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EDITORDEN
Besinci yil 3. sayimizda birlikteyiz.

Bu sayimizda 8 orijinal makale, 5 vaka takdimi, 1 teknik yazi, 1 editdre mektup
yer almakreadir.

Makaleler;
*  Akciger kanseri ve pnémoni olgularinda serum neopterin diizeyleri
*  Benign bas-boyun kitleleri: 132 hastanin retrospektif analizi

*  Maternal kalp hastalig1 ile komplike dogumlarin klinik sonuglari: Tek mer-
kez tecriibesi

*  Vendz tromboemboli hastalarinda gen mutasyonlar: ve risk faktorlerin,in
degerlendirilmesi

e Edik Thtisas Egitim ve Arastirma Hastanesinde yatan hastalarin gesitli kli-
nik 6rneklerinden izole edilen acinetobacter Baumannii suslarinin antibi-
yotik duyarliliklar:

Ureteroskopi 6ncesi rutin iireter orifis dilatasyonu gerekli midir ?

*  Manyetik rezonans goriintiilemenin meme kanserini saptamadaki yeri

¢ Akut karbonmonoksit zehirlenmelerinde elktrokerdiografik degisiklikler

Vakalar;

*  Hodgkin Hastalig1 ve otoimiinhemalotik anemi: Vaka sunumu

*  Yetiskinde paratestikiiler igsi hiicreli rabdomyosarkom: Olgu sunumu ve
gozden gecirme

*  Yiiksek ates, bas agrist ve biling bulanikliginin nadir goriilen nedeni olarak
solvent maruziyeti: Olgu sunumu

* Radikal nefrektomi sonrasi soliter kemik metastazi gosteren ve preoperatif
transkateter embolizasyon uygulanan renal hiicreli kanser: Olgu sunumu

»  Tek koroner arter ve trombiis aspirasyonu: Vaka sunumu

Teknik yazi;

*  Kadina yonelik siddet

Editore mektup;

*  Korpus kallozum agenezeli bir hastada fiziksel tedavinin uzun dénem sonuglari
Degerli arkadaslar,

Dergimize gosterdiginiz yiiksek ilgi ve destekten dolay1 bir kez daha tegekkiir
ederim. Degerli calismalarinizi ve degerlendirmelerinizi her zaman oldugu gibi
bekliyoruz.

Sizlerin biiyiik katkilari ile geldigimiz bu yerden daha tist seviyelere dogru bir-
likee ilerledigimiz gormekten miitevellit mutlulugumu ve gururumu sizlerle
paylasmay1 gorev addederim.

Miiteakip sayilarda yeni ¢alismalarla bulusmak timidi ile esen kalin !

Prof. Dr. Mustafa ALTINBAS
EDITOR
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Zytiga® KISA URUN BILGi

Zytiga® 250 mg tablet, Etkin madde ve miktari: Her bir Zytiga® tablet 250 mg abirateron asetat igerir. grup: Endokein tedavi, d@er hormon antagonistleri ve iliskili ajanlar (ATC kodu: LO2BX03)
Endikasyonlar: Zytiga®, hormonal tedaviye ve temell i PSA ve radyolo]lk i 8 skorunun (0-1) oldugu ve testosteron diizeyinin
gu gsteri prostat kanserli izolon ile kombine endikedir. Pozolop ve uygulama sekli: Zytiga®nin gunde tek seferde 1000 mg (drt adet 250 mg tablet) oral olarak, ag

karnina, yemekten en az iki saat 5nce alinmali ve ilacin alinmasindan sonra en az bir saat higbir sey yenmemelidir. Zytige® diisiik doz prednizon veya prednizolonia birlikte kullanilir. Onerilen prednizon veya prednizolon dozu giinde 10 mg'dr.
Kontrendikasyonlar: Abirateron asetata veya (riiniin bilegimindeki herhangi bir yardimoi maddeye karsi bilinen agin duyariilg olan hastalar ve gebe olan ya da gebe olma olasiligi bulunan kadinlarda kontrendikedir. Uyarilar ve énlemler:
Zytiga®nin yiyeceklerle birlikte alinmasi ilaca sistemik maruziyeti arttnr. Zytiga® yiyeceklerle birlikte alinmamalidir. Tabletler bir biitiin olarak suyla yutulmali, cig veya ZytigéP ile tedaviye baslamadan
énce serum transaminaz ve bilirubin diizeyleri sigtiimelidir; tedavinin ilk (ig ayinda iki haftada bir, daha sonra ayda bir bu testler tekrarlanmalidir. Hastalar kan basinci, serum potasyumu ve sivi retansiyonu agisindan aylik olarak izlenmelidir.
Zytiga®, prednizon veya prednizolonun giinliik dozunun alinmasinin unutulmas durumunda, tedaviye ertesi giin olagan gunlik dozla devam edilmelidir. Hepatotoksisite: Zytiga? tedavisi sirasinda hepatotoksisite gelisen hastalarda, ALT
diizeyleri normal kabul edilen Gt sininn 5 katindan fazla yiikselen hastalar, tedavi hemen durdurulmalidir. Karaciger fonksiyon testleri tedaviye baslamadan nceki baslangig degerlerine déndiikten sonra tedaviye azaltilmis dozla giinde 500
mg (iki tablet) olarak baslanabili. Tedaviye yeniden baslanan bu hastalarin serum transammaz diizeyleri, tedavinin ilk (i ayinda iki haftada bir, daha sonra ise ayda bir dlgtiimelidir. Azaltilmis 500 mg'lik giinliik dozla da tekrar hepatotoksisite
gelismesi durumunda, tedavi timiiyle kesilmelidir. Tedavinin herhangi bir dénemi gelismesi (ALT inin normal kabul edilen st sinirin 20 kati kadar yiikselmesi) tedaviye hemen son verilmeli ve Zytige®
fl yoniden tedavi uygulanmamalidr. Ozel Kullanim uyariian ve aniemlort: Zytiga® kardyovaskilor hastalk anamnezi olan hastalarda dikatle Kulanimaleir. Sol ventrkdl ejoksiyon fraksiyonu %50'den diisiik olan ya da NYHA sinif Ili veya
IV kalp yetmezIigi olan hastalarda Zytiga®'nin giivenliligi gsterilememistir. Zytiga® ile tedaviye baslamadan 6nce, hastada varsa hipertansiyon kontrol altina alinmali ve . Kan basincinin

Veya s retansiyoruna, afir veya unsiabi anjna peldrise, yakin zamanda miyckerd enfarkilel veya ventrle arfmiye ve afir babrek yetmeziiina bigsclarak it yatan bl dururunun bozulabilecedi hastalar tedavi edilirken dikkatli
Zytiga®, CYP17 i lerinin bir sonucu olarak hi ve sivi ina yol agabilir. Birlikte bir kortikosteroid uygulanmasi, adrenokortikotropin hormon
(ACTH) salglanmasini baskilayarak bu advers Sikiorin gorulme SIkIigi ve §\ddennde bir azalma saglar. Bu tiir hastalar kan basinci, serum potasyum diizeyleri ve sii retansiyonu agisindan tedaviye baslamadan dnce ve tedavi sirasinda en az
ayda bir izlenmelidir. Prednizon veya prednizolon tedavisinin kesilmesi durumunda dikkatli olunmasi ve adrenokortikal yetmezlik gelismemesi igin hastalarin izlenmesi 6nerilir. Kortikosteroidler kesildikten sonra Zytig# tedavisine devam
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Ozet

Amag: Neopterin, hiicre aracilikli immiin yaniti1 gésteren duyarli bir belirtectir. Bu nedenle T hiicreleri ve makrofaj-
larin rol oynadig: ¢esitli infeksiyon hastaliklarinda viicut stvilarinda neopterin diizeylerinin belirlenmesi hiicre araci-
likli immiin yanit hakkinda bilgi saglar. Kanser ve pnomoni hastalarinda serum neopterin diizeylerinin yiiksek oldu-
gu bildirilmistir. Bu ¢aligmanin amaci, akciger kanseri olan hastalar ve pnomonili hastalarda serum neopterin diizey-
lerinin tanisal degerinin aragtirtlmasiyda.

Yontem ve Geregler: Bu calismada, 24 pnomonili hasta (10 K, 14 E) , 20 akciger kanserli hasta (20 E) ve 16 sag-
likli goniilliide (5 K, 11 E) serum neopterin diizeyleri istatistiksel olarak karsilastirildi. Neopterin diizeyleri iiretici
firmanin 6nerilerine gore ELISA yontemiyle belirlendi. Istatistiksel degerlendirmede SPSS 11.5 programi kullanildi.
Istatistiksel analizlerde, univarite varyans analizi, kovaryans analizi ve Student T testler kullamldi. p < 0.05 degeri
istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

Bulgular: Serum neopterin diizeyleri ortalamasi sirasiyla; akciger kanserli hastalarda 22.21 + 8.60 nmol/l, pndmonili
hastalarda 21.18 = 8.76 nmol/l, kontrol grubunda ise 9.03 £ 4.15 nmol/l olarak belirlendi. Serum neopterin diizey-
leri akciger kanseri ve pndmoni hastalarinda kontrol grubundan istatistiksel olarak anlamli oranda yiiksek saptandi.
Serum neopterin diizeyleri kanserli hastalar ve pndmonili hastalar arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik gos-
termedi.

Sonug¢: Serum neopterin diizeylerinin akciger kanseri ve pnomonili hastalarda tanida yardimcei test olarak kullanila-
bilecegi, ancak; bu iki hastaligin birbirinden ayriminda kullanilamayacagi sonucuna varildi.

Anahtar Kelimeler: Neopterin, akciger kanseri, pnémoni .
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Abstract

Aim:Neopterin is a sensitive marker for cell-mediated immune response. Because of this, the neopterin levels of body
fluids show cell-mediated immune response in different infectious diseases which involve T cells and macrophages.
It is reported that serum neopterin levels were found to be higher in patients with pneumoniae and patients with can-
cer. The aim of this study was to investigate that the diagnostic value of neopterin in patients with lung cancer and
pneumoniae.

Material And Methods:In the present study, serum neopterin levels were compared between , 24 patients with pneu-
moniae (10 female, 14 male) , 20 patients with lung cancer (20 male) and 16 healthy volunteers (5 female, 11 male).
Neopterin concentrations were measured by ELISA method according to the protocol of manufacturer. In statistical
evaluation, SPSS 11.5 programme was used.Univariate analysis of variance, covariance analysis and Student t tests
were used in statistical analysis. p value <0.05 and p <0.001 was accepted as statistical significant.

Results:Serum neopterin levels were found to be 22.21 + 8.60 nmol/l, 21.18 £ 8.76 nmol/l, and 9.03 £ 4.15 nmol/l
in patients with lung cancer, pneumoniae and control groups, respectively. Serum neopterin levels were established
to be significantly higher in patients with lung cancer and patients with pneumoniae than in control groups. Serum
neopterin levels were not significantly different between patients with lung cancer and patients with pneumoniae.

Conclusion:lt is our suggestion that serum neopterin levels may be used as a supplementtary test in diagnosis in pa-
tients with lung cancer and patients with pneumoniae but it can not be used in in differential diagnosis of these two
diseases.

Keywords: Neopterin, lung cancer, pneumoniae.

kanserlerin tan1 ve takibinde kullanilabilecegi rapor edil-
mistir (18-20).

Bu caligmanin amaci, anamnez, klinik ve radyolojik bul-
gularla pndmoni ve akciger kanseri tanis1 konan hastalar-
da serum neopterin diizeylerinin tanisal degerinin belirlen-
mesidir.

Yontem ve Gerecler

Hastalar ve kontrol grubu : Calismaya, toplum kdken-
li pnémoni tanisi konan 24 hasta (10 K, yas ortalamasi:
52.2, 14 E, yas ortalamasi: 63.6) ile, akciger kanseri tani-
st konan 20 olgu (20E, yas ortalamasi: 60.4) ile 16 saglik-
I1 goniillii (5 K, yas ortalamasi: 56.2, 11 E, yas ortalamasi:
55.9) dahil edildi.

Poliklinige oOksiiriik, piiriilan balgam ¢ikarma, ates yiik-
sekligi, ploretik tipte yan agris1 v.b yakinmalarla bagvu-
ran, akciger grafisinde pndmonik infiltrasyonu olan hasta-
lar toplum kokenli pndmoni olarak tanimlandi. Poliklini-
ge bagvurmadan Once antibiyotik tedavisi baglanan hasta-
lar ¢caligmaya alinmadi.

Giris

Neopterin pteridin yapida bir molekiil olup, enfeksiyoz ve
non- enfeksiyoz hastaliklarin tanisinda, takibinde ve prog-
nozun belirlenmesinde kullanilabilen, hiicresel immuni-
teyi gosteren bir sitokindir (1). Neopterinle ilgili olarak
yapilan ilk ¢aligmalarda malign hastaliklar ve viral enfek-
siyonlarda neopterin diizeylerinin arttig1 rapor edilmistir.
Gilinlimiizde yapilan pek ¢ok ¢alismada neopterin diizey-
lerinin infeksiyon ve inflamatuvar hastaliklarin siddeti ve
prognozu ile iliskili oldugu bildirilmistir. Neopterinin dii-
zeylerinin farkli viicut stvilarinda (serum, bronkoalveoler
lavaj stvist, idrar vb.) belirlenmesi, T lenfosit ve makrofaj-
lar1 ilgilendiren hastaliklarda tanisal degere sahiptir (1-8).

Neopterin saliniminin en giiclii indiikleyicisi T helper 1
lenfosit alt grubu ve dogal oldiiriicii (NK) hiicrelerden
interferon-gamma salinimidir. Bu nedenle viicut sivilarin-
daki neopterin konsantrasyonu interferon-gamma varligi-
n1 da gosterir (1-2).

Serum neopterin diizeyleri tiiberkiiloz, bruselloz, Lyme
hastalig1, sepsis, HIV enfeksiyonu, pndmoni gibi enfeksi-

T . Anamnez, klinik ve radyolojik bulgularla akciger kanseri
yonlarda tan1 ve tedavi takibinde kullanilabilir (1-18).

diisiiniilen hastalarda kesin tani histopatolojik olarak ko-
nuldu. Daha dnceden kemoterapi ve/veya radyoterapi uy-
gulanmamis olan hastalar ¢alismaya alindi. Tiimore bagh
obstriiktif pndmonisi olan hastalar ¢alismaya dahil edilme-

Serum neopterin diizeyleri ve prokalsitonin diizeylerinin
toplum kokenli pnémonili hastalarin tani ve tedavi takibin-
de kullanilabilecegi bildirilmistir (2,14-17).

Benzer sekilde , kanserli hastalarda da serum neopterin
diizeylerinin yiiksek oldugu, neopterin diizeylerinin bazi

123 =0ORTADOGU MEDICAL JOURNAL 5 (3): 122-126 2013

di. Kronik obstriiktif akciger hastaligi, astim bronsiyale,
bronsektazi, kronik bobrek yetmezligi, diabetes mellitus,



Akciger Kanseri ve Pnomoni Olgularinda Serum Neopterin Diizeyleri

otoimmiin hastalik gibi ek hastalig1 olanlar, 18 yasindan
kiictikler ve gebeler calismaya alinmadi. Calisma i¢in Etik
Kurul onay1 ve hasta ve kontrol grubundan goniillii riza
formlar1 alindi. Hastalardan ve kontrol grubundan aliman
kan 6rnekleri serumlar ayrigtirildiktan sonra ¢alisma yapi-
lana kadar -80°C de derin dondurucuda muhafaza edildi.

Serum neopterin diizeyleri ticari kitlerle (IBL, Turkey )
iiretici firmanin Onerileri dogrultusunda ELISA yontemiy-
le calisildi.

Istatistiksel degerlendirme :Olgiimle elde edilen siirek-
li degiskenlerin iki grup arasindaki karsilastirilmasinda
Student’s t testi, li¢ grup arasindaki karsilastirilmasi igin
Tek-yonlii Varyans Analizi ve Kovaryans Analizi kullanil-
mustir. Tek-yonlii Varyans Analizi ve Kovaryans Analizi
sonucunda gruplar arasinda fark bulundugunda, farkliligin
hangi gruptan kaynaklandigini belirlemek amaciyla Bon-
ferroni testi kullanildi. Kategorik degiskenlerin gruplar
(neopterin >=10 ng/ml ve neopterin <10 ng/ml) arasinda
karsilastirilmasinda Ki-kare testi kullanildi. Olgiimle elde
edilen degiskenler arasindaki iliskinin yoni ve giiciiniin
incelenmesinde de Pearson’in korelasyon katsayisi hesap-
land1.

p degeri < 0.05 olanlar istatistiksel olarak anlamli kabul
edilmistir. Verilerin istatistiksel degerlendirilmesinde
SPSS Windows 11.5 programi kullanildi.

Bulgular

Serum neopterin diizeyleri ortalamasi, akciger kanserli ve
pnoémonili hastalarda, kontrol grubuna gore istatistiksel
olarak farklrydi (p< 0.001) (Tablo1).

Tablo1. Calisma gruplarinda serum neopterin diizeyleri

Grup Say1 Neopterin diizeyi
(Ort = SS)* nmol /1

Pnémoni 24 21.18 £ 8.76

Kanser 20 22.21 + 8.60

Saglikl1 kontrol 16 9.03+4.15

Toplam 60 18.28 +£9.49

(*) Ort + SS:Ortalama + Standart sapma

Akciger kanseri olan hastalarda, serum neopterin diizeyi
ortalamasi pndmonili hastalarinkinden farksizdi (p=0.900).

Pnomonili hastalarda, neopterin diizeylerinde cinsiyete
gore istatistiksel olarak anlaml farklilik saptanmadi. Kan-
serli hastalar erkeklerden olustugundan, cinsiyet agisindan
degerlendirme yapilamadi. Ancak pnomonili hastalar ile
kanserli hastalar birlikte alindiginda, cinsiyete gore anlam-
I1 farklilik bulunmadi (Tablo 2).

Tablo 2. Hasta gruplarinda, cinsiyete gore neopterin diizeyleri (nmol/1)

Kadin
Grup Ort = SS (min-maks) Diizeltilmis ort.
Pnémoni 22.61 £7.96 (11-35.80) 21.3
Kanser - -
Pnomoni + Kanser | 22.6+8 (11-35.80) 23.0

Pnomonili hastalarda yas ile neopterin diizeyi arasinda, istatistik-
sel olarak orta derecede anlamli bir iliski bulunurken (r=0.427,
p=0.037), kanser hastalarinda anlamli iliski saptanmadi (r=0.194,
p=0.412). Kovaryans analizi sonucunda hem yas degiskenin
etkisinin aritilmasinin anlamli oldugu (p=0.023) hem de tani
gruplar1 arasinda neopterin agisindan istatistiksel olarak anlamli
fark belirlendi.

Erkek p degeri
Ort = SS (min-maks) Diizeltilmis ort.
20.15+9.45 (8.04-3670) 21.1 0.943
22.2+8.6 (11.3-48.9) 222 -
21.4+8.9 (8-48.9) 21.3 0.570

Serum neopterin sinir degeri 10 nmol/l ve tizeri pozitif olarak
kabul edildiginde , pnomoni ve kanser hastalarinda saglikli
kontrol grubuna gore daha yiiksek oranda pozitiflik saptandi
(p<0.001). (Tablo 3)

Tablo 3. Serum neopterin sinir degerinin (10 nmol/l ) pnédmoni, kanser hastalari ve kontrol grubundaki dagilimi

Gruplar Neopterin diizeyi <10 nmol/l
Say1 (%)
Pnémoni 2 (8.3)
Kanser 0 (0.0)
Kontrol grubu 13 (81.3)
Toplam 15 25)

Neopterin diizeyi > 10 nmol/l | Toplam

Say1 (%)

22 (91.7) 24
20  (100) 20
3 (18.8) 16
45 (75 60
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Tablo 4. Akciger kanseri ve pnomonili hastalarda neopterin diizeyi ile iligkili olarak yapilan ¢alismalar ve sonuglari.

Arastirmaci Hasta grubu

Neopterin diizeyi

Sonuc¢

arastirilan 6rnek

Bakteriyel Viral pnémoni | Serum Serum neopterin, prokalsitonin ve CRP,
Ip ve ark. (17) pndémoni viral ve bakteriyel pnémoni ayriminda
kullanilabilir.
Mohammmed ve ark. (18) | Akciger Akciger Bronkoalveoler lavaj | Tiiberkiilozlu hastalarda BAL neopterin
kanseri tiiberkiilozu (BAL) diizeyleri kanserli hasta grubu ve kontrol
grubundan anlamli oranda yiiksek
Engin ve ark.(19) Kiigiik Kiigiik hiicreli | Serum Kiiciik hiicreli akciger kanseri ve kiiciik
hiicreli dis1 akciger hiicreli dis1 akciger olan hastalarda serum
akciger kanseri neopterin degerlerini saglikli kontrol
kanseri grubundan daha ytiksek
Gamagedara ve ark. (20) | Akciger Gogis kanseri | Serum Akciger kanseri ve gdgiis kanseri olan
kanseri hastalarda serum neopterin diizeylerini

Tartisma

Neopterin guanozin trifosfattan olusan, interferon gam-
manin etkisi sonucu makrofajlardan iiretilen bir sitokindir.
Bazi klinik durumlarda monosit-makrofaj aktivasyonunu
en iyi gosteren gostergelerden biri oldugu bildirilmekte-
dir (1,3,4).

Yapilan ¢alismalarda pndmoni, tiiberkiiloz ve malignite-
li hastalarda viicut s1vilarinda neopterin diizeylerinin artti-
&1 bildirilmistir (5,13-21).

Sundugumuz c¢alismada, serum neopterin diizeyleri akci-
ger kanseri ve pnomonili olgularda saglikli kontrol gru-
bundan anlamli oranda yiiksek olarak belirlendi (sirasty-
la; 22.21 £+ 8.60, 21.18 + 8.76, 9.03 + 4.15). Calismamiz-
da, kanser ve pnomoni grubunda serum ortalama neopte-
rin diizeylerinde istatistiksel olarak anlamli farklilik sap-
tanmamasi nedeniyle neopterin diizeylerinin pnémoni ve
kanser ayriminda tamisal test olarak kullanilamayacagi
saptandi.

Literatiir tarandigindan elde ettigimiz sonuglar diger aras-
tiricilarin sonuglari ile benzerdi.

Akciger kanseri ve pnomonili hastalarda neopterin diize-
yi ile iliskili olarak yapilan ¢alismalar ve sonuglar1 Tablo
4’de 6zetlendi.
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saglikli kontrol grubundan anlamli oranda

yiiksek

Baz1 biyomarkerlar kanser erken teshisinde ve takibinde
kullanilabilir. Pteridin tiirevleri (6 biyoterin, pterin, neop-
terin vb.) icerisinde yer alan neopterin de bu amagcla kul-
lanilabilir.

Yapilan gesitli ¢calismalarda pnémonili hastalarda neopte-
rin diizeylerinin artt1g1 ve neopterin diizeylerinin pnémoni
etiyolojisi, klinik, radyolojik bulgular ve pnémoninin agir-
lik derecesi ile iligkili oldugu bildirilmistir (2,14,16,17).
Prat ve arkadaglar1 (14) 116 pomonili hastada yaptiklar
calismada; pnomonili hastalar etiyoloji, pndmoni agir-
lik indeksi, tek veya ¢ok lob tutulumuna gore siniflandir-
diktan sonra, serum neopterin ve prokalsitonin diizeyleri-
ni degerlendirmiglerdir. Bu ¢alismada, bakteriyemik pno-
mokokal pndmonili hastalarda, serum neopterin ve prokal-
sitonin degerleri, bakteriyemik olmayan pnomonik hasta-
larinkinden daha yiiksek olarak belirlenmistir. Neopterin
ve prokalsitonin diizeylerinin pnémoni agirlik indeksiyle
ve radyolojik tutulumun yayginlik derecesiyle korele ol-
dugu bildirilmistir.

Calismamizda , serum neopterin diizeyleri akciger kanse-
ri ve pndmonisi olan hastalarda saglikli kontrol grubundan
daha yiiksek saptanmis, ancak her iki hasta grubu arasinda
istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmamistir. Bu ne-
denle, serum neopterin diizeyleri akciger kanseri ve pno-
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monili hastalarda tanida diger tan1 yontemlerine yardimci
olabilir , ancak tan1 koymakta ve ayirict tanida tek basina
yeterli degildir.

Sonug¢ olarak , bu testin kullanilmasi pndmoni ve kan-
ser ayriminda somut yarar saglamayacaktir. Ancak in-
feksiyon, malign hastalik diisiiniildiigiinde elde bir pozi-
tif olmas1 olasiligini saglayacaktir. Genis vaka gruplarinda
vaka kontrollii calismalarda testin esik degerlerinin sap-
tanmasindan sonra kullanilabilir.
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Ozet

Amag: Benign boyun kitlesi nedeniyle takip edilmis, tan1 veya tedavi amaciyla cerrahi uygulanmis olan hastalarin ta-
nisal dagilimini saptamak, ayrica bu olgularin klinik ve histopatolojik 6zelliklerini tartismak amaciyla benign kitleli
132 olgu retrospektif olarak incelenmistir.

Yontem ve Geregler: 2006-2012 yillart arasinda S.B. Ankara Diskap1 Yildirim Beyazit Egitim ve Arastirma Has-
tanesi 2. KBB klinigine bagvuran cerrahi uygulanarak histopatolojik inceleme sonucu tani konan benign kitleli 132
olgu retrospektif olarak incelenmistir.Yaslar1 2-78 (ortalama 41,02+18,2) arasinda degisen hastalarin 66’s1 kadin
(%50), 66°s1 erkektir (%50). Pediatrik yas grubunda (15 yas ve alt1) 15 hasta (%11,4) bulunmaktadir.

Bulgular: Kitlelerin 81’inin (%61,4) neoplastik, 26’sinin (%19,7) enfeksiyéz 24’iiniin (%18,2) konjenital orjinli
oldugu tespit edilmistir. Enfeksiyoz kitleler i¢inde graniilomatdz lenfadenitler (%27) ve kronik siyaladenitler (%27),
timoral kitleler iginde tiikriik bezi orjinli pleomorfik adenomlar (%44,4) ve konjenital kitleler i¢inde tiroglossal duk-
tus kisti (%66,7) en sik goriilen lezyon olarak saptanmustir.

Sonug: Boyun kitlelerinin ayirici tani dikkatli yapilmali, 6zellikle tiiberkiiloz lenfadenit, son zamanlarda artan insi-
dansi da goz oniinde bulundurularak boyun kitlesi olan her hastada akla gelmelidir. Histopatolojik inceleme, ¢ogu va-
kada temel tanisal yontem oldugu icin, 6ncelikle ince igne aspirasyon biyopsisi ve gerekirse eksizyonel biyopsi ya-
parak tan1 dogrulanmalidir.

Anahtar Kelimeler: Boyunda kitle, benign, histopatoloji

Abstract

Aim: To investigate the diagnostic distribution of the patients with neck masses who underwent surgery and to dis-
cuss the clinical presentation and histological findings of these pathologies.

Material And Methods: Pateients who underwent surgery for benign neck masses in ENT department of Ankara
Diskap1 Yildirim Beyazid Training Hospital between 2006 and 2012 were included the study. 132 patients, aged
between 2-78 (mean 41,02+18,2), with benign neck masses were analysed retrospective.
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Results: 81 (61,4 %) of them were distributed as neoplastic, 26 (19,7%) as enfectious, and 24 (18,2%) as conge-
nital origin. The most common diagnosis of the enfectious masses was granulomatous lymphadenitis (27%), chro-
nic syaladenitis (27%) respectively. In the neoplastic neck masses the most common mass was pleomorphic adeno-
ma (44,4%) originated from the salivary glands. In congenital ones, the thyroglossal duct cysts (66,7%) were most

common lesion.

Conclusion: Differential diagnosis must be done carefully in patients with neck masses. Because the rise of the in-
sidence, tuberculosis must be kept in mind. In fact that hystopathological examination is the main course of the di-
agnosis, first of all fine needle aspiration biopsy and excision of the mass for hystopathological examination will al-

low accurate diagnosis.

Keywords: Neck masses, benign, hystopathology

Giris

Boyun ¢ok genis yelpazede farkli neoplazmlarin goriildiigii
ve lenfatik agim en yogun oldugu viicut bolgesidir. ierdigi
hayati organ, damar, sinir ve lenf ag1 nedeniyle 6nemi daha
da artmaktadir. Lenfatik sistemin yaklagik tigte biri boyun
bolgesinde oldugundan boyunda inflmatuvar kitlelere ve
malign kitlelerin metastazina sik rastlanir (1). Boyunda
kitle KBB polikliniklerinde sik goriilen bir bagvuru nede-
nidir. Boyun kitlelerini hastanin yas1 ve kitlenin lokali-
zasyonuna gore degerlendirmek klinisyene ayirict tanida
yardimci1 olmaktadir. Boyun kitleleri ii¢ ana kategoride
siniflandirilabilir: konjenital, inflamatuvar ve neoplas-
tik (2). Pediyatrik ve geng eriskin hasta gurubunda boy-
undaki kitlelerin % 85'inin nedeni enfeksiy6z ve konjeni-
tal kokenli kistler ve malformasyonlar iken; eriskinlerde
benign tiroid hastaliklar1 hari¢ boyun kitlelerinin % 80'i
neoplastik kokenlidir ve bu oran 5. dekattan sonra % 90 a
ulagsmaktadir. Bu neoplazik kitlelerin % 70'1 maligndir ve
bunlarin da dortte li¢li metastatik, dortte biri primer malig-
nitelerdir (3). Cocuklar ve geng eriskinlerde oykii ve fizik
muayene ile tan1 konabiliyorken, eriskinlerde kesin tani
icin genelde kitlenin eksizyonu gerekmektedir (4).

Bu calismanin amaci klinigimizde benign boyun kitlesi
nedeniyle takip edilmis, tan1 veya tedavi amaciyla cerrahi
uygulanmis olan hastalarin tanisal dagilimini saptamak,
ayrica bu olgularin klinik ve histopatolojik 6zelliklerini
tartismaktir.

