yan etkiler anestezi sirasinda dnemlidir. Bunlar; hipota-
lamik adrenal kortikoit supresyonu, immiinsiipresyon, di-
yabet, obesite, zayif yara iyilesmesi, osteoporoz, sinir tu-
zak sendromudur (1,3). Organ disfonksiyonu ve sistemik
hastalig1 olanlarda rejyonel anestezinin genel anesteziye
gore avantaji oldugu bilinmektedir. Ozellikle ortopedik
ameliyatlarda unilateral spinal anestezi uygulamasi daha
sik yapilir. Operasyon sonrasi komplikasyonlarin goriil-
mesi de daha az olur (4). Unilateral spinal anestezinin he-
modinamik parametrelerde anlamli bir diisiise sebep olma-
dig1 kanitlanmigtir (5). Romatoid artritli hastalarda endot-
rakeal entlibasyon zor olabileceginden hava yolu idamesi
onem tagimaktadir (6). Bu olgu araciligiyla romatoid art-
ritli hastalarda zor entiibasyonun olast nedenlerini incele-
meyi ve entlibasyona alternatif yontemleri gézden gecir-
meyi amagladik.

Olgu Sunumu

29 yasindaki bayan hasta,12 yasinda eklemlerde sislik ve
kizarikliklarla jiivenil romatoid artrit tanisi almisti. 2 yil
oncesine kadar 5 yil sulfasalazin (salozophrin) tedavisi
altinda olup 2 yildir metotoraksate ve folbiol tedavisi al-
maktaydr.10 yildir tekerlekli sandalye kullanan hasta iki
yil 6nce sag kalcadan opere edilmis olup hastanemize yii-
rilyememe ve sol dizde yogun agrilarla bagvurmustu.Fizik
muayenesinde sol dizde hassasiyet olup norovaskiiler mu-
ayenesi dogaldi.Krepitasyon pozitif olup ekstensiyon ki-
sitlilig1 vardi. Boyunda hareket kisitliligi olan hastanin iki
yonlii servikal grafisi normal bulundu.Hastanin diger siste-
mik bulgular1 normaldi. Hastaya spinal anestezi dncesinde
EKG, invaziv kan basinci ve pulsoksimetre monitarizas-
yonu yapildi. Hastanin giris TA: 110/70 mm Hg olup nab-
z1 80/dk di. 170 cm boyundaki hastaya oturur pozisyonda
steril sekilde 25 G spinocan ile subarakhnoidal araliga gi-
rilerek 7,5 mg hiperbarik bupivakain ve 0,025 mikrogram
fentanil karigtirilip (2 cc voliim) enjekte edildi. Daha son-
ra hasta diz protezi yapilacak yan yatirildi.10 dakika bek-
letildikten sonra unilateral spinal anestezi saglandi. Total
diz protezi operasyonu i¢in cerrahi ekibe verilip perope-
ratif 4 1t/dk maske ile nasal O2 ve toplam 1500 cc izoto-
nik ve 500 cc hidroksietil nisasta (voluven) verildi. Hasta
0.03 mg/kg midozolam ile sedatize edildi. Spinal aneste-
zi uygulanmasi sonunda ve operasyon esnasinda herhan-
gi bir hemodinamik degisiklik izlenmedi. Uygulanan 2 cc
voliim (7,5 mg hiperbarik bupivakain ve 0,025 mikrogram

fentanil) 160 dakikalik operasyon siiresince yeterli anes-
tezi sagladi. Olgumuzda anestezi ve cerrahi ile ilgili bir
komplikasyon gelismedi.

Her iki dizin radyolojik goriiniimii

Preoperatif sol dizin goriiniimii

Tartisma

JRA’de hava yolu sorunlari, boyun vertebralarinda subluk-
sasyon, temperomandibular tutulum ve boyun vertebrala-
rindaki degisikliklerle larinksin saga- sola yer degistirme-
sine bagl ortaya ¢ikar. Operasyon Oncesi anestezi deger-
lendirmesinde; olast hava yolu zorluguna odaklanmalidir
(2). JRA’li hastalarda dikkatli perioperatif plan gerekmek-
te oncelikle rejyonal anestezi tercih edilmektedir (7). Rej-
yonal teknikler etkili postoperatif agri saglamasina ragmen
spinal ve epidural bloklarin uygulanmasi teknik olarak zor
olup hastalar agridan dolay1 ideal pozisyonu alamayabi-
lir (1). Servikal vertebra tutulumunda snovit, boyun ek-
lemlerinde spontan fiizyona neden olan asir1 rijitideyle be-
raber anstabil hareket kisithiligina neden olur. Mandibular
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hipoplazi ¢ene g¢evresinde anomaliye neden olur ve tem-
poromandibular eklem inflamasyonu trakeanin goriiniimii-
nii zorlastirir. Kriko-aritenoid hastaliga bagl olarak daha
kiictik endotakeal tiip gerekebilir (1). Bu faktorler sade-
ce rutin entiibasyon gii¢liigiine sebep olmamakla beraber
ayni zamanda relatif kontrendikasyon teskil eder (7). Has-
talar; boyun agrisi, boyun-omurga hareketlerinin sinirlili-
&1, sinir koki sikismasi yoniinden sorgulanmali ve muaye-
ne edilmelidir. Boyun vertebralarinda semptomu olmayan
hastalarda da, laringoskopi ve entiibasyon sonrasit nérolo-
jik hasar ortaya ¢ikabilecegi akilda bulundurulmalidir (2).
Mogensen ve ark. jiivenil romatoidli hastalarin % 20 sin-
de basarisiz entlibasyonun gerceklestigini ve anestezistle-
rin kor nazotrakeal entiibasyona bagvuduklarindan soz et-
mektedirler (8). JRA’li hastalarda olas1 zor entiibasyon ve
boyun hareketlerindeki kisitlilik nedeniyle genel anestezi
uygulanacaksa; uyanik entiibasyon yapilarak fiberoptik la-
ringoskopi ve entiibasyon tekniklerinin uygulanmasi dne-
rilir (2,9,10).