Yontem ve Gerecler

2006-2012 yillar1 arasinda S.B. Ankara Digkap1 Yildirim
Beyazit Egitim ve Arastirma Hastanesi 2. KBB klinigine
bagvuran cerrahi uygulanarak histopatolojik inceleme so-
nucu tan1 konan benign kitleli 132 olgu retrospektif olarak
incelenmistir.

Dosyalar1 ayrintili olarak taranan tiim hastalardan detayli
anamnez alinmis, fizik ve KBB muayeneleri, laboratuvar
incelemeleri, boyun ultrasonografileri yapilmistir. Ma-
lign kitleler, primeri boyunda olmayan metastatik olgu-
lar caligmaya dahil edilmemistir. Ayrica tiroid glanddan
koken alan tiimorler, bu ¢alismaya dahil edilmemislerdir.
Yine tanisi cerrahi olmayan yontemlerle (6rnegin ince igne
aspirasyon biopsisi gibi) konulmus olan vakalar ¢aligma
dis1 brrakilmustir.

Enfeksiydz kokenli oldugu diisiiniilen vakalar 10 giin anti-
biyotik tedavisi verilerek takip edilmis, spesifik enfeksiy-
onlara yonelik tetkikler yapilmis, daha sonra gerekirse ek-
sizyonel biyopsi yapilmigtir. Konjenital oldugu diistiniilen
kitleler de uygun cerrahi teknik ile ¢ikarilmis ve histopa-
tolojik tetkike gonderilmistir.

Bulgular

Yagslar1 2-78 (ortalama 41,02+18,2) arasinda degisen 132
hasta ¢aligmaya dahil edilmistir. Hastalarin 66’s1 kadin
(%50), 66’s1 erkektir (%50). Pediatrik yas grubunda (15
yas ve alt1) 15 hasta (%11,4) bulunmaktadir.
Histopatolojik inceleme sonuglarina gore boyun kitleleri
neoplastik, enfeksiyoz, konjenital ve digerleri olarak 4 ana
guruba ayrilmistir (Tablo 1).

Tablo 1: Cinsiyet dagilimi ve taniya gore siniflama

n % Kadin Erkek
Neoplastik 81 61,4 39 42
Enfeksiyo6z 26 19,7 14 12
Konjenital 24 18,2 13 11
Diger 1 0,7 1
Toplam 132 100 66 66

Bu kitlelerin 81’inin (%61,4) neoplastik, 26’sinin (%19,7)
enfeksiydz 24 liniin (%18,2) konjenital orjinli oldugu tes-
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pit edilmistir (Tablo 1). Etiyolojisi tam olarak bilinmeyen
Castleman Hastalig1 (anjiofolikiiler lenf nodu hiperplazisi)
“diger” grubu altinda siniflandirtlmistir. Tiimdral kitleler
icinde tiikriik bezi orjinli pleomorfik adenomlar (%44,4)
ilk siray1 almaktadir ve en sik parotis bezinde goriilmiistiir.
Daha sonra sirasiyla Whartin tiimori (%23.4), tikrik
bezi kisti (%0,08), lipom(%0,09), ve birer vaka ile bazal
hiicreli adenom, schwannom, karotid cisim timori, fibroz
displazi, lenfoepitelial kist, duktal kist, epidermal ink-
liizyon kisti, benign keratin6z kist, Malherbe'nin kalsifiye
epitelyomasi (pilomatrikoma) goriilmiistiir (Tablo 2).

Tablo 2: Neoplastik kokenli benign boyun kitlelerinin dagilimi
Parotis Submandibuler Boyun | Toplam

gland
Pleomorfik 31 5 36
adenom
Warthin 18 1 19
timort
Lipom 7 7
Bazal Hiicreli
Adenom
Schwannom 1 1
Karotid 1 1
body tm
Fibroz displazi 1 1
Lenfoepitelial | 1 1
kist
Duktal kist 1 1
Epidermal 1 1 2
inkliizyon kisti
Tiikriik bezi 5 2 1 8
kisti
Benign 1 1 2
keratindz kist
Malherbe’nin 1 1
kalsifiye
epitelyomast
(pilomatrikoma)
Toplam 65 9 7 81

Enfeksiyoz kitleler i¢inde graniilomatdz lenfadenitler (%27)
ve kronik siyaladenitler (%27) ilk siray1 almaktadir. Sonra
sirastyla Non-Tbc graniilomatdz lenfadenitler, kronik siya-
ladenit, kronik aktif siyaladenit, derin boyun apsesi, reaktif
lenfadenit, siipiiratif lenfadenit, enfekte fronkiil, toxoplazma
lenfadeniti ve Kikuchi hastalig1 goriilmiistiir (Tablo 3).
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Tablo 3: Boyunda kitleye neden olan enfeksiydz patolojiler

Etiyoloji Kadin | Erkek | Toplam
Tbc lenfadenit 1 1 2
Non-Tbc graniilomatdz 5 5
lenfadenitler

Kronik siyaladenit 4 3 7
Kronik aktif siyaladenit 3 3
Derin boyun apsesi 1 1
Reaktif lenfadenit 1 2 3
Siipiiratif lenfadenit 1 1 2
Enfekte fronkiil 1 1
Toxoplazma lenfadeniti 1 1
Kikuchi Hastalig1 1 1
Toplam 14 12 26

Konjenital kitleler i¢inde tiroglossal duktus kisti (%66,7)
en sik goriilen lezyon olarak saptanmustir. Tkinci siklikta
brankial kist (9%16,7), sonrasinda dermoid kist (%12.,4),
hemanjiom (%4,2) goriilmiistiir (Tablo 4).

Cocuklarda goriilen boyunda kitlenin etiyolojik nedenleri
arasinda ¢aligmamizda en sik konjenital kitleler (%73.4),
daha sonra enfeksiydz (%13,3) ve neoplastik kitleler
(%13,3) goriilmiistiir (Tablo 5).

Tablo 4: Konjenital kitleler

Tam Say1 %
Tiroglossal duktus kisti 16 66,7
Brankial kist 16,7
Dermoid kist 3 12,4
Hemanjiom 1 4,2
Toplam 24 100

Tablo 5: Cocuklarda boyunda kitlenin etiyolojik nedenleri

Etiyoloji %
Enfeksiyoz 2 13,3
Neoplastik 2 13,3
Konjenital 11 73,4
Toplam 15 100
Tartisma

Boyunda Kkitlelerin etiyolojik ¢alismalarinda farkl
sonugclar bildirilmistir. Etiyolojilerinin ¢esitliligi nedeniyle
de dikkatli ayirict tam1 gerektirmekte ve kesin tan1 ¢ogu
zaman patolojik inceleme ile konulmaktadir. Geligmekte
olan iilkelerde, enflamatuvar lezyonlar boyun kitlelerinin
en sik sebebini olugturmasina karsin, gelismis iilkelerde
dogumsal ve neoplastik kitleler 6n plana ¢ikmaktadir (2).
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Ulkemizde yapilan ¢alismalarda da enflmatuvar lezyonlar
ilk siray1 almaktadir (3, 5, 6). Bizim ¢alismamizda ise be-
nign boyun kitleleri i¢cinde neoplastik kitleler en sik olar-
ak goriilmektedir. Ikinci sirada enfeksiydz ve konjenital
kitleler yaklagik ayni oranda karsimiza ¢ikmaistir.

Ayirict tamda kitlenin biiytikliigii, bliyiime hizi, hareket
kabiliyeti, agri, tizerinde 1s1 artig1 ve duyarlilik gibi krit-
erler de degerlendirilmelidir (7). Uzun siiredir var olan,
cok agir biiyiiyen, genellikle mobil ve agrisiz kitleler be-
nign kitleleri isaret eder. Boyunda yeni ortaya ¢ikmis, has-
sas, lizerinde 1s1 artis1 ve kizariklik olan kitle enfeksiyonu
diistindiiriir (7).

Enfeksiydz lezyonlarin 6nemli bir kismimi graniillomatdz
lenfadenitler olusturmaktadir. Genel olarak tiiberkiiloz ve
non-tiiberkiiloz lenfadenitler, aktinomikoz ve kedi tirmig1
hastalig1 olarak smiflanir. Tiiberkiiloz (Tbc) tiim diinyada
goriilen Oonemli bir saglik sorunudur ve insidansi 6zel-
likle ekstrapulmoner formunda olmak iizere son yillarda
pek cok iilke ile birlikte ilkemizde de artmistir (8). Tanida
gecikme, yetersiz tedavi ve direngli organizmalarin ortaya
¢ikmast bu artigin sorumlusu olarak kabul edilmektedir.
Tiiberkiilozun ekstrapulmoner formunun en sik goriildiigii
yer boyun bdlgesidir. Boyuna yayilim sistemik lenfatik
yayilim sonucunda olur (8). Tiiberkiiloz adenit daha ¢ok
erigkin, Non-Tbc adenit daha ¢ok ¢ocuklarda goriiliir
(8,9). Boyundaki yerlesim yeri en sik jugulodigastrik
bolgededir ve genelde birden fazla lenf nodu tutulur ve
tutulum ¢ogu kez tek taraflidir (8). Ulkemizde yapilmis
pek c¢ok calisma servikal Tbc lenfadenit sikligindaki
artigi isaret etmektedir. Kog ve ark. (5) 115 boyun kitleli
olgularn 19’unda (%16.4), Yildirim ve ark. (10) 420 bo-
yun kitlesinin 76’ sinda (%18) Tbc lenfadenit saptamislar
ve en sik gozlenen enflamatuvar kokenli boyun kitlesi ol-
makla birlikte orandaki bu yiiksekligi bolgesel insidansin
yiiksekligine baglamislardir. Balik¢1 ve ark. 630 hasta ile
yaptiklari ¢alismada da en sik Tbc lenfadenit saptamislar
(%14) ve gelismekte olan iilkelerde 6zellikle uzun siireli
inflamatuvar kitlelerde Tbc'un akla gelmesi gerektigini
vurgulamiglardir (11). Calismamizda yayinlardaki sikligin
aksine 2 olguda bc adeniti saptanmistir. Graniilomatoz
lenfadenitli diger 5 olgu Non-Tbc adenitlidir. Yurdumuzda
PPD pozitifligi diizenli asilamadan dolay1 yiiksek oranda
goriilmekte olup tanisal olarak etkili bir yontem olarak
goziikmemektedir. Bu yiizden klinigimize boyun kitlesi ile
bagvuran hastalara rutin olarak PPD testi yapilmamaktadir.
Ugan ve ark. (12) iilkemizde saglikli insanlarin % 63’linde
PPD o6l¢limiinii 10 mm, %54.2’sinde 12 mm’den yiiksek
saptamistir. Serimizdeki Tbc adenitindeki diisiik sayinin

sebebi bolgesel insidansdaki diigiikliik olabilir.

Ince igne aspirasyon biopsisi boyun kitlelerinde tan1 igin
onemli bir metottur, fakat taninin dogrulugu sitopatologun
tecriibesiyle baglantilidir. ince igne aspirasyon biyopsisi
esliginde kiiltiir almarak basarili sonuglar bildirilmekle
birlikte kiiltiir alinmasinin 4-6 hafta gibi uzun bir zaman
gerektirmesi, bakteri iiremesinin sinirlt olmasi nedeniyle
tbc lenfadeniti tanisinda rolii sinirlidir (13). Histopatolo-
jik degerlendirmede Tbc tanisi, kazeifikasyon nekrozu,
graniillom olusumu, epiteloid hiicrelerin, ¢ok c¢ekirdekli
dev hiicrelerin varligi ve nekrotik hiicrelerin varlig1 ile
konulmaktadir (5). Calismamizda Tbc saptanan hastalarin
tiimiiniin IIAS’si patoloji boliimii tarafindan graniilomatdz
enfeksiyon olarak raporlanmig ancak taninin kesinlesmesi
ve diger tbc’nin graniilomatéz enfeksiyonlardan ayirimi
igin eksizyonel biyopsi onerilmistir. Iki hastanin eksizy-
onel biyopsi sonucu kazeifikasyon nekrozu ile tiiberkiiloz
lenfadeniti desteklerken, geriye kalan hastalarin patoloji
raporlar1 ince igne aspirasyon sitolojilerini desteklemis,
bu ylizden hastalar serolojik tan1 i¢in gogiis hastaliklarina
yonlendirilmistir.

Calismamamizda sik enfeksiydz sebeplerden olan kronik
siyaladenit, en sik parotis bezinde goriiliir (14). Patogen-
ezinden tiikriikk sekresyonunun azalmasi ya da durmasi
sorumlu tutulmaktadir. Tiikriik bezinde zamanla siyale-
ktazi, kanal ektazisi, asiniislerde yikim ve lenfosit infiltra-
syonu ortaya ¢ikar. Bezde progresif yikim sonucu normal
doku ozellikleri kaybolur. Klinik olarak hastada tekrar-
layan, hafif agrili tiikriik bezi sismeleri séz konusudur.
Tas veya diger predispozan faktorler varsa bunlar tedavi
edilmelidir. Yeterli hidratasyon, bez masajlar1 yaninda
akut ataklar sirasinda antibiotik kullanilir. Konservatif te-
davinin yetersizligi halinde bezin eksizyonu gerekebilir.
Cocuklarda da karsimiza ¢ikabilir ve ilk atak kabakulak
ile karigabilir (14,15). Calismamizda konservatif teda-
vinin yetersiz kaldig1 biri ¢cocuk 10 kronik siyaladenitli
vakaya ilk once 1IAS uygulanmistir. IIAS sonuglarmin
¢ogunun kuskulu benign olarak raporlanmasi iizerine
yaris1 parotis yarist submandibuler bez kaynakli olan
vakalar opere edilmistir. Postoperatif patoloji sonuglarmin
7’s1 kronik siyaladenit, 3’1 kronik aktif siyaladenit olarak
raporlanmistir.

Toksoplazma enfeksiyonu c¢ok degisken bulgularla
kargimiza ¢ikabilmektedir, bunlardan biri de izole lenfad-
enittir (16). Sadece genc erigkin erkek bir vakada toxo-
plazma gondii lenfadeniti saptanmistir. Yine sadece bir
vakada, gen¢ eriskin bir bayanda saptanan Kikuchi-Fu-
jimoto Hastalig1 ya da histiyositik nekrotizan lenfadenit,
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klinik olarak en sik servikal lenfadenit ve yiiksek ates ile
kendini gosteren, siklikla gen¢ bayanlarda saptanan ve
kendini siirlayan bir hastaliktir ve iilkemizde nadir olarak
goriilmektedir (17).

Boyunda yerlesimli benign tiimorlere goreceli olarak
ender rastlanmaktadir ve ¢ogu tiikriikk bezi kaynaklidir
(18). Uzun siiredir var olan, ¢ok agir biiyiiyen, genellikle
mobil ve agrisiz kitleler benign olarak diisiiniiliir. Bizim
calismamizda 81 neoplastik boyun kitlesi vakasinin 74
tanesi (% 91,4) tiikriik bezi kaynakli olup, en sik goriilen
grubu olugturmaktadirlar. Bunlardan parotiste yerlesen be-
nign tiimdrler bezin herhangi bir yerinde ortaya ¢ikabilen,
yavas gelisen, agrisiz, sert ve kapsiilliidiirler. Bir ¢ok seride
oldugu gibi bizim serimizde de en sik rastladigimiz be-
nign tiimor pleomorfik adenomdur (19). Bizim serimizde
neoplastik kitleler icinde %44,4 olarak bulunmustur. Bunu
daha ¢ok kuyruk bolgesinde yerlesen Warthin tlimorii izle-
mektedir ve calismamizda %23,5 oranda saptanmistir.

Konjenital vakalar dykiileri ve lokalizasyonlart itibart ile
cogunlukla daha kolaylikla tanimirlar. Tiroglossal kistler
hemen her zaman orta hatta, infrahiyoid bolgede, brankiy-
al kistler ise sternokleidomastoid kas 1/3 iist-6n kisminda
daha sik bulunurlar. Caligmamizda konjenital kitleler
icinde en sik tiroglossal duktus kisti (%66,7) saptanmuistir.

Pediatrik yas grubunda en sik, {ist solunum yolu enfek-
siyonu sikligindan kaynaklanan enflamatuvar kitlelere
rastlanilmaktadir (20). Calismamizda enflamatuvar lezy-
onlardan yalniz tan1 ve tedavi amaciyla eksizyonel biopsi
uygulanan olgulaxr dahil edildiginden, medikal tedavi ile
kitlenin geriledigi olgular ¢alismamiza dahil edilmemistir.
Bu nedenle bizim ¢alisgmamizda ¢ocuk yas grubunda kon-
jenital kitle nedenli boyun kitlesi daha sik goriilmiistir.
Calismamizda goriilen en kiiciik hasta 2 yasinda dermoid
kist nedeniyle opere olmustur; en geng benign tiimorlii has-
ta ise pleomorfik adenomlu 16 yasinda bir bayan hastadir.

Boyun kitlelerine sebep olan etkenler iginde ,,diger*
grubuna dahil ettigimiz Castleman Hastali§1 (anjiofoli-
kiiler lenf nodu hiperplazisi), benign karakterde, etiyoloji-
si bilinmeyen, nadir goriilen bir hastaliktir. Genellikle me-
diastinel lenfodenopati ile kendini gosterir, nadiren diger
lenf nodu gruplarmi da tutulabilir. Boyunda yerlesimi
%10'dan daha az bir orandadir. Castleman hastaliginin
lenfomadan ayirict tanisinin yapilmasi 6nemlidir (21).
Caligmamizda erigkin bir erkek hastada saptadigimiz Cas-
tleman Hastaligiin hiyalen vaskiiler tipinde idi.

Boyun kitlelerinin ayirici tanisinda yas 6nemli bir faktor
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olarak goziikmektedir. Tiiberkiiloz lenfadenit, bas ve bo-
yun kitlelerinin dnemli bir sebebini olusturdugundan, son
zamanlarda artan insidansi da g6z 6niinde bulundurularak
boyun kitlesi olan her hastada ilk planda akla gelmeli ve
buna yonelik inceleme yapilmalidir. Histopatolojik in-
celeme, ¢ogu vakada temel tanisal yontem oldugu igin,
oncelikle ince igne aspirasyon biyopsisi ve gerekirse ek-
sizyonel biyopsi yaparak tan1 dogrulanmalidir.
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Abstract

Aim: The study aimed to investigate the maternal and fetal outcomes of pregnancies which are complicated with
maternal cardiac disease or diagnosed a heart disease during pregnancy and delivered in our tertiary referral center.

Material and Methods: Between 2009 and 2012, data of deliveries of our clinic were screened retrospectively. Pa-
tients who had heart disease before and also diagnosed a heart disease during pregnancy and delivered in our clinic
were included the study.

Results: Nine of 1500 deliveries were associated with a maternal cardiac disease. Prevalence of deliveries which
complicated with a heart disease was 0.6% in our clinic. In one patient who was delivered by cesarean section, pul-
monary edema occurred due to prosthetic heart valve thrombosis and resulted both maternal and fetal death; moder-
ate degree mitral regurgitation and pulmonary hypertension in 2 patients; atrial septal defect in 2 patients; moderate
degree left ventricular systolic dysfunction and congestive heart failure in one patient; tricuspid valve disease in one
patient and coronary artery disease in one patient. Two of nine subjects with heart disease were delivered by normal
vaginal route and 7 patients were delivered by cesarean section. Maternal and fetal mortality rates of pregnancies
complicated withheart diseasewere 11% in our clinic.

Conclusion: Prevalence of heart disease during delivery is 0.6% and maternal-fetal mortality rates are 11% in our
clinic.

Keywords: Pregnancy, delivery, heart disease, maternal death, fetal death.

Ozet

Amacg: Bu calismanin amaci, gebeligi sirasinda bir kalp hastaligiyla komplike olmus ve {igiincli basamak sevk mer-
kezi olan merkezimizde gerceklesen dogumlarin anne ve bebek sagligi acisindan klinik sonuglarini incelemektir.

Yontem ve Geregler 2009 ve 2012 yillar1 arasinda klinigimize ait tiim dogum verileri geriye doniik olarak tarandi.
Daha 6nceden kalp hastalig1 olan veya gebeligi sirasinda bir kalp hastaligi teshisi konan ve klinigimizde dogum ya-
pan gebeler calismaya dahil edildi.

Bulgular: 1500 dogumdan 9 unun bir maternal kalp hastaligiyla iliskili oldugu saptandi. Klinigimizde kalp hastali-
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giyla komplike dogum siklig1 %0.6 olarak saptandi. Sezeryan seksiyo ile dogum yapan bir hastada yapay kalp kapak
hastalig1 trombozuna bagh gelisen akciger 6demi sonucu hem anne ve hem de bebek 6liimii geckelestigi; 2 hastada
orta derecede nitral yetersizligi ve orta derecede pulmoner hipertansiyon; 2 hastada atriyal septal defekt; bir hasta-
da orta derecede sol ventrikiil sistolik disfonksiyon; bir hastada trikiispit kapak hastalig1 ve bir hastada koroner arter
hastalig1 saptandi. Kalp Hastalig1 olan 9 gebeden 2 si normal vajinal dogum ve 7 si Sezeryan seksiyo ile dogum yap-
t1. Klinigimizde kalp hastalig1 ile komplike olmus gebeliklerin dogumlariz.

Sonug: Klinigimizde kalp hastaligiyla komplike dogum siklig1 %0.6 ve

Anahtar Kelimeler: Gebelik, dogum, kalp hastaligi, anne 6liimii, bebek 6limil.

Introduction

Maternal cardiac diseases are most important causes of the
pregnancy related death and morbidity among pregnant
women [1]. It is known that, 0.2-4% of all pregnancies
in industrialized countries is associated with a cardiovas-
cular disease and the frequency of the deliveries is on the
increase during pregnancy [1].Etiology of the pregnancies
complicated with cardiac disease varies between the coun-
tries [1, 2,3,4].

Hypertensive disorders are the most common cardiovas-
cular situations during pregnancy, which may accompany
6—8% of all pregnancies [2,3].Congenital heart disease is
the most frequent cardiovascular disease during pregnancy
(75-82%), with shunt lesions predominating (20—-65%) in
the industrialized western countries [3,4]. Outside Europe
and North America, frequency of rheumatic valvular dis-
ease dominates and it consists of 56—-89% of all cardiovas-
cular diseases during pregnancy [3, 4].

Cardiomyopathies are rare diseases which may be found
during pregnancy all over the world but, they are impor-
tant causes of cardiovascular complications during preg-
nancy as in peripartum cardiomyopathy [5].

In 2011, European Society of Cardiology (ESC) Guide-
lines on the management of cardiovascular diseases dur-
ing pregnancy was published in collaboration with Euro-
pean Society of Gynecology, the Association for European
Pediatric Cardiology, and the German Society for Gender
Medicine [1]. Data of our country is lacking in this docu-
ment. Aim of this study is to report maternal and fetal out-
comes of deliveries complicated with cardiac disease in
our clinic.

Material and Methods

All the data of deliveries between 2009 and 2012 in our
clinic were included the study. Data of the deliveries were
collected retrospectively. Maternal and neonatal outcomes

were defined as death, serious health problem requiring
treatment during delivery. Echocardiography, electrocar-
diography, cardiac operation data and delivery data of pa-
tients who had cardiac disease before the pregnancy and
who diagnosed any cardiac disease during pregnancy was
collected. Cardiac disease was defined as any cardiac pa-
thology which was defined by a cardiologist. Hypertension
and hypertensive disorders of pregnancy were excluded
the study. In utero fetal death before delivery and any
other situations such as traumatic fetal loss and also mater-
nal death not related to delivery were also excluded from
the study.

Statistical analysis was performed using the Statistical
Package for Social Sciences (SPSS, Chicago, Ill, USA)
version 15.0 software for Windows. The data were pre-
sented as percentages for discrete variables and as means
(£SD) for continuous variables.

Results

A total of 1500 deliveries occurred in our clinic, and 9 of
them were delivery of mothers who had heart disease dur-
ing the delivery. Prevalence of delivery which complicated
with a heart disease was 0.6% in our clinic. The final diag-
nosis of cardiac diseases were as following; in one patient
who was delivered by Cesarean section, pulmonary edema
occurred due to prosthetic valve thrombosis resulted both
maternal and fetal death. This patient was advised to use
warfarin 5 mg/day with an average INR ratio between 2.5-
3.5 after diagnosis of pregnancy and subcutaneous enoxa-
parin 0.8 mg was planned for substitution just before the
delivery. But despite regular cardiology outpatient follow-
up, she did not use warfarin regularly. Moderate degree
mitral regurgitation and moderate degree pulmonary hy-
pertension were recorded in 2 patients. Bothpatients had
an uneventful vaginal delivery course. Atrial septal defect
in 2 patients; moderate degree left ventricular systolic dys-
function and congestive heart failure in one patient. There
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was not any specific etiology for heart failure in patient’s
folder for this patient. Tricuspid valve disease was de-
tected in one patient and coronary artery disease in one
patient. When we evaluate the delivery routes; 2 of nine
subjects were delivered by normal vaginal route and 7 pa-
tients were delivered by cesarean section. Indications for
Cesarean section were not cardiac disease except in pros-
thetic valve thrombosis.

When we evaluated the mortality data; one pregnant
mother and her fetus died during the delivery. Mortality
occurred in the patient who has prosthetic valve throm-
bosis during Cesarean section. Maternal and fetal mortal-
ity rates in subjects who had heart disease during delivery
were 11% in our clinic Demographic, pregnancy and de-
livery data of nine patients were shown in figurel.

Figure: Demographic and clinical data of pregnant patients with
cardiac disease.
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Discussion

This retrospective study showed that prevalence of cardiac
disease during pregnancy in our clinic was 0.6%. Cesarean
section was chosen in 7 and vaginal delivery was chosen
in 2 patients as delivery routes. Maternal mortality rate
was 11% and fetal mortality rate was 11% if a pregnancy
was complicated with a cardiac disease. There are few
data concerning the results of deliveries in our country in
patients with complicated maternal cardiac disease during
pregnancy and delivered [3]. It is known that, %1 of all
pregnancies are complicated with maternal cardiac disease
[1]. Our results are lower than European data [1]. This
lower and better prevalence might arise from very close
location of our province to Kocaeli and Istanbul. Some
known cardiac disease patients might be referred to those
provinces rather than our clinic. Another probable reason
for lower incidence of maternal cardiac disease in our da-
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tathan the European data is the absence of highly equipped
neonatal or premature intensive care unit up to 2013 in
our hospital. So, some high risk pregnancies might be re-
ferred to the hospitals which have good quality neonatal
intensive care units. But, our results are similar to single
center results from Turkey [12]. In a reported data of 144
pregnancies in women with cardiac disease who delivered
between 1997 and 2006. They have reported that, major-
ity of cardiac diseases during delivery were rheumatic in
origin and there was not maternal mortality in whole group
during delivery, 11.1% maternal morbidity and 4.5% peri-
natal mortality occurred [12].

Pregnancy is a major stress to mother’s cardiovascular
system. Great cardiovascular changes occur during preg-
nancy and delivery in pregnant subjects. Total blood vol-
ume, heat rate and cardiac output increase for fetal blood
supply. Those changes begin by the 5-8th weeks of ges-
tation and gradual increases continue to second trimester
and remain stable to the termination of pregnancy [5]. All
the changes in cardiovascular system thought to be physi-
ological for many years, but, we have recently showed
that delivery stress causes significant damage in maternal
cardiovascular system using troponin and heart type fatty
acid binding protein levels [13]. If pregnant mother has a
serious cardiac disease, those changes may cause hemody-
namic disturbances, mortality and morbidity. So, pregnan-
cies which complicated with cardiac disease need special
multidisciplinary follow-up during pregnancy and deliv-
ered. Close cardiology outpatient follow-up is needed in
patients who are obligatory using warfarin or heparin for
cardiac valvular prosthesis during pregnancy. All maternal
cardiac diseases worsen varied degrees during pregnancy
[1]. It is best decision for maternal life not to have a preg-
nancy after the diagnosis of a serious cardiac valve disease
or underwent a cardiac valvular replacement therapy by
mechanical heart valves. But, some cardiac diseases are
newly diagnosed or developed during pregnancy. Mitral
stenosis, congenital cardiac diseases and coronary artery
diseases are well known examples. Closed mitral commis-
surotomy or cardiac valvular surgery may be life saving
for both fetus and mother if severe mitral stenosis was
diagnosed [11]. It is well known that main cause of mor-
bidity and mortality was the discontinuation of warfarin
in this group. It is extremely important to advice patients
who has a cardiac prosthetic valve and wish to have baby,
anticoagulation choices during pregnancy and delivery as
well as the warfarin embryopathy [1, 9, 12]. If a pros-
thetic valve thrombosis occur during pregnancy, re-oper-



ation and replacement of thrombotic valve is a lifesaving
decision [1,7,8]. Any delay in the diagnosis and surgical
treatment eventually may cause maternal and fetal mortal-
ity and morbidity [1,6,7,8,9,10,11].

This study showed that, although it depended on obstetric
indications, majority of our patients hadcesarean section
as delivery route. But, current knowledge supports vagi-
nal delivery in majority of deliveries which complicated
a maternal cardiac disease [1]. If a pregnant mother has
an ascending aortic aneurysm larger than 5 cm diameter
or further than 4.5 cm, if she has Marfan syndrome or if a
pregnant patient who has a prosthetic valve has a prema-
ture labor bleeding, then, cesarean section is indicated (1).
It must be kept in mind that, all women must be examined
by a cardiologist before the pregnancy and all pregnancies
complicated with a maternal cardiac disease must be de-
livered in a hospital which are equipped with high quality
neonatal intensive care unit and pediatric cardiology team [1].

Main limitation of this retrospective study is the small
sample size and being retrospective.

As conclusion; although prevalence of pregnancies com-
plicated by maternal cardiac disease in our tertiary obstet-
rics and gynecology clinic is lower than published litera-
ture, clinical outcomes are similar to the literature in terms
of maternal and fetal mortality and morbidity. Further data
are needed from our country for further detection of preg-
nancies complicated with cardiac disease.
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Ozet

Amag: Bu calismanin amaci idiyopatik pulmoner emboli saptanan ve sekonder nedenlere bagh olarak ortaya ¢ikan
nonidiyopatik pulmoner emboli olgularinda gen mutasyonlarinin varligini ve dagilimini karsilagtirmaktir.

Yontem ve Geregler: Pulmoner emboli tanisi konulan 57 hasta retrospektif olarak incelendi. Hastalar sekonder
nedenlere bagl olarak nonidiopatik pulmoner emboli (nPE) ve idiopatik pulmoner emboli (iPE) olarak iki gruba ay-
rildi. Her iki gruptaki hastalarin 6zge¢cmisleri, trombozis risk analizleri ve risk faktorleri retrospektif olarak incelen-
di. Gen mutasyonu tagima durumlari gruplar arasinda karsilastirildi.

Bulgular: Her iki grup arasinda mutasyonlarin varligi agisindan anlamli farklilik saptanmadi (p=0,16). Tiim hasta-
larda %63 oraninda en az 2 trombofili faktorii oldugu goriildii. Tiim hasta grubunda hastalarin trombozis risk analizi
incelendiginde en sik PAI-1 4G/5G (%57,6) ve MTHFR C677T (%42,1) mutasyonu izlendi. 6 (%10,5) hastada gen
mutasyonu izlenmedi.

Sonug: Bu caligmada; nPE hastalarinda iPE ile benzer oranda gen mutasyonu saptanmamakla beraber tiim hastalar-
da %63 oraninda uzun siire antikoagiilan tedavi gerektirecek en az 2 trombofili faktorii oldugu goriildii. Bu agidan
bakildiginda rutin genetik inceleme yapilmasi pahali bir tetkik olmasi nedeni ile tedavi maliyetini artiracaktir; ancak
secilmis vakalarda kar zarar hesab1 yapilarak genetik inceleme yapilmasi faydali olabilir.

Anahtar Kelimeler: Pulmoner emboli, mutasyon, genetik varyasyon

Abstract

Aim: The aim of this study is to compare presence and distribution of gene mutations in patients with idiopathic pul-
monary emboli and nonidiopathic pulmonary emboli due to secondary causes.

Material and Methods: Fifty seven patients diagnosed as pulmonary emboli, were analysed retrospectively. The
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Vendz Tromboemboli Hastalarinda Gen Mutasyonlari ve
Risk Faktorlerinin Degerlendirilmesi

patients were divided into 2 groups, one idiopathic pulmonary emboli (iPE) and the other was nonidiopathic pulmo-
nary emboli (nPE). nPE cases were arised from secondary causes. Medical history of all patients, thrombosis risk
analysis and risk factors were analyzed retrospectively. Gene mutation status were compared between two groups.

Results: There was no statistically significant difference between two groups in terms of presence of gene mutations
(p=0,16). At least 2 thrombophilia factors were found in 63% of all patients. PAI-1 4G/5G (%57,6) and MTHFR
C677T (%42,1) mutations were the most common mutations when thrombosis risk was analysed. No gene mutation
was detected in 6 (10,5%) patients.

Discussion: In this study, similar gene mutation rates were determined in nPE and iPE patients. On the other hand at
least 2 thrombophilia factors were detected in 63% of all patients in both groups and this situation would require long
time anticoagulant therapy. When considered from this point of view; due to high prices, routine genetic analysis
will increase the treatment costs. But in selected cases, genetic analysis may be useful when cost effective analysis

were done.

Keywords: Pulmonary embolism, mutation, genetic variation

Giris

Venoz tromboemboli (VTE) derin ven trombozu (DVT)
ve pulmoner embolizmi (PE) iceren, yillik insidansi eris-
kin populasyonda %0,1-0,3 olan potansiyel fatal bir has-
taliktir (1, 2, 3). ABD’de kardiyovaskuler hastaliklar ara-
sinda 3. sirada morbidite ve mortaliteye neden olur. Gene-
tik ve edinsel risk faktorleri vendz tromboembolizme ne-
den olur (4). Trombofilik olaylara yatkinliga neden olan
genetik defektler trombofili olarak adlandirilir (5). En iyi
bilinen trombofililer aktive protein C rezistansi (Faktér V
Leiden), protrombin G20210A mutasyonu (PTM), hiper-
homosisteinemi, protein C, protein S , antitrombin III ve
trombomodiilin eksikligi sayilabilir (6). Konjenital gene-
tik risk faktorleri agiklanamayan pulmoner embolik atak
geciren hastalarda diisiiniilmelidir (7). Genetik trombofi-
li vakalarmin birgogu protrombin G20210A ve FVL geni
nokta mutasyonlari ile agiklanir (8).

Trombozisli hastalarda 1965 yilinda saptanan ilk genetik
defekt antitrombin eksikligidir (9). VTE patogenezine yo-
nelik ¢alismalar son 20 yilda hiz kazanmustir. Yeni belir-
lenen gen degisimlerinin ve bu genler aras etkilesimlerin
tromboz olusumundaki roliiniin aydinlatilmasina caligil-
maktadir. Hemen her yasta goriilebilen ve multifaktoriyel
bir hastalik ve 6nemli bir saglik problemi olan tromboem-
bolik hastaliklarin patogenezine yonelik yapilan gen de-
gisimi incelemelerinin, yeni koruyucu tedavi yontemleri-
nin ortaya ¢ikmasinda 6nemli katkisi olabilecegi diisiiniil-
mektedir. Ancak bu genetik yatkinliklarin patogenezindeki
rolii, bu mutasyonlarin kimde ne sekilde taranmasi gerek-
tigi ve bu kalitsal hastaliklara sahip bireylerin ne sekilde
izlenmesi gerektigi net degildir (6). Ailede vendz trombo-

emboli olanlar ve ilk VTE atagini1 40 yasinin altinda geci-
renlerde kalitsal trombofili taramas1 yapilmasi dnerilmek-
le beraber 60 yas iizerindeki hastalarda kalitsal trombofi-
li taramas1 onerilmemektedir. Gegici bir risk faktorii (cer-
rahi girisim, immobilizasyon vb.) ile tetiklenmis VTE de
etken ortadan kalkmigsa 3 aylik antikoagiilasyon yeter-
li kabul edilmektedir (10). VTE tanis ile tedavi verdigi-
miz ve takip ettigimiz hastalar siklikla gegici faktor kabul
edilen cerrahi miidahalelerden (6zellikle ortopedik cerra-
hi) veya kemik fraktiirii gibi gecici immobilizasyon gere-
ken durumlardan sonra tan1 almaktadir. Ancak klinik pra-
tikte izledigimiz hastalar siklikla 40 yasin iizerindedir ve
genellikle de ilk VTE ataginmi gecirmektedir. Bu ¢aligma-
nin amaci idiyopatik pulmoner emboli ve sekonder neden-
lere bagli olarak ortaya ¢ikan nonidiyopatik pulmoner em-
boli saptanan olgularda; klinigimizde tan1 sonras1 uygula-
nan trombozis risk analizi testleri sonucunda gen mutas-
yonlarinin varligini ve dagilimini karsilastirmak, VTE ta-
nis1 alan hastalarda uzun siireli antikoagiilan gerektirebile-
cek gen mutasyonlariin varlig1 incelemek ve bu testlerin
rutin kullanimda hastalarin tedavisine ve tedavi yonetimi-
ne katki saglayip saglamayacagini arastirmaktir.

Yontem ve Gerecler

Ankara Atatlirk Egitim ve Arastirma Hastanesi’ne 2004-
2007 yillar1 arasinda basvuran ve pulmoner emboli tani-
st konulan 57 hasta retrospektif olarak incelendi. PE ta-
nis1 toraks spiral bilgisayarli tomografi (BT) ile dogru-
landi1. Hastalar sekonder nedenlere bagl olarak nonidio-
patik pulmoner emboli (nPE) ve idiopatik pulmoner em-
boli (iPE) olarak iki gruba ayrildi. 18 yas altinda olanlar
ve gebeler calismaya alinmadi. Her iki gruptaki hastalarin

ORTADOGU TIP DERGISI 5 (3): 137-142 2013 = 138



Assessment of Gene Mutations And Risc Factors In Patients
With Venous Thromboemboli

Tablo 1. nPE hastalarin sahip oldugu risk faktdrleri ve mutasyonlar

N=42 | Risk f MTHFRC677T FVL FII G20210A | PAI-14G/5G | MTHFRA1298C

1 fleri yas - Heterozigot - - -

2 Immobilizasyon-kirik, ileri yas - homozigot - - -

3 Cerrahi-By-pass -- heterozigot heterozigot - -

4 | lleri yas heterozigot - - - -

5 Malignite-akciger -- -- -- -- --

6 Immobilizasyon, ileri yas -- -- -- homozigot --

7 Immobilizasyon heterozigot -- -- heterozigot --

8 Immobilizasyon -- -- -- -- heterozigot
9 | Immobilizasyon, ileri yas -- - - homozigot -

10 | Cerrahi (prostat), ileri yas homozigot - - heterozigot -

11 | Seyahat-8 saat homozigot - - heterozigot -

12 | GOz cerrahisi, obezite - heterozigot - - -

13 | ileri yas - - - - -

14 | Ortopedik cerrahi -- -- -- -- --

15 | Paratiroid operasyonu heterozigot heterozigot heterozigot heterozigot --

16 | Obezite heterozigot heterozigot -- heterozigot --

17 | Obezite - - - - -

18 | Ortopedik cerrahi+obezite+ ileri yas -- -- -- homozigot heterozigot
19 | Ortopedik cerrahi - -- - heterozigot homozigot
20 | Ortopedik cerrahi heterozigot -- -- -- --

21 | Insizyonel herni cerrahisi heterozigot heterozigot -- -- --

22 | Obezite, ileri yas -- -- -- heterozigot heterozigot
23 | immobilizasyon-osteoartrit, ileri yas heterozigot -- -- heterozigot --
24 | Ortopedik cerrahi -- heterozigot -- heterozigot heterozigot
25 | Immobilizasyon homozigot - - - -
26 | El cerrahisi heterozigot - -- homozigot -

27 | Goz cerrahisi - - heterozigot heterozigot heterozigot
28 | Ortopedik cerrahi -- -- -- -- heterozigot
29 | ileri yas heterozigot -- -- heterozigot heterozigot
30 | Cerrahi heterozigot -- -- -- --
31 | Obezite, ileri yas - - heterozigot homozigot -
32 | Obezite, Ortopedik cerrahi, ileri yas - - - heterozigot -
33 | Ortopedik cerrahi, obezite, ileri yas homozigot - - - -
34 | Malignite (prostat), cerrahi, ileri yas -- - heterozigot homozigot -
35 |OKS heterozigot -- -- heterozigot heterozigot
36 | inguinal herni cerrahisi -- - - - -
37 | Ortopedik cerrahi, ileri yas heterozigot -- heterozigot -- --
38 |OKS -- - - - -
39 | Ortopedik cerrahi -- -- -- -- heterozigot
40 | Obez, immobilizasyon-anjiografi sonrast heterozigot heterozigot heterozigot - -
41 | Immobilizasyon-kirik, ileri yas - - - heterozigot --
42 | Ortopedik cerrahi, obezite, ileri yas heterozigot - - Heterozigot heterozigot
43 | Tiroid cerrahisi -- -- -- heterozigot homozigot
44 | immobilizasyon, paraplejik-eski shwannom operasyonu homozigot -- -- -- --
45 | Ortopedik cerrahi -- -- -- heterozigot --
46 | Immobilizasyon, ileri yas - - - homozigot -
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0zgec¢misleri, trombozis risk analizleri [metiltetrahidrofo-
lat rediiktaz (MTHFR) C677T, Faktor V Leiden, Protrom-
bin G20210A, plazminojen aktivatdr inhibitor 1 (PAI-1)
4G/5G, MTHFR A1298C] ve risk faktorleri retrospektif
olarak incelendi. Gen mutasyonu tasima durumlar1 grup-
lar arasinda karsilagtirildi.

Laboratuar testleri

Trombozis risk analizi i¢cin DNA izolasyonu Invisorb Spin
Blood Kit, Inviek GmbH (Germany) kullanilarak yapildu.
PCR amplikonlar1 oligoniikleotid problar igeren mikrogip-
le, hibridize edildi ve Solas 1, Ogham Diagnostics GmbH
(Germany) cihazinda okutularak gen polimorfizm incele-
mesi yapildi.

istatistiksel analiz

Veriler ortalama ve standart sapmaya gore karsilastirildi.
Yas i¢in Student t test, sayimla elde edilen veriler i¢in x2
testi kullanildi. P<0.05 ise anlamli kabul edildi. Istatistik-
sel analiz icin SPSS for Windows Release 11.5 (2002) pa-
ket programi kullanildi.

Bulgular

iPE (n=11) grubunda yas ortalamasi 58,45+4.71 olan
5(%45,5) erkek ve 6 (%54,5) kadin vardi. nPE (n=46) gru-
bunda yas ortalamasi 56,47+16,60 olan 19 (%41,3%) er-
kek ve 27 (9%58,7) kadin vardi. Her iki grup arasinda yas
ve cinsiyet acisindan fark saptanmadi. (sirasiyla, p=0,69,
p=0,80).

nPE hastalarin sahip oldugu risk faktorleri ve mutasyonla-
rinin dagilimi tablo 1°de gosterildi. iPE grubundaki hasta-

Tablo I1. iPE grubundaki gen mutasyonlari

Vendz Tromboemboli Hastalarinda Gen Mutasyonlari ve
Risk Faktorlerinin Degerlendirilmesi

larin sahip oldugu gen mutasyonlari tablo 2 de gosterildi.
Her iki grup arasinda mutasyonlarin varligi a¢isindan an-
laml1 farklilik saptanmadi (p=0,16). Tiim hastalarda sapta-
nan heterozigot ve homozigot gen mutasyon sayilar1 tab-
lo 3’te gosterildi.

nPE grubundaki %45,7 (n=21) hastada, iPE grubunda
%45,5 (n=5) hastada eslik eden DVT saptandi. Her iki
grup arasinda eslik eden DVT acisindan istatistiksel ola-
rak anlamli farklilik saptanmadi (p=0,99).

Tiim hastalarda (n=57, yas ort. 56.8+15) yas ve cinsiyet ile
trombozis risk analizi iligkisi degerlendirildi. Hastalar 40
yas alt1, 40-49, 50-59, 60 yas ve istii olarak gruplandi. Yas
gruplar1 ve cinsiyet ile genetik risk faktorleri arasinda an-
laml1 bir iliski saptanmadi (sirasiyla; p=0.68, 0.32). 40 yas
ve altindaki hasta popiilasyonu %15,8 (n=9)’idi. Tiim has-
talarin trombozis risk analizi incelendiginde %63 hastada
en az 2 trombofili faktérii oldugu saptandi. En sik PAI-1
4G/5G (%57,6) ve MTHFR C677T (%42,1) mutasyonu iz-
lendi. MTHFR A1298C %26,3, FVL mutasyonu %?22,8,
protrombin G20210A (PTM) mutasyonu %14 oraninda iz-
lendi. 6 (%10,5) hastada gen mutasyonu izlenmedi.

iPE hastalarinin  %18,2’sine (n=2), nPE hastalarinin
%28,3’line (n=13) masif tromboemboli nedeni ile doku
plazminojen aktivatotii (rTPA) uygulandi. rTPA tedavisi
uygulanmasi agisindan her iki grup agisindan istatistiksel
olarak anlamli farklilik saptanmadi (p=0,49). Her iki grup-
ta toplam 42 (%73,6) hastaya fraksiyone heparin ve warfa-
rin tedavisi verildi.

N=15 MTHFRC677T FVL FII G20210A  PAI-14G/5G MTHFRA1298C
1 -- heterozigot -- -- --

2 -- -- -- -- heterozigot
3 homozigot heterozigot -- -- --

4 - -- -- heterozigot --

5 heterozigot -- -- -- heterozigot
6 heterozigot -- -- -- heterozigot
7 heterozigot -- -- -- --

8 -- homozigot -- homozigot --

9 heterozigot -- -- heterozigot heterozigot
10 heterozigot heterozigot heterozigot heterozigot --

11 homozigot -- -- heterozigot --
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Tablo ITI. Tiim hastalarda saptanan heterozigot ve homozigot
gen mutasyon sayilari

Gen Mutasyonlari Hastalar
n %

1 heterozigot 15 26,3
1 heterozigot 1 homozigot 10 17,5
2 heterozigot 8 14
3 heterozigot 8 14

1 homozigot 7 12,3
4 heterozigot 2 3,5
2 homozigot 1 1,7
Mutasyon yok 6 10,5
Toplam 57 100

Tartisma

Genetik ve edinsel risk faktdrleri VTE’ye neden olur. ile-
ri yas, cerrahi, oral kontraseptif (OKS) kullanimi, obezite,
malignite, immobilizasyon, travma ve seyahat edinsel risk
faktorlerindendir (1, 11). Herediter trombofilinin, idiopa-
tik PE ve rekiirren PE’nin major risk faktorii oldugu dii-
stiniilmektedir (12). Genetik trombofili, belgelenmis agik-
lanamayan trombolitik olay, rekiirren DVT ve PE, pozitif
aile Oykiisii veya edinsel risk faktorlerinin yoklugu, 6zgec-
misinde multiple abortus olan kadin vakalarda diisiiniilme-
lidir (13). Kruse ve ark. idiopatik ve nonidioptiak pulmo-
ner embolili hasta gruplarinda mutasyonlari kargilagtirmis-
lar ve her iki grup arasinda anlamh farklilik saptamamis-
lardir (14). Bu galismada hastalarin oldukga biiyiik bir kis-
minda kazanilmis risk faktdrleri mevcuttu. Ancak gen mu-
tasyonlarinin varligi agisindan gruplar karsilastirildiginda
her iki grubun benzer oldugu goriildii. Yas ve cinsiyet agi-
sindan da gruplarin benzer oldugu goriildii.

FVL mutasyonu VTE i¢in en sik genetik risk faktoriidiir.
VTE’li hastalarin %20-25’inde, ailesel trombofili olgulari-
nin %50’sinde goriiliir (15). Nizankowska-Mogilnicka ve
ark.’nin 149 VTE hastasi ile 100 kontrol hastasimi karsi-
lastirdiklar1 bir calismada; VTE grubunda FVL mutasyonu
tagiyan vakalar, kontrol grubuna gore anlamli yiiksek bu-
lunurken, VTE i¢in risk faktorii olarak PTM lehine goz-
le goriliir bir egilim saptandi (13). Margaglione ve arka-
daslar1t VTE’li hastalari, sadece DVT, sadece PE ve DVT/
PE olarak gruplamislar ve saglikli goniilliilerle karsilastir-
miglardir. DVT ve DVT/PE grubunda FVL ve PTM mu-
tasyonu anlamli olarak yiiksek oranda goriiliirken PE gru-
bunda kontrol grubu ile benzer bulunmustur (3). Bu ¢alig-
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mada her iki grup arasinda FVL ve PTM mutasyonu agi-
sindan istatistiksel olarak anlamli farklilik olmadig1 goriil-
dii. Tromboz riski yiiksek olan PTM ve FVL birlikteligine
bakildiginda gruplar arasinda anlamli farklilik saptanma-
di. Ayrica her iki grupta eslik eden DVT’li hastalarin ora-
n1 benzer bulundu.

Oguziilgen ve ark pulmoner arter obstruksiyon indeksi
>%50 olan ve <%50 olan pulmoner embolili hastalar kar-
silagtirmiglar ve her iki grup arasinda PTM ve FVL mutas-
yon varlig1 agisindan fark saptamamislardir (7). Bu calis-
mada da her iki grupta major emboli saptanip rTPA tedavi-
si verilen hastalar arasinda gen mutasyonlari agisindan an-
laml1 farklilik saptanmada.

Bu ¢alismada PAI-1 4G/5G i¢in gruplar arasinda anlaml
farklilik olmamakla beraber en yliksek oranda goriilen mu-
tasyon olarak saptandi. nPE grubunda en sik goriilen risk
faktorii major cerrahi girisim olarak saptandi.

Bu calismada nPE hastalarinda iPE ile benzer oranda gen
mutasyonu saptandi. Ancak, her ki grupta tiim hastalarda
%63 gibi yiiksek bir oranda en az 2 trombofili faktorii
oldugu goriildii. VTE ile birlikte immobilizasyon, medi-
kal hastalik, Gstrojen tedavisi, gebelik cerrahi veya trav-
ma gibi gecici risk faktdrleri mevcut ise ii¢ aylik profilak-
si Onerilmektedir. Idiyopatik olgularda ise ilk atak sonrasi
profilaksi siiresi en az {i¢ ay veya daha uzun siireli (alt1 ay)
olmalidir (16). Iki veya daha fazla trombofilik durum sap-
tanan olgularda 12 ay veya omiir boyu antikoagiilan tedavi
onerilmektedir (17). Bu calismada hastalarin %80°i nPE
grubundaydi ve sadece %15,8’1 genetik inceleme Onerilen
40 yas ve altinda gruptaydi. Ancak hastalarin %63’lik bir
kisminda uzun siireli antikoagiilan tedavi vermeyi gerek-
tirecek 2 veya daha fazla genetik trombofili faktorii oldu-
gu goriildii. Bu agidan bakildiginda rutin genetik inceleme
yapilmasi pahali bir tetkik olmasi nedeni ile tedavi maliye-
tini artiracaktir; ancak idiyopatik veya nonidiyopatik ayri-
mina bakilmaksizin VTE’li se¢ilmis vakalarda, major pul-
moner emboli gibi hayati tehdit eden durumlarda ileri yas-
ta da kar zarar hesabi1 yapilarak genetik inceleme yapilma-
st faydali olabilir.

Bu c¢alismada toplam hasta sayisinin az olmasi ve grup-
lar arasindaki hasta sayilarinin yakin olmamasi galigma-
nin zay1f yoniidiir. Hastalarda siklikla sekonder nedenlere
bagli olarak VTE saptanmis olup iPE grubunda hasta say1-
st daha azdir. Bu konuda daha genis hasta popiilasyonunda
kapsamli bir caligma yapilmasi planlanmaktadir.
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Ozet

Amag: Bu calismada; Etlik Ihtisas Egitim Arastirma Hastanesinde yogun bakim iinitesi ve diger servislerde Ocak
2010- Aralik 2011 yillar arasinda yatan hastalarin ¢esitli klinik 6rneklerinden izole edilen Acinetobacter baumannii
(A.baumannii) suslarinin antibiyotik duyarlilik oranlarin belirlenmesi amaglandi.

Yéntem ve Gerecler: Caligmaya yogun bakim iinitesi (YBU) ve yogun bakim digindaki servislerde yatan hastalarin
cesitli klinik 6rneklerinden (idrar, derin trakeal aspirat, kateter, yara, doku drnegi vb.) izole edilen toplam 81 Aci-
netobacter baumannii izolat1 dahil edildi. Acinetobacter baumannii suslar1 VITEK-2 otomatize sitemi (bioMérieux,
France) ile tanimlandi. Suslarin kolistin disindaki antibiyotik duyarliliklar1 disk difiizyon yontemiyle ,kolistin duyar-
lilig1 ise VITEK-2 otomatize sistemi ve /veya E-test yontemiyle belirlendi.

Bulgular: Calismaya dahil edilen A.baumannii suslarinin tamaminin ¢oklu ilaca direngli (ii¢ veya daha antibiyotik
grubuna direncli ) suslar oldugu belirlendi.Coklu ilaca direngli 4.baumannii suslarina karsi en etkili antibiyotikler
(yogun bakimlar ve klinikler i¢in) sirastyla; kolistin (%100, %100), tigesiklin (%35-%61.5) ve amikasin (%18.7-%
45.6) olarak belirlendi.

Gentamisin i¢in duayrlilik orani; %20.3-33.3, seftazidim i¢in %6.4-7.6, piperasilin-tazobaktam i¢in %6.1-6.2, imi-
penem i¢in %3-28.5, meropenem i¢in %3.1-20, ampisilin-sulbaktam igin %5.7-7.6, siprofloksasin i¢in %3.7-10, le-
vofloksasin ig¢in %9.3-14.2, olarak belirlendi.

Sonuc¢ : Hastanemizde A.baumannii suslarinda ¢ogul antibiyotik direnci saptanirken, pan-rezistan ( kolistine direng-
1i) sus saptanmadi.

Anahtar Kelimeler: Acinetobacter baumannii, ¢oklu antibiyotik direnci, antibiyotik duyarliligi, yogun bakim, yatan
hasta klinikleri.
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Abstract

Aim: In this study, we aimed to determine the rates of antibiotic susceptibilities of Acinetobacter baumannii
(A.baumannii) strains that were isolated from various clinical samples of inpatients in intensive care units and other
clinical wards at Etlik Training and Researh Hospital between January 2010 and December 2011.

Material and Methods: Totally 81 A.baumannii isolates, which is isolated from miscallenous clinical samples
(urine, cathater, deep tarcheal aspirat, wound etc.) intensive care units and nonintensive care unit clinics were in-
cluded. The strains of 4.haumannii were identidied by using VITEK-2 (bioMérieux, France) automatised system.
The antibiotic susceptibilities of strains out of colistin were determined by disc diffusion method, susceptibility of
colistin was determined by VITEK-2 system and /or by E-test method .

Results: It was determined that all of the Acinetobacter baumannii strains, included in this study had multidrug
resistance (namely, resistance to three or more antibiotic ). The antibiotics which multidrug resistance A. baumannii
strains were most susceptible were colistin (100%), tigecycline (14-63%) and amikacin (14-54%), respectively.

The susceptibility rates were 18-36% for gentamycin, 6.4-7.6% for ceftazidime, 6.1-6.25% for pipercilline-tazo-
bactam, 3-28.5 for imipenem, 3.1-20% for meropenem, 5.7-7.6% for ampicilin-sulbactam, 3.7-10% for ciprofloxacin,
and 9.3-14.2% for levofloxacin, respectively.

Conclusion: In our hospital, although all A.baumannii strains was shown multidrug antibiotic resistance, none of
them were pan-resistant strains (resistance to colistin).

Keywords: Acinetobacter baumannii, multidrug antibiotic resistance, antibiotic susceptibility, intensive care unit,

inpatient clinics.

Giris

Acinetobacter baumannii (A.baumannii) basta yogun ba-
kim iiniteleri olmak {izere hastanelerde en sik karsilasilan
Gram negatif nozokomiyal enfeksiyon etkenlerinden biri-
dir (1-3). Acinetobacter baumannii suslarinin ¢oklu anti-
biyotik direnci (li¢ veya daha fazla antibiyotik grubuna di-
reng gelismesi) gostermesi nedeniyle tedavileri giictiir (4).
A.baumannii , bagta enzim sentezi, hedef bolge degisikli-
&i vb.¢esitli mekanizmalar ile farkli antibiyotik gruplarina
direng gelistirebilir. Siklikla nozokomiyal pndmoni, venti-
latorle iliskili pnémoni, iiriner sistem enfeksiyonlari, cer-
rahi alan enfeksiyonlari, bakteremi ve menenjit gibi cid-
di mortalite oran1 yiiksek enfeksiyonlara neden olur (1-4) .

Bu caligmanin amaci Etlik ihtisas Hastanesi’nde Ocak
2010-Aralik 2011 yillart arasinda yogun bakim {initesi ve
yogun bakim fiinitesi disindaki yatakli servislerde (dahili-
ye, genel cerrahi, ortopedi vb.) yatan hastalarin ¢esitli kli-
nik 6rneklerinden izole edilen ve nozokomiyal enfeksiyon
etkeni olan A.baumannii suslarinin g¢esitli antibiyotiklere
kars1 antibiyotik duyarlilik oranlarinin belirlenmesiydi.

Yontem ve Gerecler

Calismaya YBU yatan hastalardan izole edilen 31, YBU
disindaki kliniklerde yatan hastalardan izole edilen 50 ol-
mak tizere toplam 81 ¢ok ilaca direncli Acinetobacter bau-
mannii susu dahil edildi.Suslarin identifikasyonu VITEK-
2 ( Biomerioux,France) otomotize sistemi ile yapildi. Sus-
larin kolistin disindaki antibiyotik duyarliliklar1 Kirby- Ba-

uer disk difiizyon yontemiyle, kolistin duyarlilig1 ise VI-
TEK-2 otomatize sistemiyle veya E-test ile belirlendi.

Hastanemizde 2010 -2011 yillar1 arasinda yogun bakim
iinitesi ve yatakli serviklerden izole edilen Acinetobacter
baumannii suglarmin 6rnek tiirlerine gére dagilimi Tablo-
1’de gosterilmistir.

Tablo 1. Hastanemizde 2010-2011 yillar1 arasinda yogun bakim
initesi (YBU) ve YBU digindaki kliniklerde yatan hastalardan
izole edilen Acinetobacter baumannii suglarinin 6rnek tiirlerine
gore dagilimi

Ornek Tiirii Yogun Bakim  YBU disgindaki Toplam
Unitesi klinikler

Derin trakeal 45 - 45

aspirat

Idrar 5 1 6

Balgam 1 1

Kateter 8 - 8

Kan 1 1

Beyin omurilik 1 - 1

SIVis

Doku biyopsisi 4 4

Dekiibit tilseri 1 3

Yara 8 11

Mediastenden 1 - 1

alman biyopsi

ornegi

Toplam 65 16 81
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Bulgular piperasilin-tazobaktam i¢in %0-7, imipenem i¢in %2-18,
Hastanemizde A. baumannii suslarinin en duyarli oldugu meropeneim 1¢in %;2-18’ amp 15111n-s.u1b'al.<ta;n i¢in %60-6,
antibiyotikler (yogun bakimlar ve klinikler i¢in ) sirasiyla; Slpr,Oﬂ,O lfsaim i¢in %0-5, levoﬂoksa§ i i¢in %0-15, genta-
Kolistin (%100, %100), tigesiklin (%35-%61.5) ve amika- isin i¢in %618-36 olarak belirlendi.

sin (%18.7-%45.6) olarak belirlendi. Yogun bakim {initesi ve yogun bakim iinitesi disindaki kli-
niklerde yatan hastalardan izole edilen A. baumannii sus-
larinin antibiyotik duyarliliklarinin yillara gére dagilimlar
Tablo-2 ve Tablo- 3’ de gosterildi.