Glincel oneriler fiberoptik entiibasyonun ya da rejyonel
anestezinin bu hastalarda daha giivenilir yontemler oldu-
gu yoniindedir (11).

JRA’1i hastalarda zor entiibasyon olasiligi her zaman goz
ontinde bulundurulmalidir. Hiperbarik bupivakain ile uni-
lateral spinal anestezi klinik olarak etkin, glivenli ve eko-
nomik olarak da faydali bir yontemdir. Ozellikle alt ektre-
mite operasyonlarinda daha az hemodinamik degisiklikle-
re neden olup ayni zamanda diisiik bupivakain dozu ile ye-
terli anestezi saglayan unilateral spinal anestezi uygun bir
yontemdir (12,13).

Sonug olarak, JRA olan hastalar, olusan deformiteler ve
yaygin sistemik tutulum nedeniyle siklikla cerrahi operas-
yon gecirirler.Bu hastalardaki anestezi uygulamalarinda,
zor hava yolu ve entlibasyonu dnceden belirlemek ve ge-
rekli 6nlemleri alarak bolgesel anestezi yontemlerini uy-
gulamak anesteziye bagli morbidite ve mortaliteyi azalta-
caktir.
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Ozet

Kirkbes yasinda erkek atriyoventrikiiler (AV) tam blok nedeniyle yatirildi.Yapilan transtorasik ekokardiyografi-
de aortik kapak kiispislerde vejetasyon ve inter ventrikiiler septuma kadar yayilim gdsteren ring absesi tespit edil-
di. Kan kiiltiiriinde metisilene direncli staphylococcus hominis tiredi. Tan1 AV tam blok ve ring absesiyle kompli-
ke infektif endokardit diisiiniildii.Hastaya ameliyat ve kalici pace maker planlandi.Ancak hasta ameliyati bekler-
ken exitus oldu.infektive endokarditli olgularda AV tam blok nadir goriilen komplikasyonlarmdan biridir . ilk bul-
gu olarak AV tam blok ile hastaneye bagvurmasi ise ¢ok nadirdir. Bu yiiksek riskli komplikasyon i¢in erken tani ve
miidahale gerekir.

Anahtar Kelimeler: Atrioventrikiiler tam blok ,infektif endokardit,ring absesi

Abstract

A 45-year-old man was emergently hospitalized with complete atrioventricular block (AV).Transthorasic echocar-
diogram showed infective endocarditis in aortic valve,vegetation on cuspis, complicated with ring abscess, and ex-
tending to Interventricular septum.Blood cultures were positive for staphylococcus hominis resistant to meticiline.
The diagnosis was endocarditis that is complicated to abcess of aortic and complete atrioventricular block.Surgery
and permanent pacemaker was plained during operative period.But the patient was extitus while waiting surgery.
Infective endocarditis is one of the uncommon causes of complete AV block .To our knowledge, this is a rare case
in which infective endocarditis was complicated by AV block as first sign complete AV block.Patients with endo-
carditis complicated by complete AV block are at high risk. Early investigation and consideration of early surgical
intervention are needed.

Keywords: Complete AV block, Infective endocarditis, ring abscess
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Native Aortic Valve Infective Endocarditis:complete Atrioventricular Block As

First Sign Of Interventricular invasion Of Abscess

Giris

Endokardit; ates, halsizlik, kilo kayb1 gibi yakinmalar ya-
ninda, kardiyojenik sok, emboli ve nadir olarak ritim-
iletim problemleriyle seyreden, ciddi kardiyak ve sistemik
komplikasyonlariyla seyreden bir hastaliktir. Transtorasik
ekokardiyografik incelemede aortik abse formasyonu, ka-
pak riiptiirleri, valsalva sinus anevrizmasi, aort kokiiniin
genislemesi ve perivalviiler septal dansite artis1 perianii-
ler abse lehine degerlendirilmektedir. Bu yazida ilk bul-
gusu atrioventrikiiler tam blok olan interventrikiiler sep-
tuma yayilim gosteren native aort kapak endokardit olgu-
su sunulmustur.

Olgu

Kirk bes yasinda erkek hasta acil servisten A-V tam blok
tanistyla yatirildi.Oykiisiinde yaklasik son bir haftadir bas
donmesi ve halsizlik sikayetlerinin oldugu,son iki buguk
aydir yaklasik 16 kilo kaybettigi anlaghidi.Fizik muaye-
nede tansiyon arteriyel 120 /80 mmHg,nabiz 45-50 /daki-
ka, Ates 37.7 C olarak o6l¢iildii. Aort odaginda 4/6 derece-
de sistolik tfiirtim tespit edildi. Hastanin 6zge¢miginde
20 yildir alkol ve giinde 1.5 paket sigara kullanim1 mev-
cuttu.Elektrokardiyogramlarda (EKG), AV tam blok sap-
tand1 (nab1z40- 50/dak) (sekil 1).

Sekil 1.12 derivasyonlu Elektrokardiyogramda AV tam blok ve
eslik eden inkomplet sag dal blogu (50 atim/dak.)