Diger antibiyotik gruplarina (beta-laktam, kinolon, ami-
noglikozid grubu) karsi direng oranlarlinin yiiksekligi dik-
kat ¢ekiciydi. Seftazidim i¢in duyarlilik oranlart %0-7,

Tablo 1. Yogun bakimlardan izole edilen Acinetobacter baumannii suslarinin antibiyotik duyarliliklarinin yillara gére dagilimlart

2010 yilx 2011 y1h Toplam
Antibiyotikler Duyarh /denenen sus (%) | Duyarh /denenen sus (%) Sayr (%)
Seftazidim 1/24 4 3/38 @) 4/62 (6.4)
Amikasin 4/27 (14) 8/37 21) | 12/64 (18.7)
Gentamisin 5127 (18) 8/37 (21) | 13/64 (20.3)
Siprofloksasin 0/19 (0) 2/34 ®) 2/53 (3.7)
Levofloksasin 0/26 (0) 6/38 (15) |6/64 (9.3)
Imipenem 1/27 3) 1/38 (15) [2/65 (3)
Meropenem 1/26 3) 1/38 2) 2/64 (3.1)
Sefoperazon-sulbaktam | 1/20 ) 3/34 ) 4/54 (7.4 )
Piperasilin-tazobaktam | 1/27 3) 3/38 (7) 4/65 (6.1)
Ampisilin-sulbaktam 1/19 &) 2/33 ©) 3/52 (5.7)
Kolistin 27727 (100) 31/31 (100) | 58/58 (100)
Tigesiklin 4/27 (14) 17/33 (51) |21/60 (35)

Tablo 2. Yogun bakim dis1 kliniklerden izole edilen Acinetobacter baumannii suslarmin antibiyotik duyarliliklarinin yillara gére

dagilimlar.
Antibiyotikler 2010 yilx 2011 yih Toplam
Duyarh /denenen sus* | Duyarl /denenen sus (%) Say1 (%)
Seftazidim 0/1 1/12 (8.3) 3/13 (7.6)
Amikasin 1/4 6/11 (54.5) 7/15 (45.6)
Gentamisin 1/4 4/11 (36.3) 5/15 (33.3)
Siprofloksasin 0/2 1/8 (0) 1/10 (10)
Levofloksasin 2/3 0/11 0) 2/14  (14.2)
Imipenem 2/3 2/11 (18.1) 4/14  (28.9)
Meropenem 1/4 2/11 (18.1) 3/15 (20)
Sefoperazon-sulbaktam 1/4 1/6%* 2/10 (20)
Piperasilin-tazobaktam 0/4 1/12 (8.3) 1/16 (6.2)
Ampisilin-sulbaktam 0/4 1/9* 1/13 (7.6)
Kolistin 2/2 12/12 (100) 14/14  (100)
Tigesiklin 1/2 7/11 (63.6) 8/13  (61.5)

(*) Tek basamakli sayilar i¢in (%) verilmedi.
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Tartisma

Acinetobacter baumannii ( A. baumannii) Tirkiye’de pek
cok hastanede nozokomiyal enfeksiyon etkenleri arasin-
da ilk sirada yer almaktadir. Ozellikle yogun bakim iinite
(YBU)’lerinde geg baslangigh ventilatorle iliskili pndmo-
ni, bakteriyemi, santral vendz kateter enfeksiyonlari, kate-
terle iligkili tiriner sistem enfeksiyonlari, cerrahi alan en-
feksiyonlar1 ve nozokomiyal menenjit gibi mortalite oran
yiiksek enfeksiyonlara neden olmaktadir (1,6) . Ayrica,
YBU’lerinde salginlara neden olabilmektedir (1,2).

Acinetobacter baumannnii’nin etken oldugu nozokomi-
yal enfeksiyonlarin mortalite oranlar1 oldukc¢a yiiksektir.
Ornegin bakteriyemide mortalite oran1 %25-34 arasinda,
nozokomiyal pndmonide ise mortalite oran1 %40-80 ara-
sinda bildirilmektedir (5,6).

Acinetobacter baumannii izolatlarinda son yillarda kar-
bapenem grubu antibiyotiklere diren¢ oranlarindaki artig
kaygi vericidir. Acinetobacter baumannii gesitli mekaniz-
malarla pek ¢ok antibiyotik grubuna kars1 direng gelistire-
bilir. Bu nedenle tedavi segenekleri sinirlidir. Son yillarda,
coklu ilag direnci gosteren 4.baumannii enfeksiyonlarinin
tedavisinde tigesiklin, kolitsin ve sulbaktam gibi antibiyo-
tiklerin direncli olsa bile karbapenem grubu antibiyotikler-
le kombinasyonu tedavide kullanilmaktadir.

Ulkemizde yapilan ¢alismalarda 4.baumannii izolatlarin-
da gesitli antibiyotik gruplarina karsi degisen direng oran-
lar1 bildirilmistir (6-10).

Zer ve ark. (6) YBU’den izole edilen 62 A.baumannii su-
sunda E-test yontemiyle yaptiklar antibiyotik duyarlilik
calismasinda suslarin 50’sini (%80.64) tigesikline duyarl
(MIK<2 pg/ml), 8’ini (%12.9) orta duyarli (MIK 4-6 ng/
ml), 4’iinii (%6.45) direngli (MiK>8 pg/ml ) olarak bil-
dirmislerdir. 4. baumannii suslarinda MIK50 ve MIK 90
degerleri 1 pg/ml ve 4 pg/ml olarak bildirilmistir.

Kusgu ve ark. (7) ¢ogul antibiyotik direncli 121 Acineto-
bacter baumannii izolatinda E-test yontemiyle izolatlarin
96°s1n1 (%79) tigesikline duyarli, 19’unu(%16) orta dere-
cede duyarli, altisin1 (%5) direngli olarak bildirmislerdir.
Izolatlarn MIK50 degeri 1.5 pg/ml , MIK90 degeri 4 pg/
ml olarak belirlenmistir. Caligmada karbapeneme direncli
suslarm %74 tiniin tigesikline duyarli oldugu saptanmaistr.

Cetin ve ark.(8) yogun bakim iinitesinden kan ve de-
rin trakeal aspirat kiiltiir orneklerinden, beyin cerrahi-
si kliniginde yara orneklerinden izole edilen toplam 129
A.baumannii susunda yaptiklart ¢aligmada antibiyotik
duyarhiliklarini disk difiizyon yontemiyle sirasiyla; tob-
ramisine %94.6, netilmisine %86.8, imipeneme %66.7,

ampisilin-sulbaktama %58.1, amikasine %51.2, tetrasikli-
ne %50.4, meropeneme %50.4, sefepime %38, gentami-
sine %36.4, piperasilin-tazobaktama %22.5, seftazidime
%14.7, aztreonama %10.1 , siprofloksasine %7 olarak bil-
dirmislerdir. olarak bildirmislerdir.

Balc1 ve ark.(9) Konya’da yaptiklar1 calismada, biiyiik
kism1 (%63°1i) yogun bakim iinitesinde yatan hastalardan
izole edilen 79 A.baumannii susunda antibiyotik direng
oranlarini disk difiizyon yontemiyle sirasiyla; {iglincii ku-
sak sefalosporinler i¢in %95’in {izerinde, tetrasiklin i¢in
%092, piperasilin-tazobaktam i¢in %84, siprofloksasin i¢in
%82, ampisilin/sulbaktam i¢in %81, trimetoprim/sulfa-
metoksazol i¢in %78,tobramisin i¢in %71, amikasin i¢in
%66, meropenem i¢in %63, imipenem igin %43 olarak
bildirmiglerdir.

Ozdem ve ark.(10) yogun bakim {initesi ve yogun bakim
tinitesi digindaki servislerde 2007-2008 yillar1 arasin-
da yaptiklar1 ¢alismada, yogun bakim iinitesinden izole
edilen 4.baumannii suslarinda direng oranlarini sirasty-
la; piperasilin-tazobaktama%=84.7-%80.7, seftazidime
%381.4-%83.5, amikasine %71.6-%75.3, tobramisine %50-
52.9, netilmisine %9.5-%20.3, imipeneme %50-54.7, me-
ropeneme %54.7-%66.6, siprofloksasine %90.5-%92.5,
sefoperazon-sulbaktama %18.1-40.6, tigesikline %0-
%3.5, sulbaktam-ampisiline %75-%94.4 oraninda direng
bildirmislerdir.

Sundugumuz ¢alismada, ¢oklu ilaca direngli 4. baumannii
suslarina karsi en etkili antibiyotikler (yogun bakimlar ve
klinikler i¢in) sirasiyla; kolistin (%100, %100), tigesiklin
(%35-%61.5) ve amikasin (%18.7-%45.6) olarak belir-
lendi. Diger antibiyotik gruplarina (beta-laktam, kinolon,
aminoglikozid grubu) kars1 direng oranlarlinin yiiksekligi
dikkat ¢ekiciydi.

Gentamisin i¢in duayrlilik orani; %20.3-33.3, seftazidim
icin %6.4-7.6, piperasilin-tazobaktam igin %6.1-6.2, imi-
penem i¢in %3-28.5, meropenem igin %3.1-20, ampisilin-
sulbaktam igin %5.7-7.6, siprofloksasin i¢in %3.7-10, le-
vofloksasin igin %9.3-14.2, olarak belirlendi.

Hastanemizde nozokomiyal enfeksiyon etkenleri igerisin-
de 6nemli bir yer tutan A. baumannii suglarinda ¢ogul an-
tibiyotik direnci ve yillar icerisinde direng oraninda artig
saptanirken, pan-rezistan ( kolistine direngli) suslar sap-
tanmadi.

Sonug olarak, ¢ok ilaca direngli Acinetobacter baumannii
suslarinin yogun bakim iiniteleri ve servisler arasinda ya-
yilimimin simirlandirilmasi igin antibiyotik duyarlilik siir-
veyanst, akilci antibiyotik kullanimi ve enfeksiyon kontrol
onlemlerinin (el yikama, standart dnlemler ve izolasyon
onlemleri ) titizlikle uygulanmasi gereklidir.
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Is Dilatation of The Ureteral Orifice Necessary Before Ureteroscopy
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Ozet

Amag: Ureteroskopi ve pndmotik litotripsi vakalarimizda rutin iireter orifis dilatasyonunun gerekliligini incelemek.

Yontem ve Gerecler: Kasim 2006 ile Ocak 2010 yillar1 arasinda klinigimizde, yaslart 17 ile 72 yil arasinda
degisen(ortalama 40,2 yil) ardisik 216 hastaya(122 erkek, 94 bayan) iireteroskopi ve pndmotik litotripsi uygulan-
d1. Birinci grup hastaya (Gr 1, n: 104) islem dncesinde iireteral dilatasyon uygulandi. ikinci grup hastaya ise (Gr 2,
n:112) islem dncesinde iireteral dilatasyon uygulanmadi. Islem genel veya rejyonel anestezi altinda, 8 Fr semirijit
iireteroskop kullanilarak yapilmistir. Gr 1 i¢in dilatasyon islemi zeytin uclu dilatatorler ile yapilmistir. Hastalarin tas-
sizlik (basar1) oranlari, komplikasyon oranlari, ameliyat siireleri, hastanede kalig siireleri incelenmistir.

Bulgular: Her iki grup i¢in genel basar1 orani sirastyla %93,3 ve %92,9’dur. Basari, komplikasyon oranlar1 ve has-
tanede kalis siireleri agisindan gruplar arasinda anlamli fark saptanmamistir. Ortalama operasyon siiresi Gr 1 igin
39,1 £12,9 (18-70) dakika, Gr 2 i¢in 29,8 £10,1 (18-55) dakika olarak kaydedilmis olup fark istatistiksel olarak
anlamlidir(p=0,02)(Tablo 2).

Sonug: Ureter orifis dilatasyonu, tecriibeli ellerde sadece zaman kaybina yol agmakta, hastaya ek bir getirisi olma-

dig1 gibi herhangi bir olumsuz duruma da yol agmamaktadir. URS islemi esnasinda rutin orifis dilatasyonun gerek-
li olmadig1 kanaatindeyiz.

Anahtar Kelimeler: Ureterorenoskopi, pnomotik litotripsi, iireter orifis dilatasyonu.

Abstract

Aim: To study the necessity of routine ureteral orifice dilatation prior to ureteric access during ureteroscopic pneu-
matic lithotripsy(URS-PL).

Materials and Methods: We performed ureteroscopy and pneumatic lithotripsy on 216 consecutive patients (122
male, 94 female) between November 2006 and January 2010, with an age range of 17-72 years(40,2). Ureteral orifice
dilatation was performed on the first group of patients(Gr 1, n:104) and not performed on the second group of patients
(Gr2, n:112). The procedure was performed under general or spinal anesthesia with 8 Fr semirigid ureteroscopes.
Olive tip bougie dilators were used for dilatation. Stone-free rates, complication rates, operation times and days of
hospitalization were noted.

Results: The overall success rates for Grl and Gr 2 were %93,3 ve %92.9, respectively. There was no statistically
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significant difference between the groups in terms of success rates, complication rates and days of hospitalization.
Mean operation times for the groups were 39,1£12,9 (18-70) and 29,8+10,1 (18-55) minutes, respectively, and was

statistically significant (p=0,02)(Table 2).

Conclusion: Dilatation of the orifice does not bring any advantage on experienced hands or faces the patients with any
significant risk of complications. It only causes a loss of time during the operation and is not encouraged.

Keywords: ureteroreoscopy, pneumatic lithotripsy, ureter orifice dilatation

Giris

Son yillarda yasanan endoiirolojik malzeme ve teknoloji-
lerdeki gelismeler {ireteroskoplara da yansimis; fiberop-
tik gorlintiilemedeki artan kalite, aletlerin artan elastikiyet
ozellikleri ve alet ¢aplarindaki kii¢iilme ile tas kirma kabi-
liyetlerinde ciddi avantajlar saglanmis; balon dilatasyon ve
degisik basketler, stentler ve tellerin kullanima girmesi de
bunlara eklenince iireteroskopik teshis ve tedavi yontem-
leri oldukga ilerlemistir(1). Kalibresi 7 Fr'den daha ince
iireteroskoplarin gelistirilmesi iireteral orifisten girisin mi-
nimal travma ile yapilabilmesine olanak saglamistir(2, 3).
Halen bazi tirologlar iireteroskopik miidahaleler dncesi ru-
tin orifis dilatasyonunu tercih ederken(4, 5) digerleri dila-
tasyon gereksinimi duymadan direkt olarak ilerlemeyi ter-
cih etmektedirler(6, 7).

Pnomotik litotripsi (PL), 6zellikle orta ve alt iireter taslari-
nin endoskopik fragmantasyonunda etkili bir tedavi yonte-
mi olup ¢cogu kez tek seansta etkili, giivenli ve ucuz bir se-
kilde hastanin taslarini tamamen temizleme firsat1 vermek-
tedir. Bu ¢alismamizda klinigimizde yapilmis iireteroskopi
ve pnomotik litotripsi(URS-PL) vakalarimizda rutin orifis
dilatasyonu yapilan ve yapilmayan hastalarimizin sonugla-
rin1 retrospektif olarak karsilagtirarak rutin iireter orifis di-
latasyonunun gerekliligini inceledik.

Yontem ve Gerecler

Kasim 2006 ile Ocak 2010 yillar1 arasinda klinigimizde,
yaslar1 17 ile 72 yil arasinda degisen(ortalama 40,2 yil)
ardisik 216 hastaya(122 erkek, 94 bayan) URS-PL uygu-
land1. Birinci grup hastaya (Gr 1, n: 104) islem Oncesin-
de iireteral orifis dilatasyonu uyguland. ikinci grup has-
taya ise (Gr 2, n:112) islem oncesinde iireteral orifis di-
latasyonu uygulanmadi. Hastalarin tamamina iglem 6nce-
si bilgilendirilmis onam formu imzalatilmistir. Hastalar-
dan 138(%064) tanesine daha Once tasa yonelik herhangi
bir miidahale yapilmamis iken, 78(%36) hastaya basarisiz
tas kirma (Extracorporeal shock wave lithotrpisy, ESWL)
islemi uygulanmis idi. Teshis i¢in direkt grafiler, ultraso-
nografi, intravendz iirografi (IVU) veya kontrastsiz bilgi-
sayarli tomografi kullanildi. Taslarin lokalizasyonlar1 ve
boyutlar1 Tablo 1 de 6zetlenmistir. Ortalama tas boyutu
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9,8 mm'dir(4-22mm). URS-PL, genel veya rejyonel anes-
tezi altinda, 8 Fr semirijit lireteroskop ile (Wolf, Alman-
ya) yapilmis, tas kirma iglemi i¢in pnomotik litotriptor (El-
med, Tiirkiye) kullanilmigtir. Gr 1 hastalarda dilatasyon ig-
lemi zeytin uglu dilatatorler ile yapilmistir. Spontan olarak
diiseceginden siliphe edilen fragmanlar basket kateter veya
forseps yardimi ile alinmistir. Hastalarin tassizlik (basari)
oranlari, komplikasyon oranlari, ameliyat siireleri, hasta-
nede kalig siireleri incelenmistir.

Tablo 1. Ureter taslarinin boyutlar1 ve lokalizasyonlari

Tas lokalizasyonu | <5 mm | 6-10mm | >10mm | Toplam

Ust {ireter 2 9 3 14
Orta iireter 5 27 12 44
Alt tireter 27 91 40 158
Toplam 34 127 55 216

Takiplerde; ameliyat sonrasi ilk 24 saatte ve 6 hafta sonra
direkt grafi, ve yine 6.haftada ultrasonografi uygulanmis-
tir. Anormal bulgu yok ise IVU istenmemistir. Hastada tas-
sizlik, ilk ameliyat sonrasi 6.haftada ¢ekilen direkt grafi-
lerde tas olmamasi ile tarif edilmistir. URS-PL sonrasi1 2-3
mm arasi rezidiiel taglar basar1 olarak kaydedilmistir. Fa-
kat, 6 hafta sonunda bu taslarin diisiiriilme suretiyle temiz-
lenmemis olmamalar1 halinde hasta kaydi basarisizlik ola-
rak degistirilmistir. Dort mm’nin tlizerinde rezidiiel frag-
mani olan ve dilatasyon gelisen hastalar ikinci bir URS-PL
seansina alinmis veya ESWL’ye gonderilmistir.

Gruplar arasi istatistiksel degerlendirmelerde ki kare ve t
testi ile yapilip p<0.05 istatistiksel olarak anlamli kabul
edilmistir. Istatistiksel analizlerde SPSS, 14,0(SPSS, Inc.,
Chicago, IL., USA) programi kullanilmustir.

Bulgular

Her iki grup i¢in genel basar1 orami sirasiyla %93,3 ve
%92,9°dur. Basari, komplikasyon oranlar1 ve hastanede
kalis siireleri agisindan gruplar arasinda anlamli fark sap-
tanmamustir. Ortalama operasyon siiresi Gr 1 i¢in 39,1
+12,9 (18-70) dakika, Gr 2 igin 29,8 £10,1 (18-55) da-
kika olarak kaydedilmis olup fark istatistiksel olarak
anlamhidir(p=0,02) (Tablo 2). Taglarin lokalizasyonlari-



na gore tek endoskopik miidahale sonrasi tassizlik oran-
lar1 Gr 1 hastalarda {ist, orta ve alt lireter taslari i¢in; sira-
styla %50, %83,3, ve %97,4; Gr 2 hastalarda yine sirasiy-
la %66,7, %86,9 ve %96,2 olarak bulunmustur. Tag boyu-
tu <10mm ve >10mm olan taglar i¢in basar1 oranlar1 sira-
styla (130/137)%94,9 ve (71/79)%89,8 olarak bulunmustur.
Komplikasyonlarin dagilimi agisindan her 2 grup arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark yoktur (p=0,677) (Tablo 3).

Tablo 2. Gruplar arasi degerlendirmeler.

Grup 1 Grup 2 p
Bagar1 orani (%) | 97/104(93,3%) 104/112 (92,9%) | 0,905*
Komplikasyon
orant (%) 16/104(%15.4) 15/112(%13,4) 0,677*
Hastanede kalis
siiresi (giin) 1,9+ 1,1 (1-6) 2,0+ 1,2 (1-5) 0.76%*
Operasyon
siiresi (dakika) | 39,1 +12,9 (18-70) | 29,8 +10,1 (18-55) | 0,02%*

* Ki-kare testi ~ ** t testi

Tablo 3. Her iki gruba ait komplikasyonlarin dékiimii

Grup1 | Grup2 @ Toplam
Postoperatif ates 3 4 7(%3)
Uriner Enfeksiyon 4 5 9(%4)
Kiiciik mukozal laserasyon 9 6 15(%7)
Migrasyon 3 3 6(%3)
Perforasyon 1 1 2(%1)
Ureter darlig1 1 1 2(%]1)
Toplam vaka sayis1 104 112 216

Tartisma

Ureter taslarmin tedavisinde URS-PL giivenli, etkili ve
ucuz bir yontemdir. Son zamanlarda yapilan ¢aligmalarda
iireter alt 1/3’{indeki taglarda URS-PL’nin ESWL’ye oran-
la daha diisiik tagsizlik oranlari ve tekrar tedaviyi de gerek-
tiren tlim maliyetlere bakildiginda daha diisiik maliyetli ol-
dugu ve bu lokalizasyondaki taslar i¢in en iyi tedavi yonte-
minin URS-PL oldugu 6nerilmektedir (8-13).

Ureter orifisine girislerde dilatasyon gerekliligi halen tar-
tismal1 bir konudur. Baz1 yazarlar her URS 6ncesinde ve
semirijit lireteroskoplar ile yapilan girisimlerde rutin dila-
tasyon onermemektedirler(1, 14). Baz1 calismalarda flek-
sible tireteroskop ile %48 ve 65 oranlarinda dilatasyon ge-
reksinimi olmadan bagarili bir sekilde orifisten ilerlenebil-
digi rapor edilse de baska ¢aligmalarda diisiik irrigasyon
suyu akim hiz1 ve aletin fleksibilitesine bagli olarak dila-
tasyon gerektigi seklinde sonuclar vardir(15-17). Orifis di-
latasyonu metotlar1 arasinda kilavuz tel yardim ile yapi-
lanlar, ardigik manevralarla dilatatdrler yardimi ile yapi-
lanlar ve balon yontemleri sayilabilir. Klinigimizde, orifis

Ureteroskopi Oncesi Rutin Ureter Orifis Dilatasyonu
Gerekli midir?

dilatasyonu gereken hallerde, bu islem mesaneye yerlesti-
rilmis nefroskop igerisinden gegirilen ve biiyiiyen ebatlar-
da kullanilan zeytin uglu buji dilatatérler vasitasi ile yapil-
maktadir.

Endoskopik tireter tas1 operasyonlari ile ilgili degisik me-
totlar ile yapilmis ¢caligmalarin sonuglart yayinlandik¢a bu
operasyona ilgi artmistir(1,13-15). Ornek olarak; elekt-
rohidrolik litotripsi(EHL) tas kirmada halen kullanilabi-
len bir yontemdir. EHL’nin miikemmel tas kirma kabi-
liyeti olsa da bir¢ok yazar iireter perforasyonlar1 da da-
hil 6ngodriilmemis tireter yaralanmalarinin fazlaligi nede-
niyle EHL’den uzaklasmigtir(16, 17). Daha yeni ve nis-
peten daha ince elektrohidrolik problarin kullanima gir-
mesiyle dahi EHL popiilarite kazanamamistir(18). Bas-
ka bir yontem olan ultrasonografik litotripsi klinigimiz-
de gecmis yillarda kullanilmis fakat halen URS-PL'nin ge-
risinde kalmistir. Son yillarda artan bir hizla lazer tekno-
lojileri gelismektedir. Ozellikle pulsed Nd:YAG lazer ve
Holmium:YAG lazer teknolojileri gelecek vaat etmekte-
dir(19-22). Calismamizdaki seride kullanilan semirijit {ire-
teroskop aleti icerisnden PL ve lazer probu rahatlikla ge-
cirilebilmektedir. Lazer probunun yumusak olmas1 6zelli-
giyle avantaji; fleksible aletlerin igerisinden de uygulana-
bilir olusudur. Her iki donanim i¢in de orifisten girilme zo-
runlulugu vardir ve orifis dilatasyonu s6z konusu olabilir.
Calismamizin yapildig1 dénemde klinigimizde kullanila-
bilir bir lazer sistemi bulunmadigindan ¢alismamizda sa-
dece URS-PL vakalar1 yer almaktadir.

Caligmamiz esnasinda, tiim modaliteler ile kolayca kirilan
kalsiyum oksalat dehidrat ve lirik asit taglar1 yaninda, diger
baz1 yontemler ile zor kirilan kalsiyum monohidrat, sistin
ve bazi {irik asit taglar1 gibi nispeten sert taglarin da PL ile
rahatca kirilabildigi izlenmistir. Alt {ireterde bulunan tagla-
rin {ist kademelere gore ¢ok daha iyi bir basari oranina sa-
hip oldugu (Gr 1 i¢in %98.,4, Gr 2 i¢in %97,8), biiyiik tas-
larin dahi URS-PL ile kolayca ve kisa siirede kirilabildi-
gi tecriibe edilmistir. PL’nin dezavantaj1 olarak sadece ri-
jit veya semirijit iireterokoplar ile kullanilabilir olmasidir.
Bunun yaninda lazer problarinin kivrilabilir olmalari, flek-
sible aletler icerisinden ¢aligabilme rahatligi saglayabil-
mektedir. Tiim URS islemlerinde ortak bir risk; prob iire-
teroskopun disinda iken yapilacak ileri dogru manipiilas-
yonlarda olusabilecek iireter yaralanmalaridir. PL’nin pro-
bunun, lazer probuna gore, daha sert ve gii¢lii olmasi nede-
niyle bu risk PL i¢in lazer yontemine gore biraz daha fazla
olabilir fakat artan cerrahi tecriibe ve dikkatli manipiilas-
yon ile bu risk asilabilmektedir.

URS-PL basarisizligimin temel nedenleri arasinda iireteral
6dem veya daralma, dar orifisten giris ve ilerleme giicligi,
ozellikle median lob varliginda selim prostat hiperplazisi
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ve mukozal lezyonlara bagli goriintii kalitesinde bozulma
ve mekanik arizalar sayilabilir. URS agisindan tiim tekno-
lojik gelismelere ragmen halen klinigimizde iist iireter tag-
larina yaklasimda birinci tercihimiz ESWL’dir. ESWL’nin
basarisiz oldugu durumlarda klinigimizde st iireter tas-
larina URS-PL basartyla uygulanmaktadir. Calismamiz-
da bahsi gecen komplikasyonlarin ¢cogu mindr komplikas-
yonlardir. Bunlarin da yaklasik %40 (16/41) postopera-
tif ates ve iriner enfeksiyonlardir ve gerekli antibiyotik
tedavisi ile kolayca tedavi edilmislerdir. Tag migrasyonu
tiim vakalarimizin yaklasik %3'linde gelismistir. Bunu en-
gellemek icin su akim hizinin iyi ayarlanmasi ve gereken
hallerde basket kateter veya benzeri aletler ile manipiilas-
yon yapilmalidir. Ureter darlig1 akla gelebilecek uzun dé-
nem komplikasyonlarindandir ve serimizde her iki grup-
ta da birer adet olmak iizere %1 oraninda ger¢eklesmistir.
Orifis dilatasyonu yapilmasi veya yapilmamasinin bu du-
rumu etkilemesi ile ilgili bir bulguya ulasilamamstr. Ure-
ter perforasyonu da serimizde %1 oraninda goriilmiistiir.
Bu durum double J stent veya perkiitan nefrostomi katete-
ri takilmas1 ve gerekli tibbi miidahale ile kolaylikla teda-
vi edilebilmektedir. URS konusundaki tecriibe ve birikim
arttikca, ciddi denebilecek komplikasyonlarin azaldigi go-
rilmiistiir. Bagka bir deyisle 6nemli denebilecek kompli-
kasyonlarimiz genellikle daha 6nceki vakalarimizda olus-
muglardir. Klinigimizin egitim klinigi oldugu da diisiinii-
lirse bu bulgularin kabul edilebilir sinirlarin igerisinde ol-
dugu goriilecektir. Caligmamizda Gr 1 ve Gr 2 arasinda
tek anlamli fark operasyon siirelerinde kaydedilmistir. Bu
da bizi; tireter orifis dilatasyonunun tecriibeli ellerde sade-
ce zaman kaybina yol actigi, hastaya ek bir getirisi olma-
dig1 gibi, herhangi bir olumsuz duruma da yol agmadigi
kanisina vardirmistir. Orifisten giris esnasinda gerekli hal-
lerde kateter yardimiyla yapilacak manipiilasyonun yeter-
li olacagi, hastalara rutin orifis dilatasyonun gerekli olma-
dig1 kanaatindeyiz.
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Manyetik Rezonans Goriintiilemenin Meme Kanserini Saptamadaki Yeri

Magnetic Resonance Imaging in the Detection of Breast Cancer
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Ozet

Amag: Calismamizin amact meme Manyetik Rezonans Goériintilleme (MRG) incelemesinin tanisal degerini mamog-
rafi (MG) ve ultrasonografi (US) ile karsilastirarak, bulgular1 biyopsi sonuglari ile korele ederek meme kanserini sap-
tamadaki degerini vurgulamaktir.

Yontem ve Geregler: Calismaya meme MRG incelemesi yaptiran 320 olgu dahil edildi. Olgulara meme MRG 6n-
cesi sirastyla MG ve US tetkikleri yapildi. Tiim tetkiklerin arasindaki siire 2 ay1 gegmeyecek sekilde planlandr ve
degerlendirme iki radyolog tarafindan yapildi. Incelemelerin degerlendirilmesi BI-RADS simiflamasina gore yapildi.
MRG incelemesi sonucunda BI-RADS 4 ve 5 tanisi konan olgulara biyopsi onerildi. Takip dnerilen BI-RADS 3 tanisi
alan olgulardan da fizik muayene bulgular1 nedeniyle biyopsi yapilanlar oldu. Biyopsi sonuglari ile MG, US ve MRG
bulgular karsilastirildi.

Bulgular: Calismamizda BI-RADS 4 ve 5 grubunda biyopsi onerilen 63 olgudan 36’sina meme kanseri (32 invaziv
duktal karsinom, 2 invaziv lobiiler karsinom, 1 lenfoma, 1 anjiosarkom) teshisi kondu. BI-RADS 4 grubunda olgu-
larin %16'sina, BI-RADS 5 grubunda olgularin %94'tine meme kanseri tanis1 kondu. BI-RADS 1 grubunda olup ak-
siller lenfadenopatisi olan bir olguda MRG incelemesi ile meme kanseri tanisi konamadi. Calismamizda yalanci po-
zitif olgularin biiylik ¢ogunlugunu fibrokistik olgular olusturmaktaydi.

Sonu¢: Meme lezyonlariin degerlendirilmesinde MRG duyarlilik, 6zgiilliik, pozitif 6ngorii degeri, negatif 6ngdrii
degeri ve dogruluk olarak en yiiksek oranlara sahip olup; MG ve MRG kombinasyonu, memenin degerlendirilmesin-
de en iyi non-invaziv inceleme yontemleri olarak saptandi.

Anahtar Kelimeler: Meme Kanseri, Magnetik Rezonans Goriintiilleme, Mamografi, Ultrasonografi,

Abstract

Aim: The aim of our study is to state and emphasize breast Magnetic Resonance Imaging (MRI) examination’s diag-
nostic value by comparing it with mammography (MG), ultrasonography (US) and by coraleting these findings with
the results of biopsies done.

Material and Methods: 320 patients were included in the study who had breast MRI examination. MG and US were
performed before MRI examinations. All tests which are in fact planned no later than two months in between and
evaluation were performed by two radiologists. BI-RADS classification was used for evaluation. We recommended
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biopsy for MRI cases evaluated as BI-RADS 4 and 5. We recommended follow-up for cases evaluated as BI-RADS
3, some of which went biopsy because of physical examination findings. We compared biopsy results with MG, US,

and MRI evaluations.

Results: In our 36 out of 63 cases from BI-RADS 4 and 5 group (recommended biopsy) were diagnosed as breast
cancer. (32 invasive ductal carcinomas, 2 invasive lobular carcinoma, 1 lymphoma, 1 angiosarcoma) 16% of patients
from BI-RADS 4 evaluation group, 94% of patients from BI-RADS 5 evaluation group were diagnosed as breast can-
cer. For one patient with axillary lymphadenopathy, MRI examination was evaluated as BI-RADS 1 and MRI was not
diagnostic. In our study majority of false-positive cases were from fibrocystic cases.

Conclusion: MRI has the highest sensitivity, specificity, positive predictive value, negative predictive value and accu-
racy rates in evaluation of breast lesions, while the combination of MG and MRI was found to be the best non-invasive

examination method.

Keywords: Breast Cancer, Magnetic Resonance Imaging, Mammography, Ultrasound,

Giris

Meme kanseri kadinlarda en sik goriilen malignitedir ve
kansere bagli 6liimler arasinda akciger kanserinden sonra
ikinci sirada gelmektedir. Meme kanserinin erken ve dog-
ru tan1 almasiyla birlikte morbidite ve mortalite oranlarin-
da 6nemli diistisler saglanmistir.1 Bu alanda altin standart
MG olmasina ve en énemli destek olan US’nin katkilari-
na karsin meme kanseri tanisinda heniiz istenilen duyarli-
lik ve 6zgiilliik degerlerine ulagilamamistir. Bu gereksinim
yeni arayislara yol agmis ve manyetik rezonans goriintii-
leme MRG meme incelemelerinde giderek artan siklikta
kullanilan bir radyolojik goriintiileme yontemi haline gel-
mistir. Bu ¢alismada amacimiz, meme MRG incelemesi-
nin tanisal degerini MG, US ile karsilastirmak ve elde edi-
len sonuglar biyopsi sonuglari ile korele ederek, MRG nin
meme kanserini saptamadaki degerini vurgulamaktir.

Yontem ve Gerecler

Calismamiza radyoloji klinigimize, MG ve/veya US ince-
lemeleri sonucunda malign/benign ayrimi yapilamayan,
¢oziime ulasmak ve tarama yaptirmak amaci ile meme
MRG incelemesi i¢in gelen 320 kadin olgu dahil edildi.
Tiim olgularin MRG ve 6ncesinde yapilan US ve MG tet-
kikleri arasindaki siire 2 ay1 gegcmeyecek sekilde planlan-
di. Meme MRG degerlendirilmesi, iki uzman radyolog ta-
rafindan birlikte yapildi. Dijital MG ile mediolateral oblik
ve kranio-kaudal standart iki projeksiyonda goriintii alind1.
Gerekli durumlarda spot magnifikasyon, kompresyon veya
ek projeksiyonlar elde edildi. US islemi, 8-14 MHz trans-
diiserler kullanilarak yiiksek frekans ve yiiksek rezoliis-
yon teknigi ile yapildi. US ve dijital MG tetkiklerinin de-
gerlendirilmesinde American College of Radiology (ACR)
tarafindan belirlenen Breast Imaging Reporting and Data
System (BI-RADS) siniflamasi kullanildi. Meme MRG in-
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celemeleri 1.5 Tesla MRG cihaz1 (Signa, General Electric
Healthcare) ve 4 kanalli, kompresyon uygulamayan bila-
teral meme koili kullanilarak, pron pozisyonda gergekles-
tirildi. MRG ¢ekimleri, miimkiin olan olgularda siklusun
2. haftasinda yapildi. Intravendz (IV) yoldan 0.1 mmol/kg
gadolinyum verilmesinin ardindan postkontrast T1 agirlik-
I1 goriintiiler (AG) elde edildi. Dinamik serilerde, sekans-
lar arasindaki siire 60-78 sn arasinda tutularak, aksiyal ve
sagittal planda inceleme yapildi. Inceleme siiresi yakla-
stk 40-50 dk olup olgunun hazirlanmasi, damar igi kate-
ter yerlestirilmesi, pozisyon verilmesi gibi durumlar bu sii-
reye dahil edildi. Diagnostik konsolda, dinamik inceleme
ve sonrasinda subtrakte (¢ikarmall) goriintiiler elde edildi.
Maximum intensity projection (MIP) ve multi planar re-
formasyon (MPR) gibi postprocessing islemler degerlen-
dirme de kullanildi. Dinamik incelemede region of inte-
rest (ROI) en hizli ve yogun kontrastlanan alana konula-
rak sinyal/intensite egrileri bulundu. Morfolojik degerlen-
dirme postkontrast 1. ve 2. seride maksimum kontrastlan-
ma aninda yapildi ( Resim 1,2).

Resim 1-2: Dinamik incelemede en ¢ok kontrast tutulumu
gosteren diizeyden yapilan kinetik inceleme sonucunda Tip I ki-
netik egri.
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Tiim meme MRG incelemelerinin degerlendirilmesi BI-
RADS simiflamasina gére yapildi. internal kontrastlanma-
yan hipointens septalar iceren tipik fibroadenomlar, kont-
rastlanmayan fibroadenomlar, yag icerikli lezyonlar, kist-
ler, skarlar, implantlar BI-RADS 2; spikiilasyon veya mik-
rolobiilasyon gibi morfolojik olarak malignite 6zellikleri
gostermeyen, MG’de siipheli ve MRG incelemesinde ha-
fif veya orta derecede progresif veya plato tarzinda kont-
rastlanma gosteren lezyonlar, MRG’de kontrastlanma-
yip MG’deki mikrokalsifikasyonlar ile iligkili lezyonlar
ve MG ile korelasyon olmadan MRG’de insidental olarak
saptanan ve progresif kontrastlanma gosteren, unilateral-
bilateral asimetrik noktasal-rejyonel kontrastlanma alan-
lar1i, multipl unilateral-bilateral daginik, diizgiin konturlu
kitleler ve yamali parankim veya fibrokistik degisiklik ile
uyumlu olabilecek kitlesel olmayan kontrastlanmalar BI-
RADS 3 kabul edildi. Diizensiz-spikiile sekil ve kenar ya-
pist gosteren kitleler, periferal-sentripedal artan heterojen
kontrastlanma, duktal-segmental ve yogun rejyonel kont-
rastlanma, hizli kontrastlanip hizli washout gosteren ma-
lignite yoniinden siipheli lezyonlar BI-RADS 4 veya 5 ka-
bul edilerek biyopsi onerildi.

istatistiksel Analiz

Verilerin analizi SPSS for Windows 11.5 paket programin-
da yapildi. Tanimlayici istatistikler stirekli degiskenler igin
ortalama + standart sapma olarak kategorik degiskenler ise
vaka sayist ve (%) seklinde gosterildi. BI-RADS skorlari-
na gore olgularin benign ve malign olarak smiflanmasin-
da biyopsiye gére MG, US ve MRG’nin uyumlu sonug-
lar verip vermedigi ve MG, US ve MRG sonuglarinin bir-
birleriyle uyumlu sonuglar verip vermedigi McNemar tes-
ti ile incelendi. Biyopsiye gére MG, US ve MRG’nin ta-
nisal performansimi belirlemek amaciyla duyarlilik, 6z-
giilliik, pozitif éngorii degeri (POD) ve negatif ongérii
degeri(NOD) ve tanisal dogruluk oranlar1 hesaplandi. Bi-
yopsiye gore MG, US ve MRG sonuglarinin tanisal per-
formanslarinin birlikte degerlendirilmesinde ¢oklu lojistik
regresyon analizinden yararlanildi. p<0.05 degeri istatis-
tiksel anlamlilik olarak kabul edildi.

Bulgular

Calismaya dahil edilen 320 kadin olgunun yasi, gelis endi-
kasyonu, refere edildikleri merkez, meme kanseri yoniin-
den risk faktorleri ve menopoz bilgileri elde edildi. Olgu-
larin meme MRG 06ncesi yapilan MG ve US’nin BI-RADS
kategorileri kaydedildi. MRG incelemelerinin BI-RADS
smiflamasina gére sonucu ve zemin kontrastlanmasi kay-
dedildi.

BI-RADS 1, 2, 3, 4 ve 5 kategorilerinde biyopsi dnerilen
olgularin sonuglar1 TABLO 1°’de verilmistir. BI-RADS 4
ve 5 grubunda biyopsi 6nerilen 63 olgu bildirildi. Biyop-
si sonucunda benign histopatoloji ¢ikan olgularimiz ya-
lanc1 pozitif grubumuzu olusturdu. Calismamiza katilan
ve meme MRG istemiyle klinigimize gelen olgularin MG,
US ve MRG incelemeleri BI-RADS kullanilarak raporlan-
diginda BI-RADS 1, 2 ve 3 kategorileri negatif inceleme,
BI-RADS 4 ve 5 kategorileri pozitif inceleme kabul edi-
lerek istatistiksel analiz yapildi (TABLO 2). BI-RADS 6
kategori pozitif deger kabul edilmeyip istatistiksel analiz
disinda birakildi. Biyopsi sonuglari ile karsilastirildiginda
MG, US ve MRG’nin tanisal performans diizeyleri, TAB-
LO 3’da verildi. Biyopsi sonuclar ile karsilastirildiginda
MG, US ve MRG sonuglar1 birlikte degerlendirildiginde
ikili ve ii¢clii yapilan kombinasyonlarin tanisal performans
diizeyleri, TABLO 4’de verildi.

Tablo 1: BI-RADS 1, 2, 3, 4 ve 5 kategorilerinde biyopsi oner-
ilen olgularin sonuglar

Biyopsi Onerilen Tiim Hastalarin Sonuglar N:77

(BI-RADS 1, 2, 3, 4, 5)
Invaziv Duktal Karsinom 33
Invaziv Lobiiler Karsinom 2
Lenfoma

Anjiosarkom 1
Fibrokistik Hastalik(FKH) 13
Fibroadenom(FA)
Graniilomatdz Mastit

Yag Nekrozu

Intraduktal Papillom(IDP)
Atipik Hiperplazi+FA
Siddetli Hiperplazi
Tiiberkuloz

Takip

Biyopsi Sonuglarina Ulasamadigimiz

A BRI == DN NN W oo

Tablo 2: Biyopsi yapilan kategoriler ve benign-malign dagilim1

Biyopsi N:75 | Benign | Malign | Kanser
Yapilan yiizdesi (%)
Kategoriler

BI-RADS 3 12 12 - %0
BI-RADS 4+* | 30 17 5 %16
BI-RADS 5 33 2 31 %94

GP: Gergek Pozitif, YN: Yanlis Negatif, GN: Ger¢ek Negatif, YP:
Yanlis Pozitif, POD: Pozitif Ongérii Degeri, NOD: Negatif Ongorii
Degeri.
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Tablo 4: Biyopsi sonuglar ile kargilagtirildiginda mamografi, US ve MRG sonuglar birlikte degerlendirildiginde ikili ve iiclii

kombinasyonlarin tanisal performans diizeyleri

Gostergeler | Tanimlar MG+US | MG+MRG | US+MRG | MGH+US+MRG ..

GP: Gergek Pozitif, YN: Yanlis Nega-
Olgu Sayist | N 257 263 309 257 tif, GN: Gergek Negatif, YP: Yanlis

o o 0, 0, . 2

Du}faflllhk GP/(GP+YN) %78,4 %86,5 %77,5 %81,1 Pozitif, POD: Pozitif Ongdrii Degeri,
POD GP/(GP+YP) %70,7 %76,2 %77,5 %81,1
NOD GN/(YN+GN) %96,3 %97,7 %96,7 %96,8
Dogruluk (GP+GN)/(N) %92,2 %94,3 %94,2 %94,6

i g |
Resim 3-4: 34 yasinda kadin hasta. Sag MLO mamografide
saat 6 hizasinda diizensiz konturlu BI-RADS 5 kitleler ve solda

sagittal postkontrast TIAG’lerde erken donemde kontrastlanma
gosteren multifokal BI-RADS 5 kitleler.

Resim 5: Sagittal postkontrast 1.
seride erken kontrast tutan ve citte
kalinlasmaya neden olan malign
kitleler. Histopatoloji: Anjiosarkom.

Resim 6: Aksiyel FSE-IR
MRG incelemede sol aksiler
LAP- Histopatoloji: Metasta-
tik invaziv duktal karsinom.

Calismamiza dahil edilen 320 olgunun MRG incelemele-
ri dogrultusunda yapilan biyopsileri sonucunda histopato-
lojik olarak 37’sinde kanser saptandi. Bunlardan 33’iiniin
histopatolojik tanis1 invaziv duktal karsinom (IDK) ( Re-
sim 3,4 ), 2’sinin invaziv lobiiler karsinom, 1’inin anjiosar-
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kom (Resim 5) ve sonuncusunun lenfoma idi. Bu kanser-
lerden sadece 1’inde bilateral meme MRG incelemesi nor-
malken, klinik olarak belirgin olan aksiller lenfadenopati-
den alinan biyopside IDK metastaz1 saptandi( Resim 6).
Bunun diginda diger olgularin hepsinde MRG pozitif bul-
gu vererek tani1 konmasinda yardimer oldu.

Tartisma

Meme goriintiillemenin birinci ve en 6nemli amact meme
kanserini saptamaktir. Meme kanseri tanisin1 koymak ama-
ciyla modalite secerken ¢ok dikkati davranilmali; miim-
kiin olan en dogru modalite ile takip edilecek veya biyopsi
onerilecek olgu grubu ayirt edilmeli ve gereksiz ek incele-
me ve prosediirlerden kaginilmalidir. Bu da ancak her mo-
dalitenin imkan ve sinirliliklarini bilerek miimkiin olabi-
lir. Meme kanseri olgularinin sagkalim oranlar1 son yillar-
da artmigtir. 1940°1larda erken evre lokal olgular (lenf nodu
tutulumu veya metastaz yok) igin 5 yillik sag kalim orani
%72 iken bugiin %97’lere ulagmistir.2 Bu artig asempto-
matik olgularda MG nin uygulama artis1 ve efektif kulla-
nimu ile birlikte ayn1 zamanda tedavi protokollerinin iler-
leme kaydetmesine baglanmigtir.3 Ancak MG’nin tanisal
olarak sinirli kaldigi durumlar mevcuttur. Bunlarin bagin-
da dens ve heterojen-dens meme paterni gelmektedir. Bu
patern varliginda duyarlilik %30-48’a kadar azalmakta-
dir.4 Tanisal degerin azaldig1 diger durumlar postoperatif
degisiklik veya meme implant1 olan olgular ile gogiis du-
varima yakin veya aksilla i¢erisindeki lezyonlardir.5

Calisma grubumuzda neoadjuvan tedaviye yaniti deger-
lendirilen BI-RADS 6 kategorisindeki 3 olguya ve kan-
ser tanisi alan 40 olgudan geng yasta oldugu i¢in 4 tanesi-
ne MG incelemesi yapilmamisti. Geriye kalan 36 olgudan
32 tanesinde kanser MG ile tespit edilirken toplam 4 olgu-
da MG ile malignite tespit edilemedi.

Glinlimiizde meme dansitesi meme kanseri i¢in bir risk
olarak kabul edilmektedir. Meme paterninin dansitesinde
artis meme kanseri olma riskini derecesine gore 2.2-5 kat
artirmaktadir.6 Dens memelerde MG’nin duyarliligimin
azalmasi ve dens memelerde kanser riskinin artmasi sonu-



Manyetik Rezonans Goriintilemenin Meme Kanserini Saptamadaki Yeri

cunda MG’ye destek olarak ek bir tetkik arayisi i¢ine gi-
rilmistir. US’nin meme kanseri taramasi i¢in kullanimi li-
teratiirde tartismali olup ek bir inceleme olarak 6nemli rol
oynadigi yillardir kabul gérmektedir. Literatiirde US kul-
lanarak dens meme parankimli kadinlarda kanser tarama-
st amaglayan caligmalar yapilmis ve bu ¢aligmalarda nor-
mal MG’ye sahip olgularda US ile kanser odaklar1 saptan-
dig1 gosterilmistir.7-8 US’de mikrokalsifikasyonlarin go-
riilememesi nedeniyle US ile tan1 konamayan kanserlerin
%75’ini duktal karsinoma in situ, %25’ini IDK olusturur.9
Bunun diginda US, bilateral meme kanserinde, intraduktal
yayilimda ve multifokal lezyonlarin saptanmasinda yeter-
siz kalabilir.10 Bizim ¢alismamizda kanser tanisi alan 31
olgu US ile saptanabilmis ancak 9 olgu US ile gosterile-
memistir.

Calismamiza benzer, ancak ¢ogu yiiksek risk grubunda
yapilan MG, US ve MRG tetkiklerinin meme kanserini
saptama efektivitelerini karsilastiran ¢ok sayida caligsma
literatiirlerde bildirilmistir. Risk faktorii ve tarama/tanisal
acidan heterojen yapida olan ¢alisma populasyonundaki
sonuglar, bu ¢aligmalar ile benzerlik gostermektedir. Bu
caligmalarin hepsinde ortak sonug, meme kanserini sap-
tamada MRG’nin en yiiksek duyarhiliga sahip oldugudur.
Caligmamizda incelemeler ve kombinasyonlar arasinda
McNemar testine gore anlamli bir fark olmamakla birlik-
te MRG’nin tanisal performans agisindan(dogruluk dege-
11:%91.2) US ve MG’den daha {istiin oldugunu ve tanisal
olarak en basarili kombinasyonun MG ve MRG kombinas-
yonu oldugunu gosterdik.

Yiiksek risk grubunda yapilan ¢aligmalara baktigimiz za-
man ise; Leach ve ark. yaptig1 ¢alismada MRG %2.9 ora-
ninda ek kanser saptanmasini saglamig olup yiiksek risk
grubunda MG (%40) ile karsilastirildiginda duyarlilig1 an-
laml1 olarak yiiksek bulunmustur (%77).11 En yiiksek du-
yarliligin MG ile MR kombinasyonuna ait oldugu bildiril-
mistir (%94). Lehman ve ark. tarafindan yapilan calismada
171 olguya MG, US ve MRG uygulanmig, MRG’nin du-
yarlilig1 %100 bulunmustur. Sardanelli ve ark. yliksek risk
grubundaki olgularda fizik muayene, MG, US ve MRG
tetkiklerini karsilagtiran ¢calismasinda MRG’nin duyarlili-
81 %94 ve POD'li %63 olarak gostermistir.12

Caligmalarda MRG’nin en 6nemli dezavantajinin yalanci
pozitiflik oranlarindaki yiikseklik oldugu vurgulanmustir.
MRG’de duyarliligin yiiksek olmasima karsin, 6zgilligiin
ve POD’nin degisken oldugu vurgulanmaktadir. Meme
kistleri, fibroadenomlar, papillomlar, yag nekrozlar, int-
ramamarian lenf nodlar ve fibrokistik degisiklikler kont-
rastll MRG serilerinde meme kanserini taklit eden anor-
mal kontrastlanmalar gostererek gereksiz biyopsilere ne-
den olabilmektedir. Yiiksek risk grubunda yapilan, cogun-

lugunu geng ve ¢ok dens meme parankimli olgularin olus-
turdugu bir ¢alismada MRG’nin MG’ye oranla 3 kat daha
fazla benign meme lezyonuna biyopsi yapilmasina neden
oldugu bildirilmistir.13 Bizim ¢aligmamizda MRG’nin 6z-
giilliigii %90.4 ve POD %59.1 olarak hesaplanirken 19
yalanci pozitif olgu tespit edilmistir. Yalanci pozitiflerin
cogu BIRADS 4 kategorisinde tespit edilmistir. BI-RADS
5 kategorisindeki 2 olguda yalanci pozitif sonu¢ bulunmus
olup biri graniilomat6z mastit, digerinin ise histopatolojik
sonucu fibrokistik degisiklik ile uyumlu gelmis olup her
iki durumun da MG/US/MRG’de maligniteyi taklit edebil-
dikleri literatiirde de ifade edilmektedir.

MRG’de BI-RADS 3 kategorisindeki lezyonlarin 6zellik-
lerinin ve kanser oranlarinin saptanmasi amaciyla ¢aligma-
lar stirmektedir. Calismalarda ytiksek olasilikla benign ka-
bul edilen grup igerisinde %0.6-10 gibi bir oranda kanser
saptandig1 bildirilmistir.14 Bu nedenle bu grubun diizenli
takip edilmesi ¢ok onemlidir. Bizim ¢alismamizda MRG
degerlendirilmesi sonrasinda 72 yiiksek olasilikla benign
inceleme raporlandi. Bu gruptan klinisyenin ve olgunun
istegi ve siiphesi dogrultusunda yapilan ve bize geri bildi-
rimi olan 12 biyopsi olgusunda meme kanseri saptanmadi.
MRG’nin 6zellikle duktal karsinoma in situ odaklarini
gosterememesi, lobiiler karsinomalar1 saptamada ¢ok du-
yarli olmamas1 ve anjiogenetik potansiyeli az olan dina-
mik incelemede kontrastlanma odagi seklinde izlenmeyen
diisiik gradeli benign ve malign lezyonlar1 gdsterememe-
si dezavantajlaridir. Ayrica bilgi diizeyindeki farkliliklar,
uygulama ve yorumlamadaki farkliliklar ve tecriibe gerek-
tirmesi 6nemli problemlerdirMeme goriintiilemede tiim
MRG islemleri i¢in gegerli olan uzun inceleme siiresi, ko-
lay ulasilan ve tolere edilen bir tetkik olmamasi (6zellik-
le klostrofobili ve obez olgular i¢in), kontrast madde kul-
lanilmasi zorunlulugu da yine meme MRG sayisini ve in-
celemeye uyumu azaltmaktadir.

Calismamizin bazi smirlamalar1 bulunmaktadir. Bunlar-
dan birincisi MRG esliginde biyopsi yapamamizdir. Bu
durumda sadece MRG’de tespit edilen kitlesel ve kitlesel
olmayan kontrastlanma alanlarindan daha dogru biyopsi
yapma imkanimiz olabilirdi. Caligmanin diger bir sinirla-
mas1, MRG ¢ektirmek amaciyla bagvuran olgularimizdan
biiyiik bir kisminin meme MRG’nin kabul goéren gercek
endikasyonlari ile degil de (evreleme gibi) daha ¢ok prob-
lem ¢6zlimii endikasyonu ile gelmis olmasidir.

Meme MRG’nin tarama testi olarak oOnerildigi yiiksek
riskli grupta oniimiizdeki yillarda yapilacak ¢aligmalar ve
Ozgiilliigl arttiric1 uygulamalar (MR spektroskopi, diffiiz-
yon goriintiileme gibi) ile bu agidan kullanimi hakkinda
yeterli veri birikimi olacaktir. MG ve US ile karsilastiril-
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diginda kontrast madde kullanilan MRG tetkiki lezyonun
sadece kesitsel morfolojisi hakkinda degil ayn1 zamanda
doku perfiizyonu ve kontrastlanma kinetigi gibi fonksiyo-
nel ozellikleri hakkinda da bilgi veren bir meme goriin-
tileme yontemidir. Malign meme lezyonlarmi karakteri-
ze etmede MG ve MRG kombinasyonu en iyi non—invaziv
inceleme yontemi olarak belirlenmis ve literatiir ile benzer
sonuclar elde edilmistir. Bu nedenlerle MRG’nin birtakim
kisitlama ve dezavantajlari olmakla beraber teknik, bilgi
ve deneyim alanindaki hizla ilerlemeler ile varolan sorun-
lar biiyiik dlglide asilacaktir.

Sonug olarak meme kanseri tanisinda kanseri erken tespit
ederek mortaliteyi azaltmasi, olguya zarar vermemesi, ko-
lay ulasilabilir ve tolere edilebilir olmasi, diisiik maliye-
ti nedeniyle tarama testi olarak altin standart olan MG’ye
ek olarak, onerilen endikasyonlar ¢er¢evesinde kullanildi-
ginda meme MRG nin duyarhlik, 6zgiilliik, POD, NOD ve
dogruluk olarak en ytiksek oranlara sahip inceleme oldu-
gu gosterilmistir.
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Abstract

Objective: Carbon monoxide (CO) intoxication is associated with direct cardiovascular toxicity. Previous studies re-
ported the association between acute CO intoxication and QT dispersion, but did not investigate p wave changes. Our
aim was to evaluate electrocardiographic changes including QT interval and p wave in patients with CO intoxication.
Material And Methods: Twenty patients who had been diagnosed as CO intoxication were included in the study. CO
intoxication was confirmed by arterial blood gas analysis. Twenty two age and gender matched healthy subjects were
enrolled as control group. In all patients QT, QTc, QTd, QTde, p maximum, p minimum and p wave dispersion inter-
vals were evaluated with 12 leads of the surface ECG. Laboratory tests including cardiac enzymes were measured.
Results: The QTc maximum, QTc dispersion, and white bloods were significantly higher in CO intoxication group
than control group. There was a positive correlation between neutrohil counts and QTc maximum and Qtc minimum.
Leukocyte counts had positive correlation with heart rate at admission.

Conclusion: P wave changes have not been detected in the present study. There is a correlation between blood leu-
kocyte and neutrophil number and QT changes in CO intoxication.

Keywords: Carbon monoxide intoxication, QT dispersion, p wave dispersion

Ozet

Amag: Karbonmonoksit (CO) zehirlenmeleri direkt olarak kardiyovaskiiler toksisite ile ilgilidir. Daha 6nceki galig-
malarda akut karbonmonoksit zehirlenmeleri ve QT dispersiyonu arasindaki iliski rapor edilmistir, ancak p dalga-
st degisikligi arastirilmamistir. Bizim ¢alismamizdaki amacimiz, karbonmonoksit zehirlenmelerinde QT aralig1 ve p
dalgasindaki degisiklikleri degerlendirmektir.

Yontem ve Gerecler: Calismaya CO zehirlenmesi tanist almig 20 hasta dahil edildi. CO intoksikasyonu tanisi arte-
riel kan gazi analizi ile dogrulandi. Kontrol grubu olarak, benzer yas ve cinsiyette saglikli 22 kisi alindi. Biitiin has-
talarda QT, QTc, QTd, QTdc, p maximum, p minumum ve p dalga dispersiyonu 12 kanallt EKG ile degerlendirildi.
Kardiak enzimleri i¢eren laboratuvar testleri 6lgiildii.
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Sonug: CO intoksikasyonu olan grupta QTc maxium, QTc dispersiyonu ve beyaz kiire sayilari, kontrol grubundan an-
lamli olarak yiiksekti. Notrofil sayilari, QTc maksimum ve QTc minimum degerleri arasinda pozitif korelasyon var-
di. Lokosit sayist ile kalp hizi arasinda ise pozitif korelasyon mevcuttu.

Tartisma: Bu ¢alismada p dalga degisikligi saptanmamistir. CO intoksikasyonlarinda kan 16kosit ve notrofil sayisi ile

QT dalga degisikligi arasinda korelasyon saptanmustir.

Anahtar Kelimeler: Karbon monoksit zehirlenmesi, QT dispersiyonu, p dalga dispersiyonu

Introduction

CO has a direct toxic effect on the myocardium. The major
deleterious effect of CO exposure is a decrease in oxygen
(02) delivery to the tissues. CO-induced hypoxia can have
profound effects on myocardial oxygenation, resulting in
cardiovascular injury (1). Myocardial injury in CO-poi-
soned victims was indicated by the presence of elevated
cardiac injury biomarkers, e.g., troponin I, b-natriuretic
peptide, creatinine kinase, and creatinine kinase-MB
(myocardial band), heart fatty acid binding protein and by
electrocardiography (ECG) abnormalities (2-5).