Hastaya gegici pace-maker yerlestirildi.Telekardiyogra-
fisinde kardiyotorasik oran kalp lehine artmisti.Yapilan
Transtorasik ekokardiyografide (TTE), aort kapagin ile-
11 derecede kalsifik yapida ve agikliginin yetersiz oldugu
(peak gradient 70 mmHg, mean gradient 45 mmHg) tes-
pit edildi. Cikan aort capi 5.1 cm olarak 6lgiildii .Aort ka-
pak kuspis iizerinde yaklagik 2 mm capinda vejetasyonla
uyumlu hareketli nodiiller tespit edildi.Ayrica Sol ventri-
kiil konsantrik hipertrofik aort kapak komsulugunda septu-
ma igine dogru genisleyen abse ile uyumlu yap1 birinci de-
recede aort yetmezligi ve sol ventikiil arka duvarda lokali-
ze minimal perikardiyal effiizyon tespit edildi (Resim 2,3, ).
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Resim 2,3. TTE parasternal kisa ve dort bosluk pozisyonda ve
Sol ventrikiil konsantrik hipertrofik aort kapak komsulugunda
septuma i¢ine dogru genisleyen ring absesi ile uyumlu yapi

goriilmektedir.

Hastaya TEE islemi denendi ancak tolere edemedi. Labo-
ratuvar bulgularinda kan sekeri 92 mg/dl, kiitle CK-MB
1,2 ng/ml,cTnl 0,038 (0,00-0,04), {ire 33 mg/dl,creatinin
0.8 mg/ dl, beyaz kiire 6.6 /uLL (4-10) , Hemoglobin 10,9
gr /dl (11-17), CRP 157.8mg/ml, (0-5), eritrosit sediman-
tasyon hizi 100/h ,alinan kan kiiltiiriinde metisiline direng-
li staphylococcus hominis iiredi.Hasta hastaneye yatisi-
nin 3.glintinde kiiltiir antibiyograma gore vankomisin 1gr
2x1, gentamisin 2x80 mg iv olarak baslanildi. Antibiyotik
tedavisinin 3.gilinlinde ates 37.4 C olarak olciildii.ve se-
dimantasyon hizt 59 mm/h geriledi. Hastanin yapilan ta-
kiplerinde ates yiiksekligi olmadi, nabiz 50 atim /dak.se-
viyesinde stabil seyretti. Hasta kalp cerrahisiyle konsulte
edilerek cerrahi karar1 alindi. Hasta kendisini iyi hisettigi-
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ni belirterek ameliyati reddetti. Ancak hasta yatiginin 4.
giinde ani solunum arresti gelisti yapilan resusitasyona ce-
vap alinamadi.

Tartisma
Endokardit sonucu gelisen abseler aort kapaklar tahrip
ederek kapak disfonksiyonu ve ayni zamanada kalbe ait
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illetim problemlerine de yol agabilmektedir. Aort kapak tu-
tulumu olan EE olgularinda perikardiyal effiizyon ve AV
blok gelismesi absenin miyokardiyal ilerledigini diisiin-
diirmektedir (1). Aort kapaklarinda kalsifikasyonlar endo-
kardit olmaksizinda ileti sistemini etkileyerek ileti bozuk-
luklarma yol agabilmektedir .Bir seride bu oran aort darlig
olan hastalarda % 16 olarak bulunmustur (2). Bununla bi-
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nin etkili oldugunu diisiindiirmektedir..Baz1 olgu takdim-
lerinde bu tip hastalarda gelisen AV bloklarda medikal
tedavinin ilk haftasinda normal dondiigii (3)diger bir ra-
porda ise gecici pace yerlestirilmesi sirasinda sinus rit-
minin gelistigi bildirilmistir.(4) Iletim defektleriyle sey-
reden EE olgularinda tedavi ve takipler sirasinda emboli
sikligiin artig1 belirtilmektedir.(5). Her nekadar vaka ra-
porlart olarak endokardit abseleri non cerrahi olarak ba-
saril1 tedaviler bildirilmisse de ,(6)Atriyoventrikiiler tam
blok gelisen EE olgularinda abse olusumu nedeniyle cer-
rahi tedavi onerilmektedir (7,8) Ancak mortalite ve cerra-
hi komplikasyonlarinin yiiksektir (9) ve cerrahinin za-
manlamas1 konusunda veriler degiskendir.Buna ek ola-
rak endokardit olgularimin tedavi yonetimiyle ilgili bilgi-
ler daha ¢ok cerrahi,post-mortem ve kontrol grubu icer-
meyen verilerden olusmaktadir.Bu nedenle en uygun te-
daviyi se¢enegini belirlemek her zaman miimkiin olama-
maktadir.Olgumuz aortik abse ve AV tam blok birlikte ol-
mas1 nedeniyle cerrahi tedavi planladik.Hastamiz antibi-
yotikle atesi kontrol altindayken igerisinde solunum arresti
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karditin komplikasyonuna bagli oldugunu diisiindiik. Bu-
nunla birlikte erken cerrahi igin hem hemodinamik insta-
bilite hemde anatomik yapidaki tahrip derecesinin birlikte
degerlendirilmesi gerektigi belirtilmektedir.(10) Bu tip ol-
gularda cerrahi miidahleyi beklerken endokardite sekon-
der gelisen vegetesyon embolisi,interventrikiiler septum
ve anulus ring perforasyonu gibi ciddi komplikasyonlarin
olusumunda zemin hazirladig1 unutulmamalidir..
Sonug:Yeni olugan iletim defekti ve ates varsa ayirici tani-
da IE mutlaka diisiiniilmelidir.Cerrahi islemlerinin zaman-
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Iron Deficiency induced Thrombocytopenia

Demir Eksikligine Baglh Trombositopeni
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Abstract

Blron deficiency anemia is typically characterized by microcytic anemia and thrombocytosis. However, iron defi-
ciency anemia induced thrombocytopenia is not common. Iron deficiency is one of the uncommon causes of throm-
bocytopenia. Patients may be diagnosed with immune thrombocytopenic purpura (ITP) by mistake. Other secondary
reasons which may cause thrombocytopenia should be eliminated before the patient is diagnosed with iron deficiency
induced thrombocytopenia. Iron deficiency anemia induced thrombocytopenia, turned out to be normal within 48
hours or 3 weeks after the oral or intravenous iron treatment.