ECG is a simple and a sensitive tool for evaluating myocar-
dial damage. QT dispersion might be an indirect measure
of the heterogeneity of ventricular repolarization, which
may contribute to ventricular arrhythmias (6). P wave dis-
persion has been performed in the assessment of the risk
for atrial fibrillation (AF) (7). Several studies showed that
p wave dispersion has a predictive value for AF in patients
without apparent heart disease, hypertension, coronary ar-
tery disease, and in patients undergoing coronary artery
bypass surgery (8-10). P wave dispersion has proven to be
a sensitive and specific ECG predictor of AF in the various
clinical settings.

In previously reported studies, inhalation of CO at toxic
levels demonstrated ECG effects including QT disper-
sion. To our knowledge, there is only one study evaluating
chronic CO exposure and p wave dispersion. However, the
relationship between acute CO intoxication and p wave
dispersion has not been analyzed before. Hence, the pur-
pose of the present study was to investigate the relation-
ship between acute CO intoxication and ECG changes and
cardiac enzymes.

Material And Methods

We studied 20 consecutive adults with acute CO intoxica-
tion who were admitted at emergency department of An-
kara Education and Research Hospital. CO poisoning was
confirmed in the patients by arterial blood gas analysis.
None of the patients had the history of any drug adminis-
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tration that could induce QT prolongation, affecting cardi-
ac conduction system, and in anyway, had arhythmogenic
properties. None had pregnancy; history of cardiac disease
or symptoms suggesting heart disease. None had ischemic
changes or any evidence of bundle branch block on ECG.
At initial admission, venous blood samples were taken, and
an echocardiogram and a chest roentgenogram were ob-
tained in all patients. Twenty two age and gender matched
healthy subjects were enrolled as control group. The ethics
committee of local hospital approved the study protocol.

P wave dispersion, QT interval measurement

P wave duration was measured in all simultaneously re-
corded 12 leads of the surface ECG. All recordings were
performed in the same quiet room during spontaneous
breathing. P maximum and minimum was evaluated in all
of the 12 lead surfaces. All the measurements were repeat-
ed three times and average values were calculated for each
of electrocardiographic parameter. The difference between
P wave maximum and P wave minimum durations was de-
fined as P wave dispersion.

The difference between the greatest and the least QT in-
tervals on any of the 12 leads (QTmax »QT-min) was
considered QTd. QT intervals were also corrected (QTc)
in accordance with the heart rate using Bazett’s formula
(cQT2QT/RR1/2). QTc dispersion (QTcd) was also cal-
culated.

Blood samples

At admission to the emergency department, blood samples
were obtained from patients; troponin T, creatine kinase,
and creatine kinase-MB (CK-MB) levels were measured
in anticoagulant tubes. Creatine kinase, and CK-MB lev-
els were determined using Thermo kits, Konelab (Thermo
Clinical Labsystem, Finland). Troponin T was studied
with immunoassay method using monoclonal antibodies
(Enzymum Test System ES 300; Boehringer Mannheim,
Mannheim, Germany).

Statistical analysis

All statistical analyses were performed using the Statisti-
cal Package for Social Science program (SPSS for Win-
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dows, Version 16.0). Continuous variables were expressed
as means + SD and compared using the Mann Whitney test.
The chi-squared test was used for other categorical vari-
ables. Correlations between the changes of ECG and others
parameters were assessed by Spearman correlation test. P-
value of <0.05 was considered statistically significant.

Results

Clinical characteristics and biochemical tests of the 20 pa-
tients and 22 controls enrolled in the study are shown in
Table 1.

Table 1: Characteristics and laboratory findings of control group
and patients with CO intoxication at admission.

Variables Control Patients P
groups groups value
Age, year 43.4+12.7 40.5+17.7 0.510
Sex, % male %31.8 %17.6 0.308
Glucose mg/dl 99.2+22.9 133.6 +42.4 | 0.001
AST, U/L 22.7+£5.6 22.748.5 0.457
ALT, U/L 20.9+12.2 23.1+17.2 0.769
CK, U/L 90.1+73.4 102+68.8 0.661
CK-MB, U/L 2.8+1.0 2.1+1.34 0.576
Myoglobulin, 34.1+£12.5 42.7+£30.7 0.810
Troponin I, 0.011£0.006 | 0.014+0.006 | 0.086
Hemoglobulin, g/dl | 14.0+1.4 13.2+1.6 0.072
White blood, mm?® | 75632090 10188+4208 | 0.039
Platelets, mm® 255954456360 279882+74944 | 0.245
RDW, 13.3+1.0 13.9+1.3 0.140
MPV, 8.4+0.8 8.6+0.48 0.086

All poisoning occurred at home and were caused by im-
proper combustion of coal or wood in inadequately ven-
tilated stoves. Nausea, vomiting and headache were the
most common symptoms. All patients’ received oxygen
by mask. No difference were observed for age, sex and
cardiac enzymes including CK, CK-MB, myoglobuline,
troponin I. Carboxyhemoglobin levels in CO intoxication
group was detected 29.87 %.Blood glucose levels in CO
intoxication group were higher than healthy control group
(p<0.001). Liver test were comparable among two groups.
White blood cell count was significantly higher in patients
with acute CO intoxication than control group (Control
group;7563+2090, CO intoxication group;10188+4208, p:
0.03). The others full blood count including lymphocyte;
basophil monocyte and eosinophil were not statistically
significant. ECG findings including that QTc max and QTc
dispersion were significantly difference in two groups.
Data are listed in Table 2. No significant difference was

observed in other ECG findings between control and CO
intoxication group. A significant positive correlation was
found between leukocyte counts and heart rate (p: 0.014,
r: 0.582). In addition, QTc maximum and QTc minimum
correlated positively with nuetrophil counts (respectivite-
ly, p: 0.014, r: 0.390 and p:0.020, r:0.373). Between QTc
dispersion and troponin levels were positive correlation
(p:0.001, 1:0.653). No significant correlation was identi-
fied between blood gases analyze, full blood count and the
other of ECG parameters. During this study period were
not detected mortality.

Table 2: ECG findings of control group and patients with CO
intoxication.

Variables Control Patients P value
groups groups
P max, msn 104+16,03 95,8+16,2 0.076
P min, msn 43.6+11,76 42,3 £9,7 0.718
P dispersion, msn | 48.0+17,8 52,3+13,9 0.507
QT max 387,1+£22.6 391,7+41,2 0.661
QT min 3452+17,7 341,1£31.,9 0.631
QT dispersion 55,9 £19,6 62,5+324 0.431
QTc max 433,2424.8 454,4+39,7 0.048
QTc min 377,8+28,0 396,4+35,8 0.078
QTc dispersion 44,9+19,6 62,5+ 324 0.016

Discussion

The present study demonstrated the relationship between
acute CO intoxication, and QTc dispersion, QTc maxi-
mum, leukocyte counts and glucose levels. Leukocyte
counts correlated positively with heart rate. Furthermore,
QTc maximum and QTc minimum had positive correla-
tion with neutrophil counts. Acute CO intoxication did not
have correlation with p maximum, p minimum and p wave
dispersion.

CO binds to hemoglobin with an affinity 200 to 250 times
that of oxygen so that exposure to CO, even in low con-
centrations, results in competitive binding to hemoglobin,
reduced oxygen delivery (11). Also CO interrupts myocar-
dial oxidative phosphorylation by decreasing the activity
of myocardial cytochrome oxidase, directly interfering
with cellular respiration (12). These mechanisms are leads
to cardiac disfunction. CO poisoning is associated with
myocardial depression, partly because of hypoxic stress.
The possible cardiac toxic effects of CO include atrial flut-
ter, atrial fibrillation, ventricular tachycardia, ventricular
fibrillation, and myocardial ischemia (13, 14). Previous
studies indicated that acute CO intoxication had occurred
with increasing arrhythmia frequency. However there were
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no knowledge numerical values regarding with arrhythmia
frequency.

QT and p wave dispersion has been proposed as a non-
invasive measure of the degree of homogeneity in myocar-
dial repolarization, which might be a significant predictor
of serious arrhythmias and cardiac mortality. In the present
study CK-MB and tropin levels were detected similar to
between control and CO intoxication group. In our present
study included patients not found any of cardiovascular
diseases. Therefore, troponin and CK-MB levels were de-
tected within normal range. Previous some studies showed
elevated troponin levels. However, these patients had acute
miyocardial infarction. Previous studies investigated a
correlation between CO intoxication and cardiac enzyme
levels and several ECG changes including QT dispersion
and QTc dispersion. QTc dispersion in our study was long-
er than control group as similar to other reports. Giirkan
et al demonstrated both QTd and cQTd decreased in pa-
tients with CO intoxication significantly after discharge
from the hospital (15). Yelken et al reported QT interval
level in 24 h was significantly higher than admission level,
additionally QTc interval levels in 24 h and 48 h were sig-
nificantly lower than admission (16). Several studies have
indicated that exposure to low concentrations of CO have a
direct adverse effect on the heart, exacerbating myocardial
ischemia, and facilitating ventricular arrhythmias (17,18).
Yelken et al reported carboxyhemoglobin level significant-
ly correlated with QT intervals, troponin T, and creatine
kinase MB levels (16). Yardan et al reported that troponin
and heart fatty acid binding protein elevated experimen-
tally in CO poisoned rats (2). Although we demonstrated a
positive correlation between QTc dispersion and troponin
levels, none of the ECGs showed ventricular arrhythmia in
acute CO-intoxicated patients probably because of absence
of an underlying of cardiac disease. In our study showed
that between the relationship troponin I and QTc interval
can indicated presence of mimimal cardiovasculary stres
in without prominent cardiovasculary diseases patients.

Previous studies did not investigate p wave changes in
acute CO intoxication. To our knowledge, there is only
one study in the literature that investigated p wave changes
in chronic CO poising (19). Sari et al found an associa-
tion between chronic CO exposure and p wave dispersion
in male indoor barbecue workers. That study revealed
p max and p dispersion were higher than control group.
Furthermore, there were significant correlations between
CO Hb level and p dispersion. For the first time we evalu-
ated p wave changes in acute CO intoxication. However,
our study did not show a difference between patients with
CO intoxication and control group in respect to p wave
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changes including p maximum, p minimum and p wave
dispersion in ECG.

CO intoxication caused to morbidity and mortality. Indi-
cations of poor prognosis were described as altered con-
sciousness at presentation, advanced age, patients with un-
derlying cardiovascular disease and metabolic acidosis. In
addition, tachycardia, high leucocyte and glucose and low
pH levels showed significant correlation with bad outcome
(20). The relationship between leukocyte and CO concen-
tration in cigarette smokers has been reported (21). Simi-
lar to our results, a few studies has reported an associa-
tion between acute CO intoxication, and leukocytosis and
neutrophilia. The effects of acute CO intoxication upon
bone marrow are also not well known. The neutrophilia
resulted from increase in circulating neutrophils, whose
nature were to stick to endothelium, was changed by cy-
clic AMP released by beta receptors of endothelium stimu-
lated by epinephrine (22). Moreover, our study revealed
higher glucose and leucocyte levels in patients with CO
intoxication. A significant positive correlation was found
between leukocyte counts and heart rate. In addition, QTc
maximum and QTc minimum correlated positively with
neutrophil counts.

In conclusion, though several abnormal ECG findings
were detected in patients with acute CO intoxication, p
wave changes have not been detected in the present study.
There is a correlation between blood leukocyte and neu-
trophil number and QT changes in CO intoxication.
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Ozet

Hodking hastalig1 lenfatik sistemin monoklonal malign bir hastaligidir. Otoimmiin hemolitik anemi, trombositopeni
ve lokopeniler 6zellikle kronik lenfositik 16semi ve nonhodking lenfoma olmak tizre lenfoproliferatif hastaliklar ara-
sinda goriilebilir, fakat bunlar hodking hastaliginda nadiren goriiliir. En sik goriilen hematolojik bulgu normokromik
normositik anemidir. Hodking hastaliginda immiin trombositopenik purpura, immiin nétropeni gibi ¢esitli immiino-
lojik hastaliklar tanimlanmistir. Bununla birlikte otoimmiin hemolitik anemi, hodking hastaliginda nadiren goriiliir.
Biz bu yazida direk coombs pozitif hemolitik anemi ve pansitopeniye neden olan hodking hastlikli bir vaka sunduk.

Anahtar Kelimeler: Otoimmiin hemolitik anemi, Hodking hastalig1

Abstract

Hodgkin’s disease is a distinct monoclonal malignant disorder of the lymphatic system. Autoimmune hemolytic
anemia, trombocytopenia and leukopenia can be present with lymphoproliferative disease especially chronic lym-
phocytic leukemia and Non-Hodgkin’s lymphomas but they abnormalities rarely seen in Hodgkin’s disease (1, 2).
The most common hematologic finding is normocytic normochromic anemia. Various immunologic abnormalities
including that immune thrombocytopenic purpura and immune neutropenia have been described in Hodgkin’s dis-
ease. However, autoimmune hemolytic anemia was rarely occurred in Hodking’s Diseases. We reported a case who

Hodgkin’s disease lead to a direct coomb’s positive hemolytic anemia and pancytopenia.

Keywords: Otoimmune hemolytic anemia, Hodgkin’s disease
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Case Report

A 26-year old man was admitted to complaint with se-
vere fatigue, night sweats, intermittent fever and weight
loss. His physical examination was found fever (40 0C ),
lymphadenopathy (right supraclavicular, inguinal) and he-
patosplenomegaly. The chest graphy showed bilateral hi-
ler fullness. Abdominal ultrasonographic and thoracal
computorized tomographic scan revealed involvement of
lymph nodes in both sides of the diaphragm. A biopsy of
the right supraclavicular lymph node showed Hodgkin’s
disease, lymphocyte-depletion type. The full blood count
showed pancytopenia (hemoglobin; 8.2g/dl, thrombocyte:
80000 / mm3 and white blood cell: 2300 mm3). Peripheral
smear examination revealed 65 % lymphocytes, 30 % ne-
utrophils and 5 % monocytes. Erythrocytes were hypoch-
romic microcytic and platelets were decreased. Bone mar-
row aspirate and biopsy showed infiltration by lymphogra-
nulomatous tissue with reed-Stenberg cells. CD15, CD30,
bcl2 were positive, CD3, CD20, LCAK were negative, and
Ki 67 proliferation was 50% in the immunohistochemical
analysis of bone marrow.

Direct coomb’s test was 4 + positive for both IgG and C3d
with a negative indirect Coombs’ test. The serum IgG level
was 1900 mg/dl with normal levels of other immunoglo-
bulins and hemoglobin electrophoresis. Hematologic and
blood chemical studies were performed (Table 1).

Tablel: Hematologic and biochemical values of the patient

Hemoglobine 8.2 ALT* (TUN) 52

MCV (fl) 95 AST* (IU/1) 85

Hemotokrit (%) 25.1 Total protein (g/dL) | 6.9

White Blood Cell x10%1 | 2300 | Albumin (g/dL) 3.8

Platelet x10%/1 80000 | Direct bilirubin 0.8
(mg/dl)

Blood Urea Nitrogen 32 Indirect bilirubin 3.2

(mg/dl) (mg/dl)

Creatinine (mg/dl) 0.8 Folic acid (ng/1) 3.5

LDH* (IU/1) 106 4 | Vitamin B12 (pg/l) | 358

LDH: Lactate dehydrogenase, ALT: Alanine transaminase, AST: as-
partate aminotransferase

On the basis of the above clinical and laboratory data, au-
toimmune hemolytic anemia was diagnosed. Prednisolone
1 mg / kg was administered orally for the autoimmune he-
molytic anemia. The clinical stage IVsb was assigned and
adriamycin, bleomycin, vinblastine, dacarbazine (ABVD)
therapy was started. Prednisolone therapy at a dose of 1
mg / kg was continued until the patient’s hemoglobin le-

Hodking Hastaligi ve Otoimmiin
Hemolitik Anemi: Vaka Sunumu

vel reached up to 10 g/dl. After hemoglobin level of 10
mg/dl was reached the prednisolone dose was lowered by
10 mg at weekly intervals and of the 2nd month of the
therapy prednisolone was stopped. After prednisolone and
one cycle chemotherapy, the levels of hemoglobin, plate-
let, and leukocyte of this patient returned to the normal va-
lues and the direct Coombs’ test became negative.

Discuscion

Hodgkin’s disease associated with autoimmune hemoly-
tic anemia, first described in 1967, occurs in 0.2-1.7 % of
cases (1-3), usually in patients with noduler sclerosing or
lymphocyte depleted histology who have advanced disea-
se and B-symptoms (1). Unlike immune thromboctytope-
nia and autoimmune hemolytic anemia is related to the ac-
tivity of Hodgkin’s disease and usually in patients with wi-
despread involvement and systemic symptoms (1).

Immune thrombocytopenia is reported in 1.5 % of cases
Hodgkin’s disease (4). Immune neutropenia in Hodgkin’s
disease was first described in 1982 (5). The combined oc-
currence of leucopenia, thrombocytopenia and acute auto-
immune hemolytic anemia was first reported in a young fe-
male with advanced disease of both nodular sclerosing and
lymphocyte depleted histology (6). It was reported that 90
- 100 % of Hodgkin’s disease cases with immune hemoly-
tic anemia were stages 3 or 4 (7). The positive direct Co-
ombs’ test, bone marrow infiltration by lymphogranuloma-
tous tissue with Reed-Stenberg cells and response to ste-
roid therapy strongly support an immune pathogenesis for
the cytopenias in this case. The pathogenesis of autoimmu-
ne phenomena in Hodgkin’s disease remains obscure. Ab-
normalities in the immune system include impaired T-cell
function and aberrant cytokine production. Decreased acti-
vity of cytotoxic T-cells could result in excessive auto anti-
body production. Alternatively, cytokine production by the
Reed-stenberg cells or by the surround reactive lymphoid
or plasma cell population could produce autoimmune dise-
ase (8). In the literature, various forms of therapy have re-
ported to treat autoimmune hemolytic anemia occurring in
the presence of Hodgkin’s disease (1). Most reported ca-
ses of autoimmune hemolytic anemia in this setting have
shown initial response to therapy with steroids or intrave-
nous immunoglobulin, but severe resistant cases with fa-
tal outcome have also been reported (4). Our present case
demonstrated autoimmune hemolytic anemia. After star-
ting prednizolone and chemotherapy treatment were imp-
roved anemia.

In conclusion chemotherapy against primary diseases con-
comitantly with steroids may eligible treatment options
for these patients.
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Abstract

Paratesticular spindle cell rhabdomyosarcoma in adult patients is extremely rare and a few adult cases have been re-
ported in the literature. Sixty six years old male patient presented with painless left scrotal swelling underwent scrotal
orchiectomy and pathologic examination revealed spindle cell rhabdomyosarcoma in paratesticular region. Radiot-
herapy to left scrotum and inguinal canal were applied but adjuvant chemotherapy were not given. We herein report
this rare but prognostically favorable variant of rhabdomyosarcoma and reviewed and discussed relevant literature.

Keywords: Rhabdomyosarcoma; Embryonel; Adult;

Ozet

Yetiskin hastalarda paratestikiiler bolgede igsi hiicreli rabdomiyosarkom ¢ok nadir goriiliir. 66 yasinda sol skrotal sis-
lik sikayeti ile bagvuran ve scrotal orsiektomi yapilan hastanin patoloji sonucu paratestikiiler bolgede igsi hiicreli rab-
domiyosarkom olarak tespit edildi. Sol skrotum ve inguinal kanala radyoterapi uygulanan hastaya adjuvant kemote-
rapi verilmedi. Burada rabdomiyosarkomun iyi prognoza sahip alt grubu olan igsi hiicreli rabdomiyosarkom sunula-
rak ilgili literatiir g6zden gecirilmistir.

Anahtar Kelimeler: Rabdomiyosarkom; Embryonel; Yetiskin

Introduction of embryonel RMS in children.(4,5) Paratesticular spindle
cell RMS in adults is extremely rare and there are only a
few cases reported in the literature.(3,6-8) We report the
clinical and pathologic features of paratesticular spindle
cell RMS in an adult.

Adult paratesticular rhabdomyosarcoma (RMS) is ex-
tremely rare and has highly malignant potential. It com-
poses approximately 7 % of all known rhabdomyosarcoma
cases and 6 % of intrascrotal non-germinal tumors.(1) Pa-
ratesticular RMS arises from mesenchymal elements ofthe  Case Report
spermatic cord, epididymis, or tunica vaginalis and usually
causes a painless scrotal mass. Because of its superficial
location, it is usually diagnosed early.(2) Rhabdomyosar-
coma can be subdivided in to three major variants, which
show distinct histologic apperances: embryonel, alveolar,
and pleomophic RMS.(3) Spindle cell RMS, a variant of
embyonel RMS, has a preferential paratesticular location
and its prognosis is better than that of the classical type

A 66 year old male patient was admitted to our urology de-
partment with a painless left scrotal swelling persisting for
2 months. On physical examination a mass was palpated
in left scrotum. Ultrasonography of scrotum revealed a 37
x 17 x 41 mm left extratesticular mass with an echogen-
ic capsule. Serum B-HCG and a-feto protein levels were
normal. Left radical orchiectomy was performed without
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complication. Gross examination of pathologic specimen
showed an extra-testicular, 6 X 4 cm solid tumor with well
defined capsule. The malignancy had gray-white cut sur-
face. Histologic examination revealed that the neoplasm
was composed areas of dense whorls and fascicles of spin-
dle cells with pale eosinophilic cytoplasm and enlarged
fusiform nuclei (figure 1A). The atypical spindle cells
were admixed with a variable number of enlarged plump
spindle or polygonal shaped rhabdomyoblasts, containing
abundant eosinophilic cytoplasm and hyperchromatic nu-
clei (Figure 1B). Mitosis, including atypical forms num-
bered 2-6 per 10 high-power fields (Figure 1C). Immu-
nohistochemical staining was positive for desmin (D33,
1/200, DAKO) (figure 1D), myogenin (LO26, 1/40, Novo-
castra) and ASMA (IA4, 1/300, DAKO). The final diagno-
sis was spindle cell variant of embryonel RMS.

Post-operative CT scan of thorax, abdomen and pelvis
revealed no lymphadenopathy or metastasis. The patient
was diagnosed as clinical stage I and group I according to
the Intergroup Rhabdomyosarcoma Study Group (IRSG)
classification system (Table 1)(9). Although prognosis of
paratesticular RMS in adults is worse than in children(10),
and retroperitoneal lymph node (RPLN) metastases are
more frequent(11), spindle cell variant of embryonel RMS
has favorable prognosis with lesser degree of RPLN me-
tastases.(5) Thus, RPLN dissection and chemotherapy was

Table 1: IRSG Grouping system

not planned, and radiotherapy to left scrotum and inguinal
canal was applied. The patient currently free of the disease
at postoperative 36th month.

Figure 1A: Fascicle of spindle cells with pale eosinophilic cy-
toplasm and enlarged fusiform nuclei (hematoxylin and eosin X
200).

Figure 1B: Atypical, spindle shaped rhabdomyoblast with hy-
perchromatic nuclei (hematoxylin and eosin X 400)

Figure 1C: Atypical mitosis (hematoxylin and eosin X 400)
Figure 1D: Cytoplasmic expressions of Desmin were seen (IHC
X 400)

Group 1 Localized disease, completely excised, regional lymph nodes not involved
Group 1I Total macroscopic resection with evidence of regional spread
A. Macroscopically resected tumor with microscopic residual disease
B. Regional disease with involved lymph nodes, completely resected with no microscopic
residual disease
C. Regional disease with involved lymph nodes, macroscopically resected, but with evidence of
microscopic residual disease and/or histologic involvement of the most distal regional lymph
node in the dissection
Group III Incomplete resection with macroscopic residual disease
Group IV Distant metastatic disease present at onset
IRSG: Intergroup
Rhabdomyosarcoma
Study Group
Discussion sarcomas make up less than 1% of all adult malignancies,

RMS is the most common soft tissue sarcoma in children
and adolescents accounting for 5 % of all pediatric can-
cers. Approximately two-thirds of cases in children are
younger than 6 years of age. On the other hand, soft tissue
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and RMS accounts for only 3% of all soft tissue sarcomas.
Approximately 7% of all known RMS cases are located
in paratesticular region. It arises from the mesenchymal
tissue of spermatic cord, epididymis, testis and testicular
tunic and tends to have a better prognosis than other forms



of RMS.(2,12)

There are three different histologic subtypes of RMS: em-
bryonel, alveolar, and pleomorphic. In the paratesticular
region, although embryonel subtype is most commonly
seen, all histologic subtypes can occur. Spindle cell RMS
is a variant of embryonel RMS and it was first described
in 1992 by Cavazzana and colleagues. It appears to affect
mainly male patients, occuring predominantly in parates-
ticular region and has a better prognosis when compared
with other RMS varients.(3,4,13) IRS study in 1993, com-
paring spindle cell RMS to non-spindle cell variant, con-
firmed Cavazzana and colleagues that; with lower lymph
node metastases (16.3% vs 35.7%) and higher 5 year sur-
vival rates (95.5% vs 80%), spindle cell RMS has more fa-
vorable prognosis than that of non-spindle cell variants of
RMS.(5) In small retrospective series of patients evaluated
and treated in a non-uniform manner, in adults, spindle cell
RMS characterized clinically by poor outcome compared
to children but it has better prognosis than pleomorphic
RMS.(3,14)

Immunhistochemistry plays an important role in the di-
agnosis and differential diagnosis of spindle cell RMS.
Desmin and myf-4 represent the most reliable markers. A
number of mesenchymal neoplasms has to be distinguished
from spindle cell RMS including, spindle cell carcinoma,
desmoplastic or spindle cell malignant melanoma, leiomy-
osarcoma, malignant Triton tumor and fibrosarcoma. Spin-
dle cell RMS is frequently misdiagnosed as leiomyosar-
coma. Morphologically, it may resemble spindle cell RMS
but rhabdomyoblasts with eosinophilic cytoplasm are not a
feature of this entity. Myogenic differentiation can be con-
firmed with immunoperoxidase studies but, in contrast to
RMS, skeletal muscle markers such as myf-4, fast myosin
and myoglobin are negative.(3,14) In our case, morpho-
logic features such as poorly differentiated spindle cells
and rhabdomyoblasts with eosinophilic cytoplasm with
hyperchromatic nucleoli indicated spindle cell RMS and
myogenin and desmin positivity confirmed the diagnosis.

Patient with paratesticular RMS, usually present with a
painless scrotal mass and early diagnosis is usually made
due to superficial location of tumor.(2) There is no spe-
cific tumor marker but tumor markers such as f-HCG and
a-fetoprotein can be used to differentiate paratesticular
RMS from testicular tumors. Scrotal USG can also be use-
ful for differential diagnosis. In our patient, B-HCG and
a-fetoprotein were negative and scrotal USG revealed an
extratesticular tumor.

Paratesticular Spindle Cell Rhabdomyosarcoma In An
Adult: Case Report And Review

Prognosis of paratesticular RMS is better in children and
adolescents treated with multimodal approach including
surgery, adjuvant chemotherapy and radiotherapy with an
overall survival rates over 80% in prospective randomized
clinical studies.(15-17) Although there is no prospective
study, it is accepted that prognosis in adult patients is
worse than in children.(10,13) Prognostic factors in parat-
esticular RMS are local invasiveness, size, nodal involve-
ment and patients age at diagnosis. Prognosis is better in
patients with total surgical resection and recommended
surgical procedure is high inguinal hemiscrotectomy. Due
to possibility of scrotal microdissemination, trans-scrotal
resection is not recommended. However, Ferrari and col-
leagues reported that local relapses were not detected in
subgroup of 8 patients with trans-scrotal resection in their
series. As expected metastases is an important prognostic
factor. Patients in IRS group IV have an extremely poor
prognosis with a 5 year survival rate of 22.2% while pa-
tients in group I-III have a 5 year survival rate of 94.6%.
(16)

Data available on the management of adults with RMS is
very limited and derived mostly from single institution ret-
rospective studies. In the absence of prospective clinical
trials, there is no optimal chemotherapy for the manage-
ment of adults with RMS.(13,18,19) Chemotherapy regi-
mens used in adults with RMS are usually derived from the
pediatric clinical trials on RMS conducted by international
cooperative groups. Vincristine , dactinomycin and cyclo-
phosphamide (VAC) has been the standart chemotherapy
for pediatric intermediate or high risk RMS (20). Ferrari
at al. suggest that, vincristine and actinomycin could be an
appropriate option for children with newly diagnosed, low
risk embryonal RMS based on the results of Intergroup
Rhabdomyosarcoma Study (D9602), as patients treated
with vincristine and actinomycin has similar 5-year sur-
vival rates compared to patients treated with VAC.(16,21).
In IRS-IV, Vincristine, doxorubicin and cyclophospha-
mide alternating with ifofamid and etoposide was found
to be effective for patients with intermediate-risk RMS.
(22) In our case, there were no metastases on CT scan
of thorax and abdomen and patient’s clinical stage was
defined as group I with an expected good prognosis and
radiotherapy was given to left scrotum and inguinal canal.
In the absence of data from prospective clinical trials and
no defined optimal chemotherapy for adult RMS, adjuvant
chemotherapy was not given.