Keywords: Iron deficiency, thrombocytopenia
Key words: Iron deficiency, thrombocytopenia

Ozet

Demir eksikligi anemisi tipik olarak mikrositik anemi ve trombositoz ile karakterizedir. Fakat, demir eksikligine bag-
I1 trombositopeni ise sik degildir. Demir eksikligi, trombositopeninin nadir nedenlerinden birisidir. Hastalara yanlis-
likla immun trombositopenik purpura (ITP) tanisi konulabilir. Demir eksikligine bagli trombositopeni tanisi konul-
madan Once trombositopeni yapabilecek diger sekonder nedenler ekarte edilmelidir. Demir eksikligine bagli trombo-
sitopenide trombosit sayisi oral veya intravenz demir tedavisinden 48 saat veya 3 hafta sonra normale gelmektedir.

Anahtar Kelimeler: Demir eksikligi, trombositopeni

thrombocyte counts turn out to be normal within 1-3 weeks
after the iron treatment (2).

To the Editor:

Iron deficiency anemia is typically characterized by mi-

crocytic anemia and thrombocytosis (1). However, iron We have presented an iron deficiency induced thrombocy-

deficiency anemia induced thrombocytopenia is not com-
mon (2-5). Iron affects thrombopoiezis. The patient’s bone
marrow examination, who had iron deficiency thrombo-
cytopenia, showed increase in number of megakaryo-
cytes, therefore the patient may be diagnosed with im-
mune thrombocytopenic purpura (ITP) by mistake (3). In
iron deficiency anemia induced thrombocytopenia cases,
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topenia case that seen rarely.

34 year-old female patient. Our patient was accepted to the
emergency service complaining about fatigue and dizzi-
ness. Her examination results showed that her white blood
cell (WBC) was 4,85x103/uL, hemoglobin (hb) level was
2,52 gr/dl, MCV level was 60,2 fL, platelet level was
34,8x103/uL. Her physical examination showed that con-
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junctivas were pale and her traube area was closed. Pa-
thology was not present in her biochemical parameters. In
her peripheral blood smear, erythrocytes were observed
as hipocromic-microcytic and 3-4 thrombocytes were ob-
served in each area, fragmentation was not seen in eryth-
rocytes, clumping thrombocyte was not present. It was
observed that the patient PT-aPTT, fibrinogen and lactate
dehydrogenase level were normal. The patient was given
4 units erythrocytes suspension. Tiroid hormones, hepa-
titis markers, HIV, ANA, antids-DNA, brucellosis, im-
munoglobulin G, A, M, b12 vitamin, folic acid and direct
antiglobulin tests done to diagnose the causes of throm-
bocytopenia were normal. Bone marrow aspiration-biopsy
carried out to diagnose the thrombocytopenia, showed
slight increase in erythroid series and adequate numbers
of megakaryocytes. Hemoglobin was 7,49 gr/dl, platelet
was 29,5x103/uL after the 4 units erythrocyte suspension.
Since the serum ferritin level of the patient was 4,2ng/ml
(10-291), the patient was started with oral ferrous iron
treatment because the iron deficiency anemia. The pa-
tient’s blood counts, whose thrombocyte levels turned out
to be normal after 7 days of the iron treatment, showed that
her hb was 11 gr/dl, WBC was 6,95x103/uLL and platelet
was 385x103/ulL.

Iron deficiency is one of the uncommon causes of throm-
bocytopenia. The presence of both anemia and thrombocy-
topenia may cause the consideration of serious-malignant
bone marrow dysfunction (2). Also in our case, serious
profound anemia and thrombocytopenia were present and
bone marrow aspiration-biopsy was applied in terms of
malignant bone marrow pathology. However, pathological
cell increase was not observed in bone marrow biopsy. If
a secondary cause is not found out and if megakaryocyte
increase in bone marrow is observed, this suggests ITP and
it may require the use of steroids during the treatment. Iron
deficiency induced thrombocytopenia may also cause meg-
akaryocyte increase in bone marrow and this may cause
false diagnosis of ITP (3). There was not another second-
ary reason to cause thrombocytopenia in our patient. Her
bone marrow examination showed that megakaryocytes
counts were normal considering the presence of ITP.

Iron deficiency anemia induced thrombocytopenia, turned
out to be normal within 48 hours or 3 weeks after the oral
or intravenous iron treatment (2,3,6). Also in our case, it
has been found out that thrombocyte counts turned out to
be normal 1 week after the oral ferrous iron treatment.

As conclusion, although iron deficiency anemia often
cause thrombocytosis, it may rarely cause thrombocytope-
nia. Other secondary reasons which may cause thrombo-
cytopenia should be eliminated before the patient is diag-

nosed with iron deficiency induced thrombocytopenia and
when the patient was started with iron treatment, the pa-
tient should be provided with close observations in terms
of thrombocyte counts after the treatment.
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e 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.’ (tiirkce kaynaklar icin ‘ve ark’) yazilmalidir. Dergi isimleri MEDLINE’ a gére kisaltiimali (www.
ncbi.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 mimkinse 15 ila 40 arasinda olmalidir.

Yazar Siralamasi: Yaziya katki dlclistinde yazar isimleri siralanir. Yazarlar tanimlanirken tst rakam kullanihr (1,2,2..) ve
altta aciklanir. Yazarlarin tinvanlari kullanilmaz, yalnizca isimleri yazilir.