RPLN dissection for accurate staging of paratesticular
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RMS is controversial. In IRS-III rhabdomyosarcoma study
(1984-1991), RPLN dissection has been performed on all
paratesticular RMS patients. But in IRS IV (1991-1997),
it is recommended only in patients with positive lymph
nodes on abdominal CT. The distribution of patients
changed between two study, group I patients increased
from 68% in IRS-III to 82% in IRS-IV which is thought
to result from decreased lymph node recognition on CT.
The overall 3 year disease free survival (DFS) was 92%
for patients treated on IRS-III and 86% for those treated
on IRS-1V. Furthermore, adolescents with group II tumors
on IRS-IV had better 3 year DFS compared to group I tu-
mors (100% vs. 68%) most likely as a result of receiving
radiotherapy and intensified chemotherapy.(11,15,23,24)
It has been suggested that, CT can correctly detect positive
RPLN’s under 10 years of age but RPLN dissection should
be done for correct staging in adolescent patients.(11,16)

Adult spindle cell RMS is extremely rare and in parates-
ticular region only few cases has been reported. Our case
reflects that, patients with spindle cell RMS has better
prognosis and with early detection, RPLN dissection may
not be necessary for patients with paratesticular spindle
cell RMS.
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Yiikksek Ates, Bas Agrisi ve Bilin¢ Bulanikhginin Nadir Gorlilen Nedeni
Olarak Solvent Maruziyeti: Olgu Sunumu

Solvent Exposure as a Rare Cause of High Fever, Headache and Loss of
Conciousness: A Case Report

Aydmn CIFCI, Biilent KALAYCI, Serap BIBEROGLU?
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Ozet

Yiiksek ates ve enfeksiyon tablosu hastaneye miiracaatlarin belki de en 6nemli kismini olusturmaktadir. Kirikkale
Yiiksek Thtisas Hastanesi Acil Servis’e halsizlik, bas donmesi, bas agrisi, bulanik gorme, biling bulanikligi, yiiksek
ates sikayetleri nedeniyle gelen 35 yasindaki erkek hastanin kapali bir ortamda kimyasal ¢oziicti olarak kullanilan
solvent dumanina maruz kaldig1 6grenildi. Hastanin etiyolojiye yonelik fizik muayene ve laboratuvar tetkiklerinde
biling bulaniklig1 ve atesi agiklayacak neden saptanamadi. Solvent maruziyeti sonrasi nadiren de olsa yiiksek ates ve

biling bulaniklig1 gelisebileceginden klinisyenler solvent zehirlenmesini ayirici tanida diistinmelidir.

Anahtar Kelimeler: Solvent, yiiksek ates, basagrisi, biling bulanikligi

Abstract

High fever and infection perhaps form the most important part of hospital admissions. It was stated that the male
patient (35) who came to hospital with the complaints of weakness, vertigo, headache, blurred vision, loss of con-
sciousness and high fewer was exposed to solvent smoke which was used as chemical solvent in an indoor area. No
reason to explain the loss of consciousness and high fever was found in laboratory tests and physical examination for
etiology of the patient. Clinicians should take solvent poisoning into account during the differential diagnosis as high
fever and confusion can emerge after solvent exposure, rarely though.

Keywords: Solvent, high fever, headache, loss of consciousness

Giris yonlari, tifo, sepsis, siddetli viral enfeksiyonlar gibi enfek-
) siydz nedenler diistiniilmelidir. Enfeksiy6z neden disinda
diyabetik ketoasidoz, santral sinir sistemi neoplazmala-
r1, hematom, emboli, kollajen doku hastaliklar1 ve granii-
lomatdz hastaliklar, tiroid krizi ve nadiren ¢esitli kimyasal
maddelere maruziyet de boyle bir tabloya neden olabilir.

Glinlimiizde hastalarin polikliniklere ve 6zellikle de acil
servislere miiracaatinda en sik rastlanan nedenlerin ba-
sinda yliksek ates gelmektedir. Hastalarin tedavisinde en
Oonemli agama dogru teshisin konulmasidir. Ates, bas agri-
s1, bilin¢ bulaniklig: ile gelen hastada ayirici tanida 6nce-
likle ansefalit, menenjit gibi santral sinir sistemi enfeksi- Iant i¢in tam bir dykiiniin alinmasi onemlidir ve bunda al-
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kol alimy, ilaglar, is ile ilgili temaslar, evcil hayvanlar, se-
yahat, ailesel hastaliklar ve daha onceki hastaliklar hak-
kindaki bilgi yer almalidir. Hasta detayli bir fizik muaye-
neden gegirilmelidir. Orofarenks (dental apse), tiroit (tiro-
idit), temporal bdlge (temporal arterit), ense sertligi (Ker-
nig, Brudzenski), kalp, solunum sistemi, abdomen, cilt
muayenesi eksiksiz yapilmalidir. Laboratuvar tetkiklerin-
den tam kan sayimi, eritrosit sedimentasyon hizi, CRP,
biyokimya, gogiis radyografisi, abdomen ultrasonu, tiro-
id hormonlar1 bakilmali, kan kiiltiirleri alinmali, duruma
gore gerekirse viral markerlar, abdomen ve beyin tomog-
rafisi, ekokardiyografi gibi tetkikler de yapilmahidir (1,2).

Hasta igyerinde kimyasal bir maddeye (asbest, silika, tok-
sik gazlar, kimyasal ¢oziiciiler; solvent vs.) maruz kalacak
sekilde ¢aligtyorsa bu yonden de arastirilmalidir. Cesitli li-
teratiirlerde makine ve kimya sanayisinde araclarin temiz-
liginde kimyasal ¢6ziicii olarak kullanilan bazi solventle-
rin (thrichloroethylene, propil bromid, isopropanol vb. ice-
ren) de bas agrisi ve biling bulanikligina neden olabilece-
g1 ve baz kisilerde yiiksek atese neden olabilecegi bildi-
rilmistir. Teknoloji ve sanayinin giderek gelistigi giinii-
miizde tiim diinyada bu tiir kimyasal maddelerin kullani-
m1 giderek artmaktadir. Boya sanayi, miirekkep, farmako-
loji, yapiskan yapimi, baski miirekkepi, organik ¢oziici,
pestisid, kozmetik yapimi ve ev temizleyici vs.yapiminda
kullanilmaktadir. En sik kullanilan solventler; isopropa-
nol, toluene, xylene, methylene chlorid, trichloroethyle-
ne, perchloroethylene ve propil bromiddir. Bu solventle-
re akut maruziyet basagrisi, sersemlik, gérme bozuklugu,
ates, bogaz agrisi, ilerleyici biling azalmasi ve felg¢ yapabi-
lir hatta 6liime bile neden olabilir (3-5).

Olgu

Kirikkale Yiiksek Thtisas Hastanesi Acil Servis’e halsizlik,
bas donmesi, bas agrisi, biling bulanikligi, gérme bozuklu-
gu, yiiksek ates sikayetleri ile genel durumu kotii halde ge-
len 35 yasindaki erkek hasta ileri tetkik ve tedavi ama ciy-
la yatirildi. Anamnezinden sikayetlerinin 4 giindiir oldugu
Ogrenildi. Hastanin mekanik arag¢ temizligi i¢in yag ¢0zii-
cii kimyasal solvent kullandig1 ve kapali bir ortamda sol-
vent dumanina saatlerce maruz kaldig1 6grenildi. Hastanin
0zgegmisinde herhangi bir 6zellik yoktu ve kimyasal ¢o-
zlicli solvent maruziyeti oncesi de herhangi bir sikayeti-
nin olmadig1 6grenildi. Etiyolojiye yonelik fizik muayene-
sinde biling¢ bulaniklig1, 40 0C’a ulasan atesi ve buna bag-
11 olan tagikardisi disinda bulgusu yoktu. Santral sinir sis-
temine yonelik muayenesi biling bulanikligi, 1s18a baka-
mama disinda normaldi. Hastanin ates, basagrisi, 1518a ba-
kamama, istahsizlik, kollarda kasilma, agr1 ve bulanti, ses
kisiklig1 ve hafif bogaz agrist sikayeti vardi. Tekrar tekrar

Yiksek Ates, Bas Agrisi ve Bilin¢ Bulanikliginin Nadir
Gorilen Nedeni Olarak Solvent Maruziyeti: Olgu Sunumu

yapilan kulak burun bogaz muayenesinde ve diger sistem
muayenelerinde enfeksiyon odagi saptanmadi.

Laboratuvar tetkiklerinde tam kan sayimi; basta l6kosit:
9570/mm3 (%80 pargal1), hemoglobin 13.6 gram/dl, trom-
bosit 228.000/mm3 olmak iizere tiimii normal sinirlarday-
di. Biyokimya degerleri; glukoz:106 mg/dL, kreatinin:
0.8 mg/dL, alanin aminotransferaz: 11 U/L, albumin: 4.1
gram/dL olmak iizere diger tiim biyokimyasal degerler de
normal sinirlardaydi. Tam idrar tetkiki normaldi ve mik-
roskopik incelemede 1-2 16kosit vardi. Eritrosit sedimen-
tasyon hizi 38 mm/saat ve CRP 11.3 mg/dl ( normal deger-
ler 0-0.5) hafif-orta derecede yiiksek, romatolojik testler,
immiinglobinler, tiroid hormonlar1 normaldi. Detayli viral
markerlar (hepatit, TORCH grubu), brusella, tifo testle-
ri ve kan, bogaz, idrar kiiltiirleri negatifti. Tiiberkiiloz y6-
niinden balgam incelemesi ve kiiltiirii negatit geldi. Go6-
giis radyogrami, abdomen, tiroid ultrasonografisi, ekokar-
diyografi, tim abdomen ve beyin bilgisayarli tomografi-
si normaldi. Toraks bilgisayarli tomografisinde, her iki ak-
ciger alt lobda multifokal milimetrik infiltratif alanlar, yer
yer ince fibrolineer odaklar izlendi ve bu biling bulaniklig
ve atesi aciklayacak bir neden olarak diisiiniilmedi.

Hastaya yiiksek atese yonelik semptomatik tedavi ve oral
alimi olmadigi i¢in parenteral mayi destegi verildi. Takip-
lerinde noroloji, kardiyoloji ve gogiis hastaliklar1 konsiil-
tasyonlari yapildi. Tedavinin 4. giiniinde atesi, bas agrisi,
biling bulaniklig1 azalmaya, oral alim1 diizelmeye bagladi.
Hastanin 10 giinliik takip ve destek tedavisi sonrasi genel
durumu diizeldi ve herhangi bir sikayeti kalmayan hasta
sifa ile taburcu edildi.

Tartisma

Hastalarin polikliniklere ve 6zellikle de acil servislere mii-
racaatinda en sik rastlanan nedenlerin baginda yiiksek ates
gelmektedir (1). Bir hastalikla miicadelede en dnemli ba-
samak Oncelikle dogru taninin konulmasidir ama tani koy-
mak i¢in de oncelikle o hastaligin aklimiza gelmesi gere-
kir. Bu hastalarda bazen tan1 koyamayiz ve hastalara semp-
tomatik tedavi veririz. Giinlimiizde kimyasal maddelerin
kullanimi tiim diinyada teknolojiyle dogru orantili olarak
giderek artmaktadir. Cogu kez ¢esitli nedenlerden dolay1
bu kimyasal maddelere solunum, sindirim veya cilt yo-
luyla maruz kalinz. Kimyasallar sadece kimya sanayinde
calisanlar i¢in degil, solunan havayi, igecek suyu, yiyecek-
leri kirleterek, ormanlar1 ve golleri etkileyerek ekosistemi
degistirebilir, cevreyi ve o ¢evredeki canlilar1 da olumsuz
etkileyebilir. Baz1 kimyasallarm zararlarinin yillar sonra
ortaya ¢ikmasi, tehlikeli olarak goriilmemesi ve yaratacagi
sonuglarin risk olarak algilanmamasi, kaniksanmis ve si-
radan iiriinler olarak tehlikesiz gibi kabul edilmis olmasi,
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kimyasal maruziyet sonrasi her zaman belirgin, gozle go-
rliniir, hemen fark edilir bir etkinin ortaya ¢itkmamasi, kul-
lanilan pek ¢ok kimyasalin etiketinde sadece ticari ismin
bulunup igerikleri hakkinda bilgi olmamasi, kimyasalla-
rin degisik isimlerinin bulunmasi vb. gibi pek ¢ok etmen
de kimyasallarin riskini arttirmaktadir (4-6).

Bizim takip ettigimiz hasta is makineleri temizliginde kul-
lanilan ve trichloroethylene, propil bromid ve isopropanol
iceren kimyasal ¢oziicii solvente kapali ortamda saatlerce
maruz kalmig ve sonrasinda sikayetleri baglamis. Bu tiir
maddelerin maruziyet sonrasi halsizlik, bas donmesi, bas-
bogaz agrisi, sersemlik, nefes darligi, gérme bozuklugu,
istahsizlik ve nadiren atese neden olabilecegi bilinmekte-
dir. Literatiirde biling bulaniklig1 ve nadiren yiiksek atese
de yol agtig1 olgular da bildirilmistir (5,6).

Sonuc

Bu olgu sunumunu yaparak hem kimyasallarin zararlari-
na vurgu yapmak hem de yiiksek ates, bag agrist ve biling
bulaniklig1 ile gelen hastalarda nadir de olsa bu durumun
solvent maruziyetinden kaynaklanabilecegini ve hastala-
rin bu yonden de sorgulanmasi gerektigine dikkat gekmek
istedik.
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Ozet

Renal hiicreli kanser (RHK) renal parankimin en sik goriilen primer malign tiimoriidiir. En sik akciger, karaciger,
kemik, beyin, lenf nodlar1 ve kontralateral bobrege metastaz yapar. Olgularin %20-35” inde kemik metastazi gorii-
liir. Kemik metastazlar1 agri, mobilitenin azalmasi ve patolojik fraktiirlere yol actig1 i¢in, morbiditenin esas nedenini
olusturmaktadir. Soliter kemik metastazlarinda en iyi tedavi yontemi lezyonun cerrahi olarak ¢ikarilmasidir. Trans-
kateter embolizasyon teknigi intraoperatif kanamay1 sinirlamak i¢in, hem nefrektomiden dnce primer tiimérde, hem
de metastatik kemik lezyonlarinda uygulanmaktadir. Sunulan olguda RHK tanisi ile nefrektomi operasyonu yapilan,
4 y1l sonra sag humerus diafizer kesimde metastaz ortaya ¢ikan ve transkateter embolizasyon uygulanan olguyu lite-
ratiir 15181nda ve radyolojik bulgular esliginde sunmay1 amacladik.

Anahtar Kelimeler: Renal hiicreli kanser , kemik metastazi, transkateter embolizasyon

Abstract

Renal cell carcinoma is the most common primary malignant tumor of renal parenchyma. RCC most commonly spre-
ads to lung, liver, bone, brain, lymph nodes and controlateral kidney. Bone metastases are seen %20-35 of RCC ca-
ses. Main reason of morbidity in RCC patients are pain, decrease of mobility and pathological fractures cause by bone
metastases. In solitary lesions best treatment is removal of lesion by surgery. Transcatheter embolisation used for li-
miting intraoperatif bleeding, both on primary tumor before nephrectomy and metastatic bone lesions. In this case
we aim to present a case which underwent surgery for RCC which diagnosed with bone metastas in diafizer part
of humerus 4 years later and transcatheher embolisation performed with liteature sources and radiological findings.

Keywords: Renal cell carcinoma, bone metastases, transcatheter embolisation

Giris davisinde uygulanabilecek palyatif tedavi secenekleri
’ siirlidir. Soliter metastazlarin, 6zellikle akciger ve kemik
metastazlarinin cerrahi eksizyonun yasam siiresini olumlu
etkiledigi bildirilmistir (5). Transkateter embolizasyon
(TKE) teknigi intraoperatif kanamay1 sinirlamak i¢in, hem
nefrektomiden 6nce primer tiimdrde, hem de metastatik
kemik lezyonlarinda uygulanmaktadir (6).

Renal hiicreli kanser (RHK), primer malign renal paranki-
mal tiimoérlerin %90’ olusturmaktadir (1). En sik 50-70
yaslar1 arasinda goriiliir ve 2/1 oraninda erkek dominansi
gosterir (2). Erken metastaz yapma o0zelliginde olup,
kemik akcigerden sonra ikinci sik uzak metastaz yeridir
(3). Hastalarda kemik metastazi agri, mobilitenin azalmasi
ve patolojik fraktiirlere yol agtig1 i¢in, morbiditenin esas
nedenini olugturmaktadir (4). Kemik metastazlarinin te-

Bu calismada RHK tanisi ile nefrektomi operasyonu
yapilan, 4 yil sonra sag humerus diafizer kesimde metastaz
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ortaya ¢ikan ve transkateter embolizasyon uygulanan olgu
sunulmus, literatiir gozden gegirilmistir.

Olgu Sunumu

Elli yasinda kadin hastada, Haziran 2008 tarihinde rutin
inceleme dahilinde yapilan tiim abdomen US ve BT tetkik-
lerinde; sol bobrek orta kesimde 6.5x6 cm boyutlarinda,
Doppler US incelemede kanlanmasi izlenen, periferal
kontrastlanma gosteren, santralinde nekroz ile uyumlu
genis kistik alan bulunan, diizgiin konturlu kitle lezyonu
izlendi. Bu bulgularla olguya bobrek tiimorii 6n tanisiyla
operasyon planlandi. Temmuz 2008 tarihinde sol radikal
nefrektomi yapildi. Patoloji sonucu, sol bobrekte renal
hiicreli kanser (berrak hiicreli tip), Fuhrman Grade 1, ka-
psiil tiimor negatif, perirenal yag dokusu negatif, cerrahi
smirlarda timdr negatif, iireter cerrahi smir negatif ve re-
nal vende tiimor negatif bulundu. Postoperatif donemde
alt1 aylik araliklarla olgu takibe alindi.

Ocak 2012 tarihinde olgu, ilk kez 3 ay 6nce baslayan ve
giderek siddetlenen sag kol agrisi, kolda hareket ettire-
meme ve gilic kaybi sikayetleriyle hastanemiz ortopedi
poliklinigine bagvurdu. Ortopedik degerlendirme so-
nucu cekilen sag kol grafisinde; sag humerus distal 1/3
cisimde patolojik kirik ve litik lezyon saptandi (Resim 1).

Resim 1: Sag humerus distal 1/3 cisimde patolojik kirik ve litik
lezyon izleniyor.

Travma hikayesi olmayan olguya semptomlarini hafiflet-
mek icin konservatif tedavi verildi ve olgunun RHK op-
erasyonu Oykiisii nedeniyle 6ncelikle metastaz diisiiniildii.
Olguya sag kol MR-MR Anjiografi tetkikleri yapildi. MR
tekikinde, humerus orta - 1/3 distal kesim diizeyinde
mediiller alanda yerlesimli, korteksi ¢epe cevre destriikte
eden, T1A goriintillerde heterojen hipo-intermediate,
T2A goriintiilerde heterojen hiperintens, intravendz kon-
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trast madde enjeksiyonu sonrasinda yogun kontrastlanan,
belirgin patolojik vaskiilarizasyon gosteren yaklagik
4x2.5x2cm. (KK-TR-AP) boyutlarinda ekspansil karak-
terli kitle lezyonu izlendi (Resim 2a, b). MR anjiografi

Resim 2a, b: Humerus
orta - 1/3 distal kesim
diizeyinde mediiller al-
anda yerlesimli, korteksi
. ¢epe gevre destriikte eden,
| T1A gorintilerde het-
erojen hipo-intermediate,
| T2A goriintiilerde hetero-
. jen hiperintens, ekspan-

tetkikinde, kitlenin arteria profunda brachiden dogrudan
dal aldig1, ayrica brakial arterden de ince dallar almakta
oldugu saptandi (Resim 3).

Resim 3: MR anjiografi tetkikinde, kitlenin ar-
teria profunda brachiden dogrudan dal aldig,
brakial arterden de ince dallar aliyor.

Tiim viicut kemik sintigrafisinde, sag humerus 1/3 distal
diafizde belirgin malign karakterde fokal aktivite tutulumu
izlendi (Resim 4) .

Resim 4: Tim

L » viicut  kemik

g R sintigrafisinde,

y sag  humerus

. 1/3 distal di-
- ~

afizde belirgin
malign karak-
terde fokal ak-
tivite tutulumu
izleniyor.
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Lezyonun yerlesim yeri, direk grafi ve MR tetkikinde
tanimlanan kitle lezyonuna karsilik gelmekteydi. Diger
kemik yapilarda metastaz (patolojik bulgu) saptanmadi.
Toraks BT tetkiki normaldi. Olguya patolojik fraktiir
icin operasyon yapilmasi, operasyon Oncesinde intra-
operatif kanamay1 Onlemek ve hasta sikayetlerini azal-
tmak amaciyla kitleye yonelik embolizasyon yapilmasi
planlandi.

Preoperatif laboratuar tetkiklerinde, hemoglobin 9,3 g/dL
( 10,8 - 14,9), hemotokrit %29,1 (36 — 45) olarak tespit
edildi.

Olguya standart SF diagnostik anjiografi kateteri ile, poli-
vinil alkol ve koil kullanilarak embolizasyon yapildi. Em-
bolizasyondan 6nce ve sonra arteriogramlar alindi. Kitlede
komplet devaskiilarizasyon saglandi (Resim 5). Emboliza-
syonu takiben 48 saat sonra olgu operasyona alindi. Genel
anestezi altinda kirik hatti lateralinden insizyon ile kitleye
ulasildi. Kortikal kemigi perfore eden hemorojik, frajil, li-
tik ve yumusak dokular1 invaze eden frajil lezyon izlendi.
Patoloji i¢in materyal alind1 ve 2 adet distal kilit vidasi
konuldu arada kalan defekt i¢in 1 adet kemik ¢imentosu
kullanildi. islem sonrasinda olgunun agrisinda ortalama iki
giin i¢erisinde belirgin azalma izlendi. Takiplerde ekstrem-
itenin fonksiyonunda kismen de olsa geriye doniis oldugu
goriildii. Hastaya daha sonra radyoterapi uygulandi.

Resim 5a, b: Embolizasyondan 6nce ve sonra arteriogramlar
alind1. Kitlede komplet devaskiilarizasyon saglandi.

Tartisma

Renal hiicreli kanser erigkin malignitelerinin %3’ iinii,
tiim renal kanserlerin %90  1n1 olusturmaktadir. Olgularin
%60’ dan fazlas1 abdominal goriintiileme yo6ntemler-
inin artmastyla insidental olarak bulunmaktadir . Bizim
olgumuz 50 yasinda kadin olup, baska nedenle yapilan
abdominal US incelenmesinde insidental olarak RHK
bulunmustur . Erken metastaz yapma 6zelligindedir. En
sik akciger (%50-60); kemik(%30-40), karaciger (%30-
40), adrenal bez, kontralateral bobrek, retroperiton ve

beyin (her biri %5) olmak iizere her organa metastaz ya-
pabilir (7).

Kemik metastazi olgularin 1/3” {inde klinik olarak okiilt
primer tiimoriin, ossedz metastaz1 ile siklikla soliter
sekilde ortaya cikar. Piir litik, ekspansil, oldukca hiper-
vaskiiler olup siklikla eslik eden yumusak doku komponen-
ti bulunmaktadir. Iskelet metastazlarinin en stk goriildiigii
kemikler; kosta, vertebra, pelvis, kranyum ve proksimal
femurdur (9). Bizim olgumuzda kemik metastazi nefrek-
tomiden 4 yil sonra humerus diafizer kesimde ortaya ¢ikti.

Kemik metastazi agri, mobilitenin azalmasi ve patolo-
jik fraktiirlere yol actig1 i¢in, morbiditenin esas nedenini
olusturmaktadir (4). Radyogramlarda kemik destriiksiy-
onunun goriilebilmesi i¢in %40-50 oraninda trabekiiler
kemik yikimi olmasi gerekir (9). Direk grafide sinirlari net
secilemeyen, yumusak dokuya uzanimli, litik, destriik-
tif, ekspansil lezyon seklindedirler. BT tetkikinde kemik
destriiksiyonu ve bazen eslik eden kontrast tutan yumusak
doku kitlesi seklinde goriiliir (10). Kemik metastazi so-
liter ise veya tedaviye direngli agr1 varsa, patolojik fraktiir
gelisme riski yliksekse, metastazlar rezeke edilmektedir.
Soliter kemik metastazlarinin cerrahi eksizyonunun yagam
stiresini olumlu etkiledigi bildirilmistir (5). Patolojik frak-
tiir gelismis ise o ekstremitede fonksiyon kaybina da neden
olmaktadir. Metastazlarin hipervaskiiler natiirde olmasi,
operasyon esnasinda kontrol edilemeyen agir kanamalara
ve sonucta teknik zorluklara neden olmaktadir. Tran-
skateter embolizasyonun en sik endikasyonu preoperatif
devaskiilarizasyondur. Bu teknik intraoperatif kanamay1
sinirlamak i¢in, hem nefrektomiden 6nce primer tiimorde,
hem de metastatik kemik lezyonlarinda uygulanmaktadir.
Embolizasyon, rezeke edilemeyen tlimorlerde, agriyi
azaltmak ve kanamayi kontrol etmek igin, preopera-
tif donemde ise; cerrahi sirasinda kan kaybini azaltmak
amaciyla yapilmaktadir (6). Hastalarmm semptomlarida
1- 9 ay arasinda degisen siirelerde diizelme veya hafifieme
bildirilmistir (11).

Transkateter embolizasyona bagli komplikasyonlar ve
yan etkiler olduk¢a nadirdir. Postembolizasyon sendromu
olarak bilinen agr1, ates, kusma ve halsizlikle karakterize
tablo en sik goriiliir. Ayrica sinir yaralanmasi, deri nekro-
zu, kas dokusunda abse gelisimi ve 6liim goriilebilen diger
komplikasyonlardir. Sunulan olguda herhangibir komp-
likasyonla karsilagilmadi. Embolizasyonda siklikla 4-5
French diagnostik kataterler kullanilmasina ragmen son
donemde koaksiyel mikrokateter sistemlerinin kullanimi
onerilmektedir. Ciinkii koaksiyel yaklasim vazospazm
ve disseksiyon insidansini azaltmaktadir (12). Sunulan
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olguya 5 F diagnostik katater ile girisim yapildi ve komp-
likasyonla karsilagilmadi.

Embolizasyonda polivinil alkol (PVA), koil, veya gelfoam
kullanilmaktadir. Gelfoam partikiillerinin belirgin sekli
olmayip, enzimler tarafindan indirgenmekte ve gecici
okliizyona neden olmaktadir. Yapilan bir ¢alismada gel-
foamla embolizasyon sonrasinda 3 giin i¢inde tiimorde
revaskiilarizasyon izlenmis ve intraoperatif belirgin kana-
ma ile sonuglanmistir (13). Gelfoamin PVA partikiilleri ile
karsilastirildiginda intraoperatif kanamay1 6nlemede daha
az etkindir (14). Berkefeld ve ark. (15) calismalarinda
preoperatif koille yapilan embolizasyonun intraoperatif
kanamayiengellemede ¢cok etkili olmadigimi bildirmiglerdir.
Polivinil alkoliin ve koil birlikte kullaniminin kanamay1
durdurmada daha etkin ve faydaldir (12, 16). Bu teknikle
hipervaskiiler RHK metastazlarina kan destegi kesilmis ve
tiimdr biiylimesi azaltilmis olur. Bdylece periost distansiy-
onu ve destriikksiyonu yavaslatilir veya tamamen durduru-
lur. Bu alanda kan dolasimi ve 6dem azalir, komsulugunda
bulunan sinirler ve bunu saran yumusak doku iizerindeki
basing ortadan kalkar (11). Islem sonrasinda olgularda 48
saat icerisinde agrida azalma gozlenir. Takiplerde olgularin
cogunlugunda tutulan ektremitede fonksiyon kazanimi ve
norolojik defisitte diizelme izlendigi bildirilmistir (17).
Sonug olarak RHK olgularinda kemik metastazlarinin
preoperatif embolizasyonu, stabilizasyon sirasinda intra-
operatif kanama kontroliinde, oldukga giivenli ve efektif,
ayn1 zamanda gerektiginde tekrarlanabilir bir yontemdir.
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Abstract

We report a case of isolated single coronary artery. A 65 year-old man was presented with chest pain, who was diag-
nosed as inferior myocardial infarction. During coronary angiography, we revealed single coronary artery, originating
from right sinus valsalva, and stenosis on right coronary artery. Because of trombus burden, we performed successful

trombus aspiration, and stent implantation.

Keywords: Acute coronary syndrome, coronary anomaly, trombus aspiration

Ozet

Bu vakada izole tek koroner arter anomalisi sunulmaktadir. 65 yasinda erkek hasta gogiis agrisi ile prezente olup,
inferiyor miyokart enfarktiisii tanis1 almistir. Koroner anjiyografi sirasinda sag sinus valsalvadan kdken alan tek ko-
roner anomalisi ve sag koroner arterde darlik tespit edilip, trombiis yiikiiniin fazla olmasi1 nedeniyle basarili trombiis

aspirasyonu ve stent implantasyonu yapilmistir.

Anahtar Kelimeler: Akut koroner sendrom, koroner anomali, trombiis aspirasyonu

Introduction

During routine cardiac catheterization, coronary anomalies
is rarely seen. The frequency of coronary artery anomalies
in patients undergoing coronary angiography is reported to
range from 0.2% to 1% and 0.3% in autopsies (1,2). Isolat-
ed single coronary artery (SCA) occurs in approximately
0.024-0.066% of the population who underwent coronary
angiography (2,3).

Coronary artery anomalies in association with congeni-
tal heart disease such as tetralogy of Fallot, transposition
of great arteries, persistent truncus arteriosus, pulmonary
atresia, coronary arteriovenous fistula and bicuspid aortic
valve, is enough to be worth considering. It is reported
that 40% of SCA anomalies are associated with congenital
heart diseases (4).

Case Report

A 65 year-old man was admitted to emergency department
with typical chest pain ongoing about one and half hour.
His physical examination was unremarkable. History was
significant for diabetes mellitus (DM), and hypertension.
Electrocardiography (ECG) showed ST segment elevation
on inferior and lateral precordial leads (Figure 1). Labo-
ratory data revealed hemoglobin level 15,5 gr/dl, serum
glucose level 266 mg/dl, serum creatinine level 1,32 mg/
dl, troponin I level 1,811 ng/ml ( normal range 0-0,006
ng/ml), creatinine kinase MB level 44 U/L ( normal range
0-25 U/L), and creatinine kinase level 265 U/L (normal
range 0- 300 U/L), respectively. Coronary angiography
was performed immediately, did not demonstrate vessel,
which originating from the left coronary sinus. A single
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coronary artery originated from a single ostium in the
right coronary sinus. Additionally, the right coronary ar-
tery (RCA), the left anterior descending coronary artery
(LAD), and the circumflex artery (Cx) were all originating
from a solitary ostium from the right coronary sinus, and
90% stenosis of the RCA ( Figure 2A). Because of higher
coronary trombus burden, we decided to performed trom-
bus aspiration for the RCA ( Figure 2B, C). After trombus

aspiration (Figure 2D), the lesion was crossed with 0.014
inch floppy guidewire, and we deployed bare metal stent
without predilatation ( Figure 2E, F). Echocardiography
revealed ejection fraction of 35%, hypokinesia of the in-
feroposterolateral wall. He was discharged after five days
later on ASA 100 mg/day, clopidogrel 75 mg/day, ramipril
5 mg/day, bisoprolol 5 mg/day, and atorvastatin 80 mg/
day.
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Figure 1: The electrocardiography showed ST elevation on inferior and precordial lateral leads.