ORNEK:

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

! Digkap! Yildirim Beyazit EA Hastanesi i¢ Hastaliklari Klinigi, Ankara

2 Diskap! Yildinnm Beyazit EA Hastanesi Radyoloji Klinigi, Ankara
3 Diskapi Yildirim Beyazit EA Hastanesi Tibbi Onkoloji Klinigi, Ankara

Yapilandinlmis 6zet ve anahtar kelimeler: Her yazili eserde en az 100 en cok 200 kelimeden olusan Tiirkce ve ingiliz-
ce 6zet bulunmalidir. Ancak ingilizce yazilan ve Tiirkiye disindan génderilen yazilarda Tiirkge 6zet (ve Tiirkce anahtar ke-
lime) sarti aranmaz. Arastirma tir( yazilarda ézet, yapilandirilmis olmali, Amac, Gere¢ ve Yontem, Bulgular ve Sonug¢ bo-
[imlerini icermelidir. Olgu sunumu ve derlemelerin 6zetlerinin yapilandirilmasi 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

gore hazirlanmalidir.



Kisaltmalar: Kisaltma, ilgili sézctgtin metin icinde ilk gectigi yerde yapilmali ve parantez icinde kisaltmasi gésterilmeli-
dir. Baslik veya dzette kisaltma yapiimamalidir.

_C")I(;me birimleri — Metrik sistem birimleri kullaniimalidir.

[laclar — llaglarin jenerik isimleri (ticari isimleri kullaniilmamali), dozu, uygulama yolu ve uygulama sikhgl ile birlikte ya-
zilmalidir.

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

Bakteri isimleri ¢rnekte 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 basligl, tablonun en ust kismina yazilmahdir.

Sekil ve resimler : Ttim sekiller yazida gegis sirasina gore Arabi harflerle numaralandiriimali ve bir basliga sahip olmali-
dir. Sekillerin elektronik uyarlamalari, yazi ile birlikte, ama ayri bir dosya olarak jpg formatinda olmalidir. Sunulan ¢alis-
ma yayina kabul edildigi zaman tiim sekillerin asillari yazarlardan istenir.

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

Sekil ve resimler i¢in 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 basil-
mis (¢ nisha ile bir zarf icinde gonderilmelidir. Yazilar elektronik olarak da web sitemize gonderilebilir.

ilisikteki (st yazida metnin tim yazarlarca okundugu ve onaylandigi, yazinin yayina kabul edilmesi halinde telif hakkinin
Dergiye devredilecegi belirtilmelidir.

Yazisma adresi makalenin sonunda belirtilmelidir.

Yazilar asagidaki adrese gonderilmeli ya da elden teslim edilmelidir.

ADRES: DNT ORTADOGU YAYINCILIK A.S.
Bayindir 2 Sok. No: 63/12 Kizilay / ANKARA
www.dntortadoguyayincilik.com.tr
e-posta: bilgi@dntortadoguyayincilik.com.tr

Tel: 4184077 & Fax: 418 40 67
ILETISIM: Asli CALISKAN

Tel: (0312) 418 40 77
e-posta: aslicaliskan@ortadogutipdergisi.com

KAYNAKLAR: Kaynak gosterimi, metinde gectigi siraya gore parantez icinde Arabi rakamla gosterilir ve metin sonunda
gecme sirasina gore dizilir. Kaynak gosterme sekil ve usulll asagida orneklerle gosterilmistir.

ORNEK

Ornek Jennett B, Teasdale G, Fry J, et al. Treatment for severe head injury. J Neurol Neurosurg Psychiatry 1980; 43:289-295.

Diabetes Prevention Program Research Group. Hypertension, insulin, and proinsulin in participants with impaired glucose

Yazar, bir kurum ise

tolerance. Hypertension. 2002; 40:679-686.

Suplementli 6rnek

Geraud G, Spierings EL, Keywood C. Tolerability and safety of frovatriptan with short- and long-term use for treatment of
migraine and in comparison with sumatriptan. Headache. 2002;42 Suppl 2:5S93-99.

Kitap

AU. TB. edition. PP: PU; Y.

Ornek

Murray PR, Rosenthal KS, Kobayashi GS, Pfaller MA. Medical microbiology. 4th ed. St. Louis: Mosby; 2002.

Editor(ler) yazar ise

Gilstrap LC, Cunningham FG, VanDorsten JP, editors. Operative obstetrics. 2nd ed. New York: McGraw-Hill; 2002

Yazar(lar) ve editor(ler)

Breedlove GK, Schorfheide AM. Adolescent pregnancy. 2nd ed. Wieczorek RR, editor. White Plains (NY): March of Dimes
Education Services; 2001.

Yazar bir kurum ise

Royal Adelaide Hospital; University of Adelaide, Department of Clinical Nursing. Compendium of nursing research and
practice development, 1999-2000. Adelaide (Australia): Adelaide University; 2001.

Kitaptan bolum

AU. TA. in: AU, editor(s), TB. PP: PU; Y. p FP-LP.

Ornek

Meltzer PS, Kallioniemi A, Trent JM. Chromosome alterations in human solid tumors. In: Vogelstein B, Kinzler KW, editors.
The genetic basis of human cancer. New York: McGraw-Hill; 2002. p. 93-113.

Konferans kitabi

Christensen S, Oppacher F. An analysis of Koza's computational effort statistic for genetic programming. In: Foster JA,
Lutton E, Miller J, Ryan C, Tettamanzi AG, editors. Genetic programming. EuroGP 2002: Proceedings of the 5th European
Conference on Genetic Programming; 2002 Apr 3-5; Kinsdale, Ireland. Berlin: Springer; 2002. p. 182-191.

Baskida

AU. TA. TP. In press Y.