Figure 2:

A. Angiographic view of a single coronary artery originating from the right coronary sinus (arrows).

B. Angiographic view of stenosis in the midportion of the RCA with high burden of trombus (arrow).

C. Angiographic view of trombus aspiration wire, which crossed the lesion.

D. Angiographic view of the lesion after trombus aspiration (arrow).

E. Angiographic view of stent deployment procedure (arrow).

F. Angiographic view of selective catheterization of RCA showing good result of coronary stent deployment.
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Discussion

The link between coronary anomaly and myocardial
ischemia are often matter of controversy; A few theories
such as, kinking of the coronary artery, flap-like closure of
the abnormal slitlike coronary lumen, and compression of
the coronary artery between the aorta and the pulmonary
trunk , have been proposed to explain this relationship5.

Coronary anomalies prognosis is generally good, however,
in some cases, angina, syncope, heart failure, myocardial
infarction, and sudden death have been reported may de-
velop. The most serious condition among the risks that can
caused by coronary anomalies is sudden death. Only half
of the patients with coronary artery anomaly is sympto-
matic6. Therapy is individualized based on the patient's
condition. Patient's age, associated coronary lesions and
ischemic symptoms, the most decisive factors in making
the decision to treat coronary anomalies.

Coronary angiography is still the “sine qua non” diagnos-
tic and therapeutic tool and gold standart to accurately
diagnose and evaluate coronary anomalies7. Failed visu-
alization any one of the coronary arteries, coronary artery
anomalies should be considered. Multidetector computer-
ized tomography (MDCT) and other imaging techniques

can be used in patients with difficult diagnosis of angi-
ographicallys.

In addition, distal embolization by leading to a decrease
or discontinuation of coronary flow, reduced effectiveness
reperfusion treatment and causes ischemia, removal of the
thrombus from the vessel lumen, reduces the risk of dis-
tal embolisation during subsequent angioplasty and stent
deployment. The results of Thrombus Aspiration during
Percutaneous coronary intervention in Acute myocardial
infarction Study (TAPAS) trial showed that thrombus as-
piration therapy during primary PCI improved surrogate
end-points, and it can be able to show that improved myo-
cardial perfusion is associated with better clinical out-
comes9,10.

After coronary angiography performed, we decided to per-
form thrombus aspiration for distal coronary macroemboli
because of the higher coronary thrombus burden, large
amount of myocardium in jeopardy, and the possibility of
the development of no-reflow.

Tek Koroner Arter ve Trombis Aspirasyonu:
Vaka Sunumu
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Etlik Ziibeyde Hanim Kadin Hastaliklar1 Egitim ve Aragtirma Hastanesi, Kadin Hastaliklar1 ve Dogum Klinigi,

Siddet baska bir insana, kendine, bir gruba veya bir
topluluga kars1 sahip olunan giiciin, yaralama ya da kayipla
sonlanmas1 veya sonlanma olasiligmimn yiiksek olmasi
seklinde tehdit yoluyla ya da bizzat uygulanmasidir (1).
Kadina kars1 siddet ise kadin viicuduna, onun 6zgiirliigiine,
benlik duygusuna (kisiligine) ve dzgilivenine zarar veren tiim
tutum, davranig ve sozleri icermekte olup, bu durum yasa,
rka veya gergeklestigi ililkeye bagimlilik gostermez (2).
Aile ici siddet, kadina kars1 gergeklestirilen siddetin bir
alt tiiri olup, yakin iligki ortaminda fiziksel, psikolojik ve
seksiiel zarar vermeyi igeren davraniglar biitiiniidiir. Siddet
kimi zaman fiziksel saldir1y1, psikolojik istismari, istek dist
cinsel iliskiyi ve kisiyi baski ile kontrol etmeyi amaglayan
cesitli tutumlar icerebilir. Siddet, her yastan, her irktan
ve her sosyoekonomik diizeyden kadini yaygin olarak
etkilemektedir. Kadinlara Kars1 Her Tiirli Ayrimciligin
Onlenmesi Komitesi, kadimlara yonelik toplumsal cin-
siyete dayali siddeti, “bir kadina sirf kadin oldugu igin
yoneltilen ya da orantisiz bir sekilde kadinlart etkileyen
baski” olarak tanimlamigtir. Bu siddetin uygulayicilar
cogu zaman erkeklerdir ve fiziksel, seksiiel veya psikolo-
jik siddet ve parasal kisitlama yolu ile ekonomik baski
uygulayarak kurbanlarinin iizerinde iistiinliik saglamaya
calismaktadirlar (3,4).

Gebelikte siddet, hem anne hem de fetiis sagligini olumsuz
yonde etkileyen onemli bir problemdir ve kadina yonelik
siddetin bagka bir boyutudur. Gebelikte siddet sikligi %0.9
ile %49 oranlarinda bildirilmektedir (5). Siddete maruzi-
yet gebe kadinda erken dogum, erken membran riiptiird,
bebekte ise diisiik dogum agirligi, fetal asfiksi, yumusak
doku hasarlar1 gibi ciddi saglik sorunlari ile sonuglana-
bilmektedir (6). Sanilanin aksine gebeligin kadina uy-
gulanan siddetten koruyucu etkisinin bulunmadig1 kayd-
edilmektedir. Gebelikten Once ve gebelik sirasindaki

siddetle iliskili faktorler diigiik egitim seviyesi, diisiik gelir
diizeyi ve igsizliktir (7,8).

Diinya Bankasi verilerine gore diinya genelinde siddet
nedeniyle hayatin1 kaybeden 15-44 yas grubundaki
kadinlarin sayis1 kanser, sitma, trafik kazasi ve savaslar
nedeniyle 6len kadinlardan daha fazladir (3). Evli veya
iligkisi olan kadmlarin %10-60’mnin hayatlarinda en az
bir kez esinden ya da eski partnerlerinden fiziksel siddete
maruz kaldigi bildirilmistir (4). Kadina yonelen siddet
konusu yarattig1 direkt ve dolayli etkileri nedeniyle toplum
sagligi agisindan da 6nemli bir durumdur. Siddet temelde
kadinin enerjisini, 6zgiivenini ve fiziksel durumunu et-
kilerken biyolojik olarak sagligim1 da tehdit etmektedir.
Fiziksel siddetin yarattig1 gozle goriiliir travmalar, fonk-
siyon bozukluklar1 yaninda reprodiiktif sistem ile ilgili
sorunlar, gebelik sorunlari, istenmeyen gebelikler, alkol
ve ilag bagimliligi, posttravmatik stres bozuklugu, depr-
esyon, anksiyete, intihar egilimi gibi genis bir yelpazeye
yayilan ve her biri ¢ok 6nemli saglik problemleridir. Bu
nedenle konunun ele alinmasi 6nemli bir toplumsal gerek-
lilik olarak goriilmelidir (9).

Siddetin son basamagi olan kadin cinayetleri son yillarda
ciddi bir artig gostermistir. Tiirkiye Cumhuriyeti Adalet
Bakanlig1 verilerine gore 2002 yilinda 66 kadin cinayeti
kayd1 var iken, 2009 yilinda bu say1 953’e kadar ¢ikmigtir
(10). Kadin intiharlar1 da siddetin yol actig1 bir bagka to-
plumsal problemdir. Tiirkiye'de 2000°1i yillarin baglarinda
Glineydogu Anadolu Bolgesi’'nde kayda gegen ¢ok
sayidaki kadin intiharlari uluslararasi diizeyde ilgi ¢cekmis
ve Birlesmis Milletler heyeti incelemelerde bulunmak
iizere iilkemize ziyarette bulunmustur. Bu donemde iki
aylik bir siirede Batman’da 40 kadin intihar girisiminde bu-
lunurken bunlardan 27'si amacina ulagmigtir. Diyarbakir'da
1999 yilinda intihar nedeniyle 6lenlerin %65'i kadinlardan
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olusmaktadir. Bu 6rnekler kisith bir bdlgeyi yansitmakla
birlikte dar ve kiiglik ¢evrelerde kadmnlarin karsi karsiya
kaldiklar1 sorunlar acgisindan yararl birer 6rnek teskil et-
mektedir.

Kadma yonelik siddet konusunda farkindalik yaratmak ve
¢Oziim Onerileri sunmak tizere uluslararasi ve ulusal bir¢ok
girisim ve Orgiitlenme gerceklesmistir. Birlesmis Milletler
(BM) 1975-1985 yillar arasin1 Kadin On Yili ilan etmis
ve kadina yonelik siddet konusunda standartlar belirley-
ip raporlar hazirlamistir. 1993°de Viyana’da gerceklesen
Diinya insan Haklar1 Konferansi sonug bildirgesinde
kadinin insan haklar1 kavrami1 BM insan haklar1 belgeler-
ine girmistir. Viyana Konferansi'nin énemli sonug¢larindan
biri de 1994 yilinda insan Haklari Komisyonu'nca kadina
yonelik siddetin sebebi ve sonuglarini aragtirmak iizere
0zel raportor atanarak tiim diinyada kadina yonelik siddet
konusunda derinlemesine inceleme yapacak bir mekan-
izma kurulmus olmasidir. 1995 yilinda Pekin’de diizen-
lenen Dordiincii Diinya Kadin Konferansi'nda kabul ed-
ilen Pekin Deklarasyonu ve Eylem Platformunda, kadina
yonelik siddetin kadina yonelik insan haklari ihlali oldugu
benimsenmistir. Uluslararas1 platformda konuya iliskin
en son gelisme ise Avrupa Konseyi Bakanlar Komitesi
tarafindan 7 Nisan 2011 tarihinde Strazburg’ta onaylanan
“Kadinlara Yonelik Siddet ve Aile I¢i Siddetin Onlen-
mesi ve Bunlarla Miicadeleye Iliskin Avrupa Konseyi
Sézlesmesi’nin, Istanbul’da imzaya acilmis olmasidir. Bu
sozlesme kadina yonelik siddet konusunda baglayiciliga
sahip ilk ve tek uluslararasi sdzlesmedir.

Ulkemizde Aile ve Sosyal Politikalar Bakanlig1 tarafindan
taslagi hazirlanan 6284 sayili Ailenin Korunmasi ve Kadina
Kars1 Siddetin Onlenmesine Dair Kanun 20 Mart 2012°de
yiiriirliige girmistir. Ilk olarak 2007 y1linda yiiriirliige giren
“Kadma Yonelik Aile i¢i Siddetle Miicadele Ulusal Eylem
Plan1 2007-2010” uygulamasi ile bu konudaki kararlilik
pekistirilmeye calisilmistir. Daha sonra 2012 yilinda da
“Kadina Yonelik Siddetle Miicadele Ulusal Eylem Plani
2012-2015 hazirlanmistir ve yeni gereklilik ve gelismeler
1s181nda yiiriitiilmesi planlanmaktadir (11).

Siddet insanlik tarihi kadar eski ve bir o kadar da utang
verici bir sekilde varligim1 koruyan bir konudur. Toplum-
sal ve bireysel siddetin artmasi, irk veya toplum farki
gbdzetmeksizin Onlemlerin hizla almmasin1 gerektirir.
Kadina yonelik siddet toplumun en ¢ekirdek yapisi olan
aileyi birinci derecede etkilemektedir. Bu durum, iginde
bulunulan toplum yapisi ve saghg ile etkilesen olaylar
kaskadinin en temelinde olmas1 bakimindan aile yapisina
gerekli dnemin verilmesini elzem kilmaktadir. Bu neden-
ler g6zoniine alindiginda siddeti ortaya ¢ikaran durumlarin

net bir sekilde acikliga kavusturularak saglikli ¢oziimler
tiretilebilmesi en birincil amag¢ olmalidir.
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To the editor

Agenesis of the Corpus Callosum (ACC) is a rare birth
defect in which there is a complete or partial absence of the
corpus callosum of unknown causes. Signs and symptoms
of ACC vary greatly among individuals. The clinical featu-
res most commonly in ACC are microcephaly, macrocep-
haly, seizures, developmental delay or retardation, hypoto-
nia, poor motor coordination, delays in motor milestones
such as sitting and walking, low perception of pain, dela-
yed toilet training, and chewing and swallowing difficul-
ties, vision impairments, some cognitive disabilities and
social difficulties (1). Hypotonia is the most common tone
abnormality, usually with reflexes depressed in proportion
to the degree of hypotonia, though a small number of pati-
ents will have apparent corticospinal tract involvement and
may even be spastic (2). The goals of treatment of ACC
are speech therapy, physiotherapy, psychomotor therapy,
occupational or educational therapy, psychotherapy, parent
training, counseling for teachers. However, little is known
about the rehabilitation outcomes of long-term survivors
following treatment patient with ACC. Hence we reported
that long-term (five years) rehabilitation results of a patient
with ACC and the problems during this period.

Five years ago, 2-year-old female patient with ACC con-
sulted to our clinic his complaint of unable to speak and
sit. His history had febrile convulsions in the first year of
the life. The patient’s family had a brother’s ACC. Mag-
netic resonance imaging examination was revealed ACC
in cranial. Five years prior to the visit his physical exami-
nation was revealed social participation and cooperation,

moderate and bilateral strabismus. His neurologic exami-
nation was able to hold her head up. However the sitting
balance of the patient needed support. The range of move-
ments of all joints and the tonus of the all the muscle gro-
ups were normal in both upper and lower extremities. The
deep tendon reflexes were hyperactive on left side. The
plantar reflexes were bilaterally positive. Rehabilitative
treatment was started and the patient was followed for 5
years. Rehabilitation the patient was having long times to
perform due to significant memory and learning problems.
The patient gained the sitting balances, kneeling balances,
standing balances with posterior shelles and begins to take
steps with long walking orthosis with the help of one per-
son (respectively, at the 6th month, 1st year, 2nd year and
4th year of the rehabilitation). She has developed spasticity
of adductor muscles and plantar flexor muscles at the 1st
year of the rehabilitation programme. Spasticity was trea-
ted stretching exercises and oral baclofen. The gross motor
function classification system (GMFCS) value was 5 and
bimanual fine motor function value (BFMF) was 5 at the
beginning of the rehabilitation programme, and by the end
of the programme, GMFCS value was 3 and BFMF value
was 2.

There is no standard course of treatment for ACC. Treat-
ment usually involves management of signs and symptoms.
Physical therapy can help address problems such as impa-
ired coordination, motor delays, and spasticity. Rehabilita-
tive treatment can be obtained through a specific training
and using an adequate setting. However, the time to reach
the objectives of the rehabilitation programme is more than
the other neurological disorder in the similar ages.



Previous studies time of response to treatment has not been
unknown. Our present case demonstrated that the early
response to treatment was gained the sitting balances at
the 6th month therapy. Gained kneeling balances and stan-
ding balances was achieved in the long-term. The patient
was begun to take steps at the 4th year of the rehabilitative
treatment. The main reason for this is that ACC leads to
neuromuscular involvement and cognitive problems. That
situation is an important problem during physical therapy.
CNS plasticity that compensates for the reduced transfer
of auditory spatial information between the cortical he-
mispheres it leads to improve functional and structural
brain adaptation. Hence an important rehabilitative target
must be CNS plasticity (3).
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Kapsam: Ortadogu Tip Dergisi, (¢ ayda bir sayi olacak sekilde yilda 4 kez (Mart, Haziran, Eylil ve Aralik) yayinlanir. Der-
gi, tibbin degisik alanlarinda yapilan klinik veya deneysel arastirmalari, 6zgiin olgu sunumlarini, editére mektup yazila-
rini, teknik yazilari ve bir konu hakkinda yazilmis davetli derlemeleri kabul eder. Bélgesel siklik ve 6zellik gbsteren tibbi
konularda yazilan arastirma ve olgu sunumu yazilarina 6ncelik verir. Ayrica Dergide tip alaninda yapilacak olan ulusal ve
uluslararasi bi- limsel toplanti veya sempozyumlar da duyurulur. Yazarlar ve okuyucular arasindaki bilimsel iletisim yazila-
rini yayinlamak veya yayinlamamak editériin yetkisindedir. Editér ve Yayin Yirltme Kurulu burada belirtilen kurallari tam
olarak karsilamayan bir yaziyir dogrudan ret etme, uygun degisiklikleri kendisi yapma veya bu degisiklikleri yapmak zere
yazara geri gbnderme yetkisine sahiptir. Dergide daha 6nce bagka yerde yayinlanmamis ve Dergi Yayin Kurulu ve Yazi in-
celeme Kurulunca uygun gorllen yazilar yayinlanir. Génderilen yazilar konu ile ilgili G¢ yazi inceleme kurulu lyesinden
ikisinin olumlu gorlst aldiginda yayinlanmaya hak kazanir. Daha 6nce Kongrede poster veya s6zIli sunumu yapilmis olan
bildiriler, belirtiimek kaydiyla Dergide makale veya olgu sunumu olarak yayinlanabilir.

Yayin Dili: Derginin yayin dili Tiirkce ve ingilizcedir. Makalelerin ingilizce yazilmis “6zet bdlimi” olmalidir. ingilizce ha-
zirlanmis metinlerin (yabanci uyruklu olanlar hari¢) “Tirkce 6zeti” olmalidir. Editér, yayinlanmak tzere génderilmis ve de-
gerlendirme siirecinin sonunda yayinlanma karari verilmis ve Tiirkce yazilmis yazilarin birebir ingilizce’ye cevrilmesini ya-
zarlardan isteyebilir. insanlar tizerinde yapilan tim calismalarda, “Yéntem ve Gerecler” béliimiinde calismanin ilgili komi-
te tarafindan onaylandigi veya calismanin Helsinki ilkeler Deklerasyonuna (www.wma.net/e/policy/b3.htm) uyularak ger-
ceklestirildigine dair bir ibare yer almalidir. Calismaya dahil edilen tim insanlarin bilgilendirilmis onam formunu imzala-
dig1 metin iginde belirtiimelidir. Yazinin iceriginden tim yazarlar sorumludur, Ortadogu Tip Dergisi yazarlar tarafindan ile-
ri strllen fikirler ve yapilan yorumlarla ilgili herhangi bir sorumluluk kabul etmez. Yayimlanan yazilarin telif hakki Orta-
dogu Tip Dergisine aittir. Yayinlanmis yazilar, kismen veya tamamen, Dergi EditérlGginin yazili izni olmadan yeniden ya-
yinlanamaz. Tim yazarlarin calismaya aktif olarak katilmis olmasi gereklidir.

Yazi Metni Diizeni: Tim yazi metni “iki aralikli” olarak ve Times New Roman (TR) yazi tipinde yazilmalidir. Harf boyu-
tu Baslik i¢in 12 punto, 6zetler i¢cin 9 punto, tablolar i¢in 8 punto ve metnin diger kisimlari i¢in 10 punto olmalidir. Yazi
metni asagidaki ana basliklari sirasiyla icermelidir:

e Ozet: Yapilandiriimis Ozet (arastirman yazilari = makaleler icin)

e Giris: Uygun kaynaklarla desteklenen ¢alismanin dogasi ve amaci

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

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

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

¢ Sonug: Arastirmadan elde edilen sonug kisaca ve net olarak aciklanir. Arastirmanin literatiire, varsa katkisi varsa belirtilir.

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

¢ Kaynaklar: Sadece gerekli kaynaklar kullaniimalidir. Kaynaklar metinde yerlesme sirasina gére numaralanmali ve me-
tin icinde kaynak numaras| parantez icinde verilmelidir. Eger kaynak gosterilen calismada 6’dan fazla yazar var ise ilk
¢ yazardan sonra ‘et al.’ (tlirkce 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 st rakam kullanihr (1,2,3..) ve
altta aciklanir. Yazarlarin tnvanlari kullaniimaz, yalnizca isimleri yazilir.

ORNEK:

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

! Diskap! Yildirim Beyazit EA Hastanesi i¢ Hastaliklar Klinigi, Ankara

2 Diskapi Yildirnnm Beyazit EA Hastanesi Radyoloji Klinigi, Ankara
3 Diskapi Yildirim Beyazit EA Hastanesi Tibbi Onkoloji Klinigi, Ankara

Yapilandinimis dzet ve anahtar kelimeler: Her yazili eserde en az 100 en gok 200 kelimeden olusan Tirkge ve ingiliz-
ce 6zet bulunmalhdir. Ancak Ingilizce yazilan ve Turkiye disindan gonderilen yazilarda Tirkge 6zet (ve Turkce anahtar ke-
lime) sarti aranmaz. Arastirma tir( yazilarda ézet, yapilandirilmis olmali, Amag, Gere¢ ve Yontem, Bulgular ve Sonug¢ bé-
[imlerini icermelidir. Olgu sunumu ve derlemelerin 6zetlerinin yapilandirilmasi gerekli degildir.

Ozet bslimiinde kisaltmalar kullaniimamali, kaynak gosterilmemeli ve tablo olmamalidir. Ozet bélimiinden sonra en faz-

la 5 olmak lizere anahtar kelime verilmelidir. Anahtar kelimeler, Medical Subject Headings (MeSH) of Index Medicus’ e
gbre hazirlanmalidir.




Kisaltmalar: Kisaltma, ilgili s6zctgtin metin icinde ilk gectigi yerde yapilmali ve parantez icinde kisaltmasi gosterilmeli-
dir. Baslik veya dzette kisaltma yapiimamalidir.

Olgme birimleri — Metrik sistem birimleri kullaniimalidir.

llaclar — ilaglarin jenerik isimleri (ticari isimleri kullaniimamali), dozu, uygulama yolu ve uygulama sikligi ile birlikte
yazilmalidir.

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

Bakteri isimleri érnekte oldugu gibi kisaltilmali: “Eschericia coli” soyle kisaltilabilir : E. coli.

Tablolar: Her tablo, bir basliga sahip olmali, ayri bir sayfada hazirlanmali ve Romen rakamlari ile numaralandiriimalidir.
Tablo bashgl, tablonun en tst kismina yazilmahdir.

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

Eger renkli resim veya sekil iceren bir ¢calisma yayinlanmak tzere kabul edilirse, yazarlardan renkli basim (creti istenir.
Mikroskop gorlintlsi iceren resimlerde boyama teknigi ve kullanilan biiyitme resim basliginda belirtilmelidir.

Sekil ve resimler icin hazirlanan dosyalar online génderme sistemine birer birer yiiklenmeli ve bu dosyalara tercihen “ma-
nuscriptcode_figl.jpg” gibi bir isim verilmeli, yazar veya kurum adini iceren dosya adlari kullaniimamalidir.

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

ilisikteki tist yazida metnin tiim yazarlarca okundugu ve onaylandigi, yazinin yayina kabul edilmesi halinde telif hakkinin
Dergiye devredilecegi belirtilmelidir.

Yazisma adresi makalenin sonunda belirtilmelidir.

Yazilar asagidaki adrese génderilmeli 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 4067
ILETIiSIM: Asli CALISKAN

Tel: (0312) 418 40 77

e-posta: aslicaliskan@ortadogutipdergisi.com

KAYNAKLAR: Kaynak gésterimi, metinde gectigi siraya gore parantez icinde Arabi rakamla gosterilir ve metin sonunda
gecme sirasina gore dizilir. Kaynak gosterme sekil ve usull 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.

Yazar, bir kurum ise

Diabetes Prevention Program Research Group. Hypertension, insulin, and proinsulin in participants with impaired glucose
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:S93-99.

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 bolim

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




Daha once tedavi almis
ALK pozitif, non-skuamo
mKHDAK hastalarinde¢

Fark Yar

ALK: Anaplastik lenfo naz
mKHDAK: Metastati ik hticreli disi akciger kanseri

Referans: 1. Subrama et al. Recent Advances in Lung Cancer. Journal of Thoracic Oncology, 20

XALKORI® 250 mg
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KORI® kullanilmamalidir. QTc uzamasi hikayesine sahip veya predi
hastalarda XALKORI® kalici olarak sonlandiriimalidir. Gérme ilel
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az) pozitifligi FISH testi ile dogrulanmis, en az bir'seri-kemoterapi kullanmis ve sonrasinda
e endikedir. ALK testi, iniversite hastanelerinde, egitimve arastirma hastanelerinde veya bu
nde iki kez oral yolla alinan 250 mg. Hasta tedaviden yararsagladigi siirece tedaviye devam
tivenliligi ve etkinligi belirlenmemistir. Geriyatrik popiilasyon: Bu alt gruptaki hastalaricin
endikasyonlar: Bilesimindeki maddelerden herhangi birine karsi asiri duyarhlig bulunan
hlemleri: Karaciger Yetmezligi: XALKORI® tedavisi, karaciger yetmezligi olan hastalarda
anksiyon testleri ayda bir kez ve klinik acidan gerekli oldugunda izlenmeli, transaminaz
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Herceptin

HER2-pozitif meme kanseri tedavisinin

tum evrelerinde

sagkalimi
artirir.”

A

Referanslar: 1. Prospektiis bilgisi. 2. NCCN Clinical Practice Guidelines in oncology, Breast Cancer,V.1.2013.

Formlt: Bir flakon 150 mg trastuzumab icerir. Endikasyonlari: Herceptin HER2'yi yiiksek diizeyde eksprese eden metastatik meme kanserli hastalarin tedavisinde, metastatik hastaligi icin bir
veya daha cok kez kemoterapi goren hastalarin tedavisinde tek ajan olarak, metastatik hastaligi icin kemoterapi ggrmemis hastalarin tedavisinde taksanlarla kombine olarak endikedir. Ayrica Herceptin
HER?2'yi yliksek 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 resg_ptbrterin negatif olmasi, timar blylkligiunin 2 cm'den fazla olmasi, grade 2 veya 3 olmasi ve yasin 35'den kii¢lik olmasi
durumlarindan birine sahip olan hastalarin adjuvant tedavisinde endikedir. Ozellikleri: Trastuzumab insan epidermal bulytime faktori reseptor 2 proteininin (HER2) ekstraseliler bolgesini secici olarak
hedefleyen rekombinant DNA kokenli IgG yapisinda bir insan monoklonal antikorudur. In vitro deneyler ve hayvanlardaki calismalar trastuzumabin HER2'yi yiiksek diizeyde eksprese eden insan timor
hcrelerinin proliferasyonunu inhibe ettigini gostermistir. Ayrica trastuzumab, antikora-bagli hiicresel sitotoksisite (ADCC] icin gicli bir aracidir. Kontrendikasyonlari: Herceptin trastuzumab veya
ilacin icerdigi diger yardimci maddelerden herhangi birine karsi asiri duyarli oldugu bilinen hastalarda kontrendikedir. Uyarilar/Onlemler: Herceptin tedavisine kanser hastalarinin tedavisinde

——

Herceptin®
_mnumab
150 mg

. for
1 vial of powder

Solution for infusiod

Roche Miistahzarlar Sanayi A.S.
Gliney Plaza Eski Biiylikdere Caddesi No:13
34398 Maslak-Istanbul www.roche.com.tr

deneyimli doktorun gozetimi altinda baslanmalidir. Kardiyomiyopati ve hipersensitivite reaksiyonlari gézlenebilir. Herceptin tedavisine
baslanmadan ve tedavi esnasinda sol ventrikiil fonksiyonu degerlendirilmelidir. Kardiyak disfonksiyonlu hastalarin yaklasik tcte ikisi kardiyak
semptomlar icin tedavi gormis; cogu tedaviyle iyilesmistir. Yan Etkiler: Enflizyon reaksiyonu, kardiyovaskiler problemler, asteni,.swrt
agrisi, gogus agrisi, Uslime, ates, grip sendromu, bas agrisi, anoreksi, konstipasyon, diyare, dispepsi, siskinlik, bulanti ve kusma. llag
Etkilesimleri: insanlarda Herceptin ile yapilmis hicbir formel ilag etkilesim c¢alismasi yoktur. Klinik ¢calismalarda kullanilan baska
ilaclarla klinik acidan anlamli etkilesim gozlenmemistir. Kullanim $ekli ve Dozu: Herceptin tedavisine baslamadan 6nce HER? testi
yapilmasi sarttir. Haftalik doz rejiminde baslangic icin 6nerilen uygulamada, 4 mg/kg (viicut agirligi) yikleme dozundaki Herceptin 90
dakikalik intravendz enfiizyon olarak uygulanir, sonraki dozlar icin haftalik Herceptin dozu 2 mg/kg [viicut agirlgi) dir. Baslangictaki yiikleme
dozu iyi tolere edilirse doz, 30 dakikalik enflizyon olarak uygulanabilir. Alternatif 3 haftalik doz programinda baslangic icin énerilen 8
mg/kg (viicut agirig) yikleme dozu ve 3 hafta sonrasinda 3 haftalik araliklarla tekrarlanan 6 mg/kg [viicut agirligi) doz, 90 dakika siresince
enflizyon olarak uygulanir. intravendz yiikleme veya bolus olarak uygulanmamalidir. Yasal Kategorisi: Recete ile satilir. Daha genis
bilgi i¢in firmamiza basvurunuz. Ruhsat Sahibi: Roche Miistahzarlari Sanayi Anonim Sirketi, Gliney Plaza, Eski Bliylikdere Caddesi, No:
13, 34398 Maslak/istanbul Tel: (212) 366 90 00, www.roche.com.tr. Uretim Yeri isim ve Adresi: F. Hoffmann-La Roche Ltd., Basel,
isvicre Ticari Sekli: Herceptin 150 mg tek dozlu liyofilize toz iceren flakon, 1 adet Ruhsat Tarihi ve Numarasi: 01.08.2003-114/34
Guncel prospektusin son gincelleme tarihi: 12.08.2009 Herceptin 150 mg flakon %8 KDV Dahil Perakende Fiyati
ve Onay Tarihi: 1147,65 TL/16.07.2012
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