Ornek

Tian D, Araki H, Stahl E, Bergelson J, Kreitman M. Signature of balancing selection in Arabidopsis. Proc Natl Acad Sci U S
A. In press 2002
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100.000'den fazla sayida 2 yili askin Kilavuzlarda
hasta ve bilinen guvenllk profili’ sagkalim? yer alan tedavi**

Referanslar e 1. Data on file. 2. Motzer RJ, et al. J Clin Oncol. 2009;27(22):3584-90. 3. National Comprehensive Cancer Network®. NCCN® Clinical Practice Guidelines in Oncology TM, Kidney cancer v.2.2010. 4. Ljungberg
B, Guidelines on Renal Cell Carcinoma, European Association of Urology, 2010. http://www.uroweb.org/fileadmin/tx_eauguidelines/2010/Full/RCC.pdf.

SUTENT® 12.5, 25 ve 50 mg KAPS{L

FORMULU: Her kapsiil 12.5 mg, 25 mg ve 50 mg sunitinib (malat) igerir. FARMAKOLOJIK OZELLIKLERI: Sunitinib malat, protein-tirozin kinaz inhibitoriidir. Ttimor geligimi, patolojik anjiyogenez ve kanserin metastatik
progresyonunda etkili olan goklu reseptdr tirozin kinazlari es zamanii olarak inhibe eden kiigiik bir molekiildiir. FARMAKOKINETIK OZELLIKLERI: Sunitinib agizdan uygulanmasini takiben genel olarak doz sonrasi 6-12 saat
(Tmax) iginde maksimum konsantrasyona (Cmax) ulagmak suretiyle tamamen emilir. Yiyeceklerin sunitinibin biyoyararlanimina h|gb|r etkisi yoktur. Sunitinib ve primer aktif metabolitinin in vitro tayinlerde konsantrasyondan
ba§imsiz olarak plazma proteinine baglanma derecesi sirasiyla %95 ve % 90 olmustur. Sunitinib asil olarak, bir sitokrom P450 enzimi olan ve primer aktif metabolitini tireten CYP3A4 tarafindan metabolize olur ve bu metabolit
tekrardan CYP3A4 tarafindan metabolize edilir. ENDIKASYONLAR: SUTENT®, imatinib mesilat tedavisine direncli veya intoleran anrezektabl ve/veya metastatik gastrointestinal stromal tiimérlerin (GIST) tedavisinde ve ilerlemis
ve/veya metastatik renal hiicreli karsinom (mRCC) tedavisinde endikedir. KONTRENDIKASYONLAR: Sunitinib malat veya SUTENT® kapsillleri bilesenlerinden herhangi birine asin hassasiyeti olan hastalarda kontrendikedir.
UYARILAR / ONLEMLER: Cilt ve dokular: llag rengine (sari) bagl ciltte renk degisimi hastalarin yaklasik %30’unda yaygin olarak gériilen tedaviye bagl advers bir olaydir. Hastalar ayni zamanda SUTENT® ile tedavi boyunca
sag veya ciltte depigmentasyon olabilecegi konusunda uyariimalidir. Gastrointestinal olaylar: Mide bulantisi, diyare, stomatit, dispepsi ve kusma tedaviye bagl olarak en gok rapor edilen gastrointestinal olaylardir. Hemoraji:

GIST'li hastalarin yaklagik %2’sinde tedaviye bagl timar hemorajisi meydana gelmistir. Diger solid tiimorlii hastalarda tiimér hemorajisi gorilmemistir. Solid tiimérlii hastalarin %8'inde tedaviye bagh burun kanamasi bildirilmistir.
Bu olaylarin higbiri ciddi degildir. Hipertansiyon: Solid timorlii hastalarin yaklasik %16’sinda tedaviye bagl hipertansiyon bildirilmistir. Bu hasta popiilasyonunun yaklagik %2.7’sinde SUTENT® dozu azaltilmis veya gegici
olarak ertelenmistir. Bu hastalarin higbirinde SUTENT® ile tedaviye son verilmemistir. Hematoloji: Hastalarin sirasiyla %13.1 ve %0.9'unda Derece 3 ve 4 siddetinde, azalmig mutlak nétrofil sayisi bildirilmistir. Hastalarin sirastyla
%4 ve %0.5'inde Derece 3 ve 4 siddetinde azalmig trombosit sayisi bildirilmistir. Yukarida adi gegen olaylar kiimiilatif degil; tipik olarak reversibl olup genellikle tedaviye son vermeyi gerektirmemigtir. SUTENT® ile tedavi
gbren hastalarda, her tedavi kiiriiniin baglangicinda tam kan sayimi yapiimalidir. Kardiyovaskiiler: SUTENT® ile tedavi géren GIST'li hastalarin yaklagik %2’sinde, mRCC'li hastalarin %4’iinde ve plasebo ile tedavi goren hastalarin
%2'sinde, sol ventrikil ejeksiyon fraksiyonunda (LVEF) normalin en digik sinirnin altinda veya %20 Gstiinde azalmalar olmustur. LVEFdeki bu distisler diizenli bir ilerleme arz etmeyip, daha cok tedavinin devaminda iyilesme
gostermistir. Pulmoner emboli: SUTENT® kullanan solid tiimdrlii hastalarin yaklasik %1.1’inde tedaviye bagli pulmoner emboli bildirilmistir. Bu olaylarin higbiri hastanin SUTENT® ile tedavisine son verilmesiyle sonuglanmamigtir;
ancak bazi vakalarda doz azaltilmig veya tedaviye gegici olarak ara verilmistir. Pankreatik fonksiyon: SUTENT® kullanan gesitli solid timorlii hastalarda serum lipaz ve amilazda artislar gdriilmiistiir. Lipaz seviyelerindeki artiglar
gegici olmustur. Solid tiimérlii hastalarin %0.4'linde pankreatit gorilmustiir. Eer pankreatit semptomlan mevcutsa, hastalar uygun bir tibbi takip altinda olmalidir. Gebelik ve Laktasyonda Kullanim: Gebelik Kategorisi: D.
Potansiyel yarari fetiise olan potansiyel riski dogrulamiyorsa, SUTENT® gebelik esnasinda veya yeterli dogum kontrolii uygulamayan kadinlarda kullamimamalidir. llag gebelik esnasinda kullanilacak olursa veya ilacin kullanimi
sirasinda hasta gebe kalacak olursa, fetiise olabilecek potansiyel tehlike konusunda hasta uyariimalidir. Gocuk dogurma gaglndaki kadinlar, SUTENT® tedavisi sirasinda gebe kalmama konusunda uyariimalidir. ilaglanin genelde
insan siitine gegmesi ve emzirilen bebekler tizerinde ciddi advers etki potansiyeli nedeniyle SUTENT® tedavisi sirasinda emzirmeye ara verilmelidir. Arag ve Makine Kullanmaya Etkisi: Arag veya makine kullanimina etkisi
{izerinde bir calisma yapiimamistir. Hastalar SUTENT® ile tedavi sirasinda bag dénmesi olabilecegi konusunda uyarimalidir. YAN ETKILER/ADVERS ETKILER: Solid tiimorlii hastalarin SUTENT® tedavisi ile iliskili tedaviye
bagli en 6nemli ciddi advers olaylar arasinda pulmoner emboli (%1), trombositopeni (%1), timdr hemorajisi (%0.9), febril ndtropeni (%0.4), ve hipertansiyon (%0.4) sayilabilir. Yorgunluk, diyare, bulanti, stomatit, dispepsi
ve kusma gibi gastrointestinal bozukluklar; ciltte renk degisikligi, disgezi ve anoreksi tedaviye bagh en yaygin olarak (hastalarin en az %20'sinde) goriilen her dereceden advers olaylardir. Yorgunluk, hipertansiyon ve ndtropeni
tedaviye bagh en yaygin Derece 3 maksimum siddetli advers olaylardir ve lipaz artigi solid tiimrlii hastalarda en sik meydana gelen Derece 4 maksimum siddetli tedaviye bagh advers olaydir. BEKLENMEYEN BIR ETKi
GORULDUGUNDE DOKTORUNUZA BASVURUNUZ. KULLANIM SEKLI VE DOZU: Tedavi renal hiicreli karsinomda ve GIST'de tecrilbeli bir hekim tarafindan baglatimalidir. Onerilen SUTENT® dozu, 4 hafta kesintisiz giinde 50
mg aglzdan alinarak ve daha sonra iki hafta ara vermek suretiyle 6 haftalik kiirii tamamlayacak sekildedir. 12.5 mg'lik artiglardaki doz modifikasyonlari bireysel giivenlilik ve tolerabiliteye bagl olarak uygulanabilir. Ginlik dozlar
25 mg'in altina diismemeli ve 75 mg't gegmemelidir. Demografik verilerin popilasyon farmakokinetik analizi; yag, viicut agirhd, kreatinin Klerensi, irk, cinsiyet veya ECOG skoru igin doz ayarlamalarinin gerekli olmadigini
gbstermektedir. SUTENT®, ag karnina veya yemekle beraber alinabilir. Bir doz atlandiysa hastaya ilave doz verilmemelidir. Hasta bir sonraki giin énerilen normal doz ile devam etmelidir. ILAG ETKILESIMLERI: Rifampisin gibi
kuvvetli CYP3A4 indiikleyici ile birlikte SUTENT® kullanan hastalarda dozun 12.5 mg’lik miktarlarla (giinde 75 mg'a kadar) artinimas gerekebilir. SUTENT®'in CYP3A4 sinifindan diger indikleyiciler (6rn., deksametazon, fenitoin,
karbamazepin, rifampisin, fenobarbital veya St.John’s Wort olarak da bilinen Hypericum perforatum) ile birlikte uygulanmasi sunitinib konsantrasyonlarini azaltabilir. Klinik yanit ve tolerabilite dikkatle iZlenmelidir. Ketokonazol
gibi CYP3A4 sinifindan inhibitérler ile birlikte SUTENT® kullanan hastalarda tolerabilite ve/veya Klinik yanita bagl olarak SUTENT® dozlari azaltiimasi gerekebilir. CYP3A4'ii ind[]kleyici veya inhibe edici potansiyeli ok diigiik
olan veya hlg olmayan alternatif eszamanli ilag secimi dikkate alinmalidir. DOZ ASIMI SUTENT® kullanimina bagl akut doz asimi goriilmemistir. SUTENT® kullaniminda doz asimi icin spesifik bir antidot yoktur ve doz agimi
tedavisi igin genel destek tedavisi gerekmektedir. SAKLAMA KOSULLARI: 25°Cnin altinda oda sicakliginda saklanmalidir. TICARI TAKDIM $EKLI VE AMBALAJ MUHTEVASI: SUTENT® 12.5 mg ve 25 mg kapsil, 28 kapsiil
iceren HDPE siselerde. SUTENT® 50 mg kapsiil, 14 kapsill iceren Al/PVG/Aclar blisterlerde. PIYASADA MEVCUT FARMASOTIK DOZAJ SEKILLERI: SUTENT® 12.5 mg, 25 mg ve 50 mg kapsiil. PERAKENDE SATIS FiYATI
(KDV dahil): 12.5 mg icin 2.905,73 TL (Nisan 2009); 25 mg icin 5.782,70 TL (Nisan 2009); 50 mg igin 5.782,70 TL (Nisan 2009). Ruhsat Tarihi: 06.12.2007 (12.5 ve 25 mg kapsiil); 18.02.2008 (50 mg kapsiil) Ruhsat No:
123/70 (12.5 mg kapsil); 123/71 (25 mg kapsiil); 124/18 (50 mg kapsiil) Ruhsat Sahibi: PFIZER ILAGLARI LTD.STi 34347 Ortakdy/ ISTANBUL Uretici Firma: Pfizer ltalia S.r.I. 63046 Ascoli Piceno ITALYA. Onay Tarihi:

20.11.2009. Doktora danisiimadan kullaniimamalidir. Gocuklarin ulasamayacaklar yerlerde ve ambalajinda saklayiniz. Regete ile satilir. Daha genis bilgi icin firmamiza basvurunuz. www.pfizer.com.tr / SNB 12/05 (Mart 2012)
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Herceptin®

HER2-pozitif meme kanseri tedavisinin

tium evrelerinde

sagkalimi
artirir.”

Referanslar: 1. Prospektiis bilgisi 2. NCCN Clinical Practice Guidelines in oncology, Breast Cancer,V..2012

Formuli: Bir flakon 150 mg trastuzumab igerir. Endikasyonlari: Herceptin HER2'yi yiksek diizeyde eksprese eden metastatik meme kanserli hastalarin tedavisinde, metastatik hastaligi igin
bir veya daha gok kez kemoterapi géren hastalarin tedavisinde tek ajan olarak, metastatik hastaligi icin kemoterapi gérmemis hastalarin tedavisinde taksanlarla kombine olarak endikedir.
Ayrica Herceptin HER2'yi yiiksek diizeyde eksprese eden erken evre meme kanserli hastalarda, lenf nodu tutulumu olan hastalarin adjuvant ve neoadjuvant tedavisinde, lokal ileri hastalik
bulgulari olan hastalarin neoadjuvant tedavisinde, lenf nodu tutulumu olmayan ancak hormon reseptérlerin negatif olmasi, timér buyuklugunun 2 cm'den fazla olmasi, grade 2 veya 3 olmasi
ve yasin 35'den kicuk olmasi durumlarindan blrlne sahip olan hastalarin adjuvant tedavisinde endikedir. Ozellikleri: Trastuzumab insan epidermal biyUme faktort reseptor 2 proteininin
(HER2) ekstraseltler bélgesini segici olarak hedefleyen rekombinant DNA kékenli IgG yapisinda bir insan monoklonal antikorudur. In vitro deneyler ve hayvanlardaki calismalar trastuzumabin
HER2'yi yiiksek duizeyde eksprese eden insan timér hiicrelerinin proliferasyonunu inhibe ettigini géstermistir. Ayrica trastuzumab, antikora-bagl hicresel sitotoksisite (ADCC]) igin giglu
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Roche Mistahzarlari Sanayi A.S.
Gliney Plaza Eski Biliytkdere Asfalti No:17/A
34398 Maslak-Istanbul www.roche.com.tr

bir aracidir. Kontrendikasyonlari: Herceptin trastuzumab veya ilacin igerdigi diger yardimci maddelerden herhangi birine karsi asiri
duyarl oldugu bilinen hastalarda kontrendikedir. Uyarilar/Onlemler: Herceptin tedavisine kanser hastalarinin tedavisinde deneyimli
doktorun gézetimi altinda baslanmalidir. Kardiyomiyopati ve hipersensitivite reaksiyonlari gézlenebilir. Herceptin tedavisine baslanmadan
ve tedavi esnasinda sol ventrikil fonksiyonu degerlendirilmelidir. Kardiyak disfonksiyonlu hastalarin yaklasik tgte ikisi kardiyak semptomlar
igin tedavi gérmus; gogu tedaviyle iyilesmistir. Yan Etkiler: Enflizyon reaksiyonu, kardiyovaskiler problemler, asteni, sirt agrisi, gégus
agrisi, UsUme, ates, grip sendromu, bas agrisi, anoreksi, konstipasyon, diyare, dispepsi, siskinlik, bulanti ve kusma. llag Etkilesimleri:
Insanlarda Herceptin ile yapilmis higbir formel ilag etkilesim galismasi yoktur. Klinik galismalarda kullanilan baska ilaglarla klinik agidan
anlaml etkilesim g6zlenmemistir. Kullanim Sekli ve Dozu: Herceptin tedavisine baslamadan 6nce HER2 testi yapilmasi sarttir. Haftalik
doz rejiminde baslangig igin 6nerilen uygulamada, 4 mg/kg (viicut agirligi) yiikleme dozundaki Herceptin 90 dakikalik intravendz enfiizyon
olarak uygulanir, sonraki dozlar igin haftalik Herceptin dozu 2 mg/kg (vicut agirhgr)’dir. Baslangigtaki yiikleme dozu iyi tolere edilirse
doz, 30 dakikalik enfuizyon olarak uygulanabilir. Alternatif 3 haftalik doz programinda baslangig igin 6nerilen 8 mg/kg (vicut agirhgin)
yukleme dozu ve 3 hafta sonrasinda 3 haftalik araliklarla tekrarlanan 6 mg/kg [vicut agirligr) doz, 90 dakika stresince enfiizyon olarak
uygulanir. intravenéz yiikleme veya bolus olarak uygulanmamalidir. Yasal Kategorisi: Regete ile ‘satilir. Daha genis bilgi icin firmamiza
basvurunuz. Ruhsat Sahibi: Roche Mistahzarlari Sanayi Anonim Sirketi, Giney Plaza, Eski ByUkdere Asfalti, No: 17/A, 34398 Maslak/istanbul
Tel: (212) 366 90 00, www.roche.com.tr. Uretim Yeri isim ve Adresi: F. Hoffmann-La Roche Ltd., Basel, isvigre Ticari Sekli: Herceptin
150 mg tek dozlu liyofilize toz igeren flakon, 1 adet Ruhsat Tarihi ve Numarasi: 01.08.2003-114/34 Guncel prospektisin son gincelleme
tarihi: 12.08.2009 Herceptin 150 mg flakon %8 KDV Dahil Perakende Fiyati ve Onay Tarihi: 1252,72 TL / 29.03.2011
